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La clave para lograr carga viral indetectable es fortalecer todos los aspectos vinculados a la
adherencia al TARV.
Andrés Balsamo, 2020.



RESUMO

Introduccion: En Uruguay el primer caso clinico de sida se detect6é en 1983 y el
primer caso autdctono en 1986. A pesar de los esfuerzos y politicas publicas, se registran
aproximadamente 1000 infecciones nuevas por afio y la tasa de mortalidad no ha mostrado el
descenso esperado como resultado de la politica de acceso universal al tratamiento
antirretroviral. El objetivo de este estudio fue analizar el tiempo entre el momento del
diagndstico de VIH y la presencia de carga viral indetectable y aspectos relacionados en la
cascada de la atencion continua del VIH en pacientes diagnosticados en el afio 2018. Material
y métodos: Se realizd um estudio de cohorte retrospectiva con 240 personas diagnosticadas
de VIH en el afio 2018 en Uruguay. Se realizd un seguimento por 12 meses y se analiz6 el
tiempo entre el diagnostico y el inicio de TARV; entre el diagnostico y el logro de carga viral
indetectable. Para el analisis se utilizo el software libre R version 3.0.3, y Epi-Info 7.2. Se
calcul6 el indicador oportunidad, se construyé la cascada de atencién y se elabord las curvas
de sobrevida para cada variable y posteriormente se realizo un analisis de regresion de COX..
Se contemplaron los aspectos éticos. Resultados: De los 240 participantes, el 54.6%
correspondia a poblacion masculina, el 72% a personas entre 18 y 44 afios. EI 50% realizé su
primer retiro de TARV en farmacias a los 74 dias y mas. Al analizar el tiempo para lograr
carga indetectable entre los que retiran TARV, el 50% logr6 este valor a los 247dias. Al
analizar los pilares de la cascada de atencion, se observo um mayor porcentaje de retiros de
TARYV entre la poblacion femenina, residentes de la capital del pais y en el grupo de 42 a 71
afios. Sin embargo el mayor porcentaje de personas com carga viral indetectable se observé en
mujeres, em residentes del interior, y los mas jovenes ubicados en el rango de 18 a 28 afios, y
los captados tardiamente. En el modelo de COX considerando las covariables de mayor
relevancia clinica, el nimero de “contactos con el sistema” revelo la asociacion inversa, los
pacientes con 21 a 30 contactos en 12 meses mostraron una velocidad de negativizacion de
81 % menor que los pacientes con 20 0 menos contactos , controlando para las otras variables.
Conclusién: La cascada del continuo de la atencidn del VIH constituye una herramienta para
el monitoreo de la continuidad asistencial y su utilizacién contribuye a mejorar la gestién de
los servicios y los procesos de atencion para garantizar la continuidade. El bajo porcentaje de
carga viral indetectable en relacion al total que inicié tratamiento en Uruguay, , traduce
sustancialmente aspectos vinculados a escasos controles realizados por el Ministerio de Salud
em 2018 y 2019.
Palavras-chave: HIV, Estudios de Cohortes, Carga Viral, Andlisis de Supervivencia,

Antirretrovirales



ABSTRACT

Introduction: In Uruguay the first clinical case of AIDS was detected in 1983 and
the first autochthonous case in 1986. Despite efforts and public policies, approximately 1000
new infections are registered per year and the mortality rate has not shown the expected
decrease as a result of the policy of universal access to antiretroviral treatment. The objective
of this study was to analyze the time between the time of HIV diagnosis and the presence of
undetectable viral load and related aspects in the cascade of continuous HIV care in patients
diagnosed in 2018. Material and methods: um was carried out retrospective cohort study with
240 people diagnosed with HIV in 2018 in Uruguay. A 12-month follow-up was performed
and the time between diagnosis and the start of ART was analyzed; between diagnosis and
achievement of undetectable viral load. For the analysis, the free software R version 3.0.3,
and Epi-Info 7.2 were used. The opportunity indicator was calculated, the care cascade was
constructed and the survival curves were elaborated for each variable and subsequently a
COX regression analysis was carried out. The ethical aspects were considered. Results: Of the
240 participants, 54.6% corresponded to the male population, 72% to people between 18 and
44 years old. 50% made their first ART withdrawal in pharmacies at 74 days and more. When
analyzing the time to achieve undetectable load among those who withdraw ART, 50%
achieved this value at 247 days. When analyzing the pillars of the care cascade, a higher
percentage of ART withdrawals was observed among the female population, residents of the
country's capital and in the group aged 42 to 71 years. However, the highest percentage of
people with undetectable viral load was observed in women, in residents of the interior, and
the youngest located in the range of 18 to 28 years, and those caught late. In the COX model
considering the most clinically relevant covariates, the number of “contacts with the system”
revealed the inverse association, patients with 21 to 30 contacts in 12 months showed a
negative rate of 81% lower than patients with 20 or less contacts, controlling for the other
variables.
Conclusion: The cascade of the continuum of HIV care is a tool for monitoring continuity of
care and its use contributes to improving the management of services and care processes to
guarantee continuity. The low percentage of undetectable viral load in relation to the total that
started treatment in Uruguay, substantially translates aspects related to scarce controls carried

out by the Ministry of Health in 2018 and 2019

Keywords: HIV, Cohort Studies, Viral Load, Survival Analysis, Anti-Retroviral Agents
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Presentacion, interés en la tematica y relacion con la Maestria Profesional en

Epidemiologia Aplicada a los Servicios de Salud

En el afio 2008 inicie el postgrado en Epidemiologia y desde el afio 2009 me
desempefio como técnico en el departamento de Vigilancia en Salud de la Division
Epidemiologia del Ministerio de Salud Uruguay. En el trascurso de los afios, culminé el
postgrado, y obtuve el titulo de Especialista en Epidemiologia otorgado por la Escuela de
Graduados de la Facultad de Medicina de la UdelaR.

Mi practica en la vigilancia epidemioldgica de las infecciones de transmision sexual
(ITS), donde se incluye el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH), me motivo a
continuar capacitandome en el area, concurriendo a talleres, seminarios y participando en
actividades organizadas por OPS/OMS, ONUSIDA, donde fui formadndome en la vigilancia
epidemioldgica de VIH.

En estas capacitaciones se hace hincapié en los cambios durante el abordaje de la
atencion de los pacientes con VIH (diagndéstico precoz, tratamiento oportuno, control clinico
y paraclinico). El diagndstico precoz y el acceso oportuno al tratamiento antirretroviral
disminuyen la morbi-mortalidad y los costos de atencién de las complicaciones de la
infeccion por VIH y representa una de las estrategias mas efectivas para reducir la transmision
del VIH. Por ello, es necesario que los paises cuenten con planes y politicas que aseguren el
financiamiento, el acceso y la eficacia de los programas de diagnéstico, vinculacion a
servicios y atencion. Para lo anterior es fundamental la normalizaciéon de los procesos de
atencion y vigilancia de la VIH/Sida en el marco del plan obligatorio de salud. Lo antes
descrito me llevo a plantear el tema de mi tesis de Maestria Profesional en Epidemiologia
Aplicada a los Servicios de Salud, sin olvidar que tres de los objetivos del desarrollo del
milenio estan orientados a reducir el nimero de casos de VIH, tanto en la poblacion general,
como en la transmision materna infantil a saber, esto son: reducir la mortalidad infantil (ODM
4), mejorar la salud materna (ODM 5) y combatir el VIH/SIDA y otras enfermedades (ODM
6).
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1 INTRODUCCION

El Virus de la Inmunodeficiencia humana (VIH/SIDA) sigue ocupando un lugar
importante como problema de salud publica en Uruguay. El Estudio Nacional de Carga
Global de Enfermedad realizado en 2013, ubica al VIH en décimo lugar como causa de
muerte prematura (AVP), en quinto lugar, en carga de morbilidad (AVD) y en octavo lugar
considerando los Afios de Vida Saludables perdidos (AVISA) en el grupo de 20 a 64 afios. A
pesar de los esfuerzos y las politicas publicas implementadas, se registran aproximadamente
1000 infecciones nuevas por afo y la tasa de mortalidad no ha mostrado el descenso esperado
como resultado de la politica de acceso universal al tratamiento antirretroviral. (V@

Recientemente se comenzo6 a hacer énfasis en la respuesta del sector salud como un
pilar fundamental, no solo para la asistencia, sino para la prevencion de la enfermedad. El rol
del sector salud esté relacionado con la capacidad que éste tiene de diagnosticar a las personas
con VIH, captarlas, mantenerlas en contacto continuo con el servicio de salud y lograr una
alta cobertura de tratamiento antirretroviral. Esta concepcion ha generado el concepto del
conjunto continuo de los servicios y la cascada de la atencion del VIH. La cascada se refiere a
un conjunto de servicios basicos que deben recibir las personas con VIH a lo largo de la
enfermedad en forma ininterrumpida, que, si se cumplen en su totalidad, contribuyen a una
mejor calidad de vida y disminuyen la morbimortalidad por SIDA. La cascada constituye una
herramienta para medir las brechas en el cumplimiento de cada uno de los momentos claves
de la enfermedad y evaluar las politicas para el diagnostico, la atencion y el tratamiento a
nivel nacional. Brinda informacion de valor para la planificacion del Programa Nacional de
ITS-VIH/SIDA (PN ITS-VIH/SIDA) y para la medicién de la cobertura del tratamiento
antirretroviral.®

El monitoreo de la cascada propuesta por ONUSIDA/OMS mide de forma objetiva,
mediante indicadores preestablecidos, el porcentaje de personas con diagndstico, captadas y
retenidas en los servicios de salud, en tratamiento y con carga viral indetectable, del total de
personas con VIH del pais estimadas a través del software de Spectrum. Las metas fijadas
para el 2020 indican que:

. Que en 2020 el 90% de las personas que viven con el VIH conozcan su estado
seroldgico respecto al VIH.

. Que en 2020 el 90% de las personas diagnosticadas con el VIH reciban terapia

antirretrovirica continuada.
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. Que en 2020 el 90% de las personas que reciben terapia antirretrovirica tengan
supresion viral.

En este estudio se propone analizar el tiempo entre el momento del diagnostico de
VIH y la presencia de carga viral indetectable en una poblacion de Uruguay y evaluar los
factores asociados al mantenimiento de la cascada de la atencion continua del VIH en 2018
,considerando como marco de referencia la cascada de la atencion del VIH y las metas 90-90-
90. @@
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2 ANTECEDENTES
2.1 ANIVEL INTERNACIONAL

El Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA), causado por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) que se reconoce como nueva enfermedad en 1981, ha
tenido una répida propagacion, probablemente como consecuencia de la globalizacion, los
viajes, las migraciones de zonas rurales a centros urbanos de paises desarrollados y el trafico
de droga, transformandose rapidamente en epidemia. Los conceptos morales y prejuicios que
subyacen a las relaciones sexuales y al consumo de drogas intravenosas, confluyen en el
estigma y la discriminacion que acompafia a esta enfermedad desde sus inicios. La
discriminacion, que viola los derechos humanos fundamentales, puede estar presente en
diferentes niveles, como el politico, econémico, social, psicolégico e institucional y
constituye una importante barrera para la atencion. ®©®

Un hito fundamental en la evolucidn histérica de esta enfermedad, fue el surgimiento
de la Terapia Antirretroviral de Gran Actividad (TARGA), que ha logrado un impacto en la
mortalidad y en la expectativa de vida, transformando el VIH en una enfermedad tratable y de
evolucion crénica. No obstante, estos logros estan condicionados en cierta forma por un
diagnostico oportuno de la infeccion, una rapida vinculacion a los servicios de salud, el
acceso a la terapia universal y la retencion de los pacientes dentro del sistema de salud. Sin
embargo el cumplimiento de este conjunto de servicios basicos en la atencion de los pacientes
con VIH, sigue siendo un reto para la mayoria de los paises.®0t

Actualmente se estima que en el mundo existen 36,7 millones de personas con VIH,
2.1 millones de infecciones nuevas y 1,2 millones de fallecimientos a causa del SIDA o de
enfermedades relacionadas anualmente. Del total de los casos estimados, 17,1 millones no
saben que tienen el virus y a pesar de que la cobertura antirretroviral ha aumentado al doble
de 2010 a 2015, impactando en la mortalidad global (grafico N°1), aun aproximadamente 22
millones de personas no tienen acceso al TARGA, de los cuales 1,8 millones son nifios. Las
regiones mas afectadas siguen siendo los paises en vias de desarrollo, el continente africano
aporta el 70% de los casos del mundo. En América Latina y el Caribe se estima que existen 2

millones de personas con VIH y se producen 100.000 infecciones nuevas al afio. Al igual que
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en el resto de las regiones la cobertura antirretroviral ha venido aumentando a través de los

afios, logrando para el 2015 entre un 50% y un 60% de pacientes bajo tratamiento.?

Figura 1. Cobertura de tratamiento antirretroviral y muertes por SIDA o relacionadas en el
mundo, 2000-2015
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Sources: GARPR 2016, UNAIDS 2016 estimates.

En el marco de la respuesta global y los acuerdos internacionales para afrontar el VIH
en el afio 2000 los Estados Miembros de las Naciones Unidas adoptan la Declaracion del
Milenio, de la que surgen los Objetivos de Desarrollo del Milenio, cuyo objetivo 6 fue
combatir el VIH/SIDA, el paludismo y otras enfermedades. *? En 2011 la comunidad
cientifica comienza a hacer énfasis en la respuesta del sector salud como un pilar
fundamental, no solo para la asistencia, sino para la prevencion de la enfermedad. Se genera
el concepto del conjunto continuo de los servicios y la cascada de la atencién del VIH. Surgen
las metas 90-90-90 para el 2020, que comprenden el 90% de los infectados diagnosticados, el
90% de los diagnosticados con tratamiento antirretroviral y el 90% con carga viral
indetectable. Se hace evidente que el tratamiento en momentos tempranos de la enfermedad,
independientemente del estado inmunoldgico, incluso el uso profilactico en personas de alto
riesgo como parejas serodiscordantes, puede impactar sobre la epidemia.9

Los Objetivos de Desarrollo Sostenible proponen a través del objetivo 3, poner fin a la
epidemia de SIDA. Como forma de contribuir al cumplimiento de las metas de salud y en
base a la evidencia disponible sobre el rol del sector salud en la respuesta a la enfermedad, la
OMS elabora el Proyecto de Estrategia Mundial del Sector de la Salud contra el VIH para
2016-2021 y ONUSIDA el Plan de Accidn acelerado para poner fin a la epidemia de SIDA.

Ambas estrategias mantienen el fortalecimiento de la prevencion, pero enfatizan que
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profundizar las acciones en los puntos clave de la asistencia, como politica nacional, puede

lograr un impacto mayor adn al alcanzado hasta el momento.(415)

2.2 EN URUGUAY

En Uruguay el primer caso clinico de SIDA se detecté en 1983 y el primer caso
autoctono en 1986. La tendencia del VIH mostro un incremento sostenido hasta el 2012,
posteriormente, a partir de 2013, presentd un leve descenso que se visualiza en ambos sexos,
y que se ha sostenido hasta la actualidad. La tasa de mortalidad por SIDA ha presentado
variaciones situandose entre 3,2/100.000h en el afio 2000 y 5,3/100.000h en 2014,
manteniéndose estable desde 2012.4® Socioculturalmente la enfermedad tuvo un proceso
similar al de otros paises; la aparicion de los primeros casos en hombres homosexuales o
bisexuales y en usuarios de drogas intravenosas, genero en la poblacion una asociacion directa
entre la enfermedad y la “promiscuidad”. Esa presentacion inicial fue transforméandose y
alcanzando a hombres y mujeres heterosexuales, de todas las edades, extendiendo el concepto
de riesgo a mas integrantes de la poblacion, sin embargo los uruguayos ain mantienen los
prejuicios y el estigma que contribuye a la discriminacion, incluso en el sector
salud.(17)(18)(19)(2°)

El Programa Nacional de SIDA, posteriormente definido como programa prioritario,
se crea en el afio 1987, dependiente de la Direccién General de la Salud del Ministerio de
Salud Puablica (Decreto N° 345/87). En el afio 2002 se incorporan al programa las infecciones
de transmision sexual (ITS), denominandose posteriormente PN ITS-VIH/SIDA (PN ITS-
VIH/SIDA). El propdsito del programa es prevenir y controlar las infecciones de transmision
sexual, incluyendo el VIH y mejorar la calidad de vida de las personas con VIH. Este
cometido lo logra oficiando como 6rgano rector en ITS y VIH, promoviendo la articulacion
intersectorial, elaborando normativas nacionales, impulsando politicas publicas saludables y
monitoreando y evaluando los resultados y el impacto. Tiene alcance nacional y su funcién es
netamente rectora y normativa, no cuenta con presupuesto propio y no tiene un brazo ejecutor
en las prestaciones de salud. Cada efector de salud tiene la obligacion de cumplir las
normativas y lineamientos del PN ITS-VIH/SIDA, a través de la canasta de prestaciones
establecida por el Ministerio de Salud en el Decreto de Programas de Prestaciones Integrales,
para todas las instituciones publicas y privadas del sistema de salud. ®? Actualmente el PN se
Ilama Area Programatica de ITS-VIH/SIDA.

El Sistema Nacional Integrado de Salud del Uruguay (SNIS) se crea en el afio 2007, a

través de la Ley 18211, como respuesta a la problematica que presentaba el sistema de salud
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hasta ese momento. Dentro de los problemas mas relevantes identificados se encontraba un
modelo asistencial concentrado en lo curativo, escaso descenso de los indicadores de salud,
dificultades en el acceso y la cobertura y una mala distribucion de los recursos financieros
publico-privados. Bajo este contexto los lineamientos principales del SNIS se basan en
cambios en el modelo asistencial, enfatizando la atencion primaria, en el sistema de
financiamiento y en el modelo de gestién. Se propone entonces mejorar el acceso a los
servicios, lograr la cobertura universal y brindar un sistema basado en la equidad y bajo los
estandares de calidad establecidos por el Ministerio de Salud. ??@)

El SNIS esta conformado por dos subsectores de salud, el privado y el publico. El
subsector publico asiste aproximadamente al 40% de la poblacion del pais y su principal red
de asistencia es la de ASSE, que cuenta con servicios de los tres niveles en todo el pais. En
este subsector se incluyen también el Hospital de Clinicas, perteneciente a la Universidad de
la republica, las Fuerzas Armadas y Policial, el Banco de Prevision Social (BPS) y las
policlinicas de la Intendencia Municipal. El subsector privado esta conformado por un
nimero reducido de seguros privados de salud, que cubren el 2% de la poblacion y
fundamentalmente por instituciones prestadoras de servicios integrales mediante prepago
(IAMC). Las IAMC comprenden un total de 45 instituciones en todo el pais, situdndose 12 de
ellas en la capital. Cada individuo tiene libertad de elegir su institucién de salud y los que no
tienen recursos o un trabajo formal, tienen la cobertura de la Administracion de Servicios de
Salud del Estado (ASSE). Con el sistema se considera que el 100% de los ciudadanos son
actualmente beneficiarios de un prestador integral de salud. ¢?

A pesar de las mejoras registradas en el sistema de salud desde la implementacién de
la reforma, algunos informes y encuestas dan cuenta de que aun se evidencian diferencias
entre el sector privado y el publico y entre Montevideo y el interior del pais. La Encuesta
Nacional de Salud del Ministerio de Salud publicada en 2016, informa que al menos un 28%
de las personas que necesitaron un servicio de salud en el Gltimo afio, no tuvieron acceso al
mismo y de ellos el 10% tuvo esta dificultad en mas de una ocasion. Esto se vinculo
fundamentalmente a temas de organizacionales (52%), seguido de problemas econémicos,
tanto por gastos de traslado al prestador, como a servicios que requieren del gasto de bolsillo
y esto se observo mas frecuentemente en el subsector pablico.??

Concentrandonos en el tema de VIH, el Informe de Progreso Global sobre SIDA 2012
de Uruguay, muestra que solo el 45,4% de los hombres y las mujeres entre 15 y 49 afios que
se realizaron un test de VIH, conocen el resultado. EI mismo informe muestra que del total de

pacientes que iniciaron tratamiento antirretroviral en 2010, 94,5% para el sector privado y
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55,5% para el sector publico lo continuaron durante doce meses, teniendo el sector publico
una tasa de abandono significativamente mayor que el sector privado.(25) El estigma y la
discriminacion vinculados al VIH-SIDA podrian constituir un obstaculo para lograr el acceso
al diagndstico, tratamiento y controles de una forma continua. @)

Con relacion al cumplimiento de las Metas 90-90-90 (conjunto continuo de servicios),
no se cuenta con datos obtenidos con rigor metodolégico, pero estimaciones realizadas y por
el PN ITS-VIH/SIDA indican que aproximadamente entre el 70%-75% de las personas
infectadas estaria diagnosticada (primer escalon de la cascada), que el 46% de los
diagnosticados estaria en tratamiento y que el 35% habria alcanzado una carga viral
indetectable. Uno de cada cuatro pacientes se diagnostica en etapas avanzadas y segun
estudios de cohorte esta cifra alcanzaria el 50% en el subsector publico. En este mismo
subsector el porcentaje de continuidad de TARGA es del 63%, mientras que en el privado es
del 82% (datos no publicados).

Esta investigacion esta alineada a los 15 problemas priorizados por el Ministerio de
salud para el quinquenio, donde se encuentra la morbimortalidad por VIH/SIDA vy a los
objetivos sanitarios nacionales para el 2020, que para este tema se propone disminuir la
incidencia de VIH y la tasa de mortalidad por esta causa, aumentar el nimero de personas con
diagnostico y mejorar la cobertura de TARV. 6

Uso potencial de los Resultados

La respuesta del sector salud al VIH constituye un pilar fundamental dentro de las
politicas publicas nacionales. Los resultados que el sector salud tenga en el mantenimiento del
continuo de la atencion de los pacientes VIH, impacta directamente en la morbimortalidad, en
la calidad de vida de las personas, en los costos en salud del pais y por tal motivo en la
economia global.

Estos resultados permitirdn generar evidencia para la toma de decisiones, y sera un
aporte de interés para el PN ITS-VIH/SIDA. Orientara las acciones hacia las areas de
oportunidad y sera una herramienta para re direccionar los recursos existentes. Proporcionara
informacidn para investigar determinadas limitantes en los servicios de diagnéstico, control y
monitoreo paraclinico, asi como de tratamiento antirretroviral de VIH. A su vez, permitird
definir estrategias para la captacion y retencion de esos usuarios en el sistema, aumentando la
cobertura de tratamiento antirretroviral.

Existen mas de 30 indicadores propuestos a nivel mundial para el monitoreo y

evaluacion de la respuesta del sector salud al VIH. Este excesivo niumero y las diferencias
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entre los paises en relacion a los sistemas de salud, al tipo y calidad del registro y a la
situacion epidemioldgica de la enfermedad, dificultan su estimacion y utilizacion dptima en
los procesos de monitoreo y evaluacién. Por este motivo se hace necesario seleccionar
aquellos indicadores de mayor relevancia para ser utilizados por los tomadores de decisiones
para una gestion adecuada de la respuesta.  El estudio generara una lista de indicadores como
propuesta para ser utilizados por el pais a nivel nacional y departamental. Los mismos, luego,
podran ser utilizados por paises con similares caracteristicas socio culturales y del sistema de

salud. ©
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3 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En Uruguay, la tendencia del VIH presentd un aumento sostenido durante el periodo
2000 -2012, seguido de un descenso en ambos sexos a partir de 2013, que se ha mantenido. A
pesar de los esfuerzos y politicas publicas implementadas, se registran aproximadamente 1000
infecciones nuevas por afo y la tasa de mortalidad no ha mostrado el descenso esperado como
resultado de la politica de acceso universal al tratamiento antirretroviral.t®

Para responder a este problema de salud publica, el Area Programatica de ITS-
VIH/SIDA ha definido acciones para la atencion del paciente con VIH, donde se busca una
atencion integral, accesible y que mantenga el conjunto continuo de servicios, es decir
diagndstico precoz, captacion y tratamiento oportuno y retencion en los servicios, para
mejorar la sobrevida y la calidad de vida de las personas con VIH.?)

Para el monitoreo y evaluacién de la atencion de salud, existen a nivel internacional
indicadores dirigidos a los diferentes momentos de la atencion del VIH, no obstante, la falta
de sistematizacion de la informacioén no permite realizar un andlisis integral de la respuesta
del sector salud, por lo que se recurre a estrategias puntuales de recoleccién de datos proxi,
con métodos poco rigurosos.?”

Los avances en el tratamiento antirretroviral, han transformado una enfermedad
infecciosa en un evento cronico, con una mayor expectativa de vida, que implica un
importante desafio para los servicios de salud. Al igual que otras enfermedades cronicas, la
atencion del VIH requiere el seguimiento de los pacientes a lo largo de toda la enfermedad, lo
que implica repensar la organizacion de los servicios de salud, de forma que respondan al
cambio del perfil epidemioldgico.

El Informe de Progreso Global sobre SIDA 2012 de Uruguay, muestra que el 94,5%
de las personas que iniciaron tratamiento y permanecen a los 12 meses corresponden al
subsector privado y mientras que 55,5% corresponden al sector publico, teniendo el sector
publico una tasa de abandono significativamente mayor que el sector privado.

La informacion para dar cuenta del conjunto continuo de servicios en la atencion de
estos pacientes, que incluyen el diagndstico, la captacion, la retencion y el tratamiento
sostenido, es escaza 0 inexistente. Existe informacion de otros paises?®@)GOGL  pero las
diferencias en los sistemas de salud, factores sociales y culturales, generan particularidades
que dificultan extrapolar datos provenientes de otras regiones y subrayan la necesidad de
realizar investigacion y analisis a nivel nacional.

Las tendencias epidemioldgicas muestran el éxito de TARGA a través del aumento de

la probabilidad de supervivencia y la disminucion en la mortalidad en las personas con
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VIH/SIDA Sin embargo, sigue siendo un asunto de salud publica identificar los factores que
pueden reducir o aumentar la supervivencia en las personas con VIH/SIDA.
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4 MARCO TEORICO

El marco te6rico que guiard la investigacion planteada, se esquematiza en la figura 2,
la cual organiza y articula los diferentes conceptos vinculados con el continuo de la atencién
de las personas con VIH (Figura 2). Se considera importante conceptualizar el VIH como
problema de salud publica. Asi mismo es necesario reafirmar que la transformacion del VIH
en una enfermedad cronica, ha generado como desafio mantener el continuo de la atencion a
lo largo de la vida de la persona a travées de estrategias del sector salud. El proceso de estas
estrategias y los resultados que las mismas arrojan, seran motivo de esta, considerando a la

carga viral indetectable como el resultado final observado.

Figura 2. Indicadores del continuo de la atencion del VIH
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3.1 VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA (VIH) COMO PROBLEMA DE
SALUD PUBLICA

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH) descubierto en 1983, aparece como un
sindrome en 1981, cuando un numero creciente de hombres homosexuales previamente sanos,
comenzaron a presentar cuadros inusuales de infecciones oportunistas como neumonia a
Pneumocystis carinii y neoplasias raras, en particular sarcoma de Kaposi. Se trata de un virus
ARN que pertenece a la familia Retroviridae y al cual se le reconocen dos tipos: VIH-1y
VIH-2. El primero corresponde al virus originariamente descubierto y es mas virulento que el
VIH-2, que se distribuye casi exclusivamente en los paises de Africa occidental. Clinicamente
se presenta con una diversidad de etapas, representadas por un conjunto de signos y sintomas.
Sin un tratamiento adecuado, el virus se replica e infecta los linfocitos T-CD4, afectando el
sistema inmunolégico de las personas. Esto provoca una inmunodepresion severa y favorece
la ocurrencia de enfermedades oportunistas infecciosas y no infecciosas, que definen el
estadio Sida.®)©®©

El VIH ha sido una de los mayores desafios de los paises como problema de salud

publica. Su magnitud y distribucion como pandemia, ha tenido consecuencias devastadoras en
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algunas regiones del mundo. Los avances en el tratamiento han logrado reducir la mortalidad
y mejorar la calidad de vida de las personas con VIH, sin embargo, para la gran mayoria de
los paises, el porcentaje de personas que no conocen su diagndstico, el nimero de infecciones
nuevas y la cobertura universal al tratamiento siguen siendo preocupantes. . El estudio
generard una lista de indicadores como propuesta para ser utilizados por el pais a nivel
nacional y departamental. Los mismos, luego, podran ser utilizados por paises con similares
caracteristicas socio culturales y del sistema de salud.®©?

Existe suficiente evidencia del impacto psicolégico del estigma y la discriminacién
que subyacen en torno a esta enfermedad

Este hecho ha sido documentado como una barrera importante en la atencion y una
limitante para alcanzar las metas de los programas. Para la salud publica, hoy en dia, los retos
en VIH consisten disminuir el nimero de infecciones nuevas y la mortalidad, mantener el
continuo de la atencion, aumentar las coberturas de tratamiento antirretroviral y eliminar el

estigma y la discriminacion relacionados con el VIH. G3@4)

3.2 EL CONTINUO DE LA ATENCION EN VIH

La aparicion de los antirretrovirales y los constantes avances en los planes de
tratamiento, han reducido drasticamente la mortalidad y la morbilidad por SIDA. Esta
reduccion ha modificado la evolucion clinica de la enfermedad, permitiendo al individuo
permanecer gran parte de su vida, con cargas virales indetectables y recuento de CD4
aceptables. En consecuencia, la esperanza de vida ha mejorado sustancialmente. Existen
varios estudios que demuestran los afios de vida ganados cuando se recibe tratamiento, lo que
ha hecho considerar al VIH més como una enfermedad crdnica, que como una transmisible
clasica. El tratamiento para los pacientes con SIDA en atencion médica en los Estados Unidos
desde 1989, arrojo un beneficio de supervivencia total de 2,8 millones de afios. Con un
diagnostico oportuno, acceso a medicamentos y buena adherencia durante toda la vida, las
personas con infecciones adquiridas recientemente pueden esperar una expectativa de vida
similar a la de los individuos VIH-negativos(>G8)ENE8)E9)(0).

No obstante, estos resultados dependen de un diagnostico precoz, que es uno de los
factores mas importantes asociados con la esperanza de vida, del recuento de CD4 y carga
viral al momento del diagnéstico, de la edad y de la etapa de inicio del tratamiento. Muchos
de los estudios publicados han mostrado que la esperanza de vida es mayor en las personas
gue tienen un mayor recuento de CD4 en el momento del diagnéstico. Por ejemplo, en el

Reino Unido, aproximadamente el 50% de las personas se diagnostican tardiamente y hay una
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fuerte evidencia de que este hecho, se asocia con un peor prondstico, menor respuesta al
tratamiento y un mayor riesgo de morbilidad y la mortalidad relacionadas con el VIH. ¢D®2)

La mejora en la esperanza de vida, significa que el nimero de personas con VIH
aumenta y que se producira un cambio en la distribucién de la edad, aumentando los mayores
de 50 afios, agregando a los cuidados cronicos del VIH, los de otras enfermedades cuya
prevalencia aumenta con la edad (diabetes, enfermedades cardiovasculares, etc.). Por otro
lado, los pacientes mas jovenes estaran en tratamiento durante al menos tres o cuatro décadas.
Estos elementos sumados al diagndstico precoz y al mantenimiento de la atencion a lo largo
de la enfermedad, constituyen un gran desafio para los sistemas de salud. Estos deben
asegurar el acceso universal a una atencion integral y enfrentar los requerimientos de los
servicios que asisten a personas con enfermedades cronicas. Como estrategia a este
importante reto para el sector salud, surge en 2011 el concepto del continuo de la atencion de
los pacientes con VIH, con el objetivo de reflejar la necesidad de una atencién longitudinal e
identificar hitos 0 momentos claves de la atencion, que pueden definir el pronéstico y la
evolucion de la enfermedad. ¢3®

Como estrategia en el sector salud se generd el concepto de “el continuo de la
atencion” (en inglés continuum of care) o “conjunto continuo de Servicios” que se
esquematiza como una cascada que inicia con el total de personas infectadas, seguida por el
diagnostico, la captacion en la atencion de salud, la retencion en esa atencion y el tratamiento,
y finaliza con el alcance de una carga viral indetectable. EI marco de la cascada evalua los
resultados y mide a través de indicadores, el total de personas diagnosticadas, captadas,
retenidas en los servicios, en tratamiento y con carga viral indetectable, como una proporcién
del total de personas con VIH estimado para el pais, segun los modelos Spectrum.

SPECTRUM es un programa donde se incorporan datos programaticos y
epidemioldgicos, que posteriormente brinda un conjunto de modelos faciles y de apoyo a los
encargados de disefiar las politicas a nivel de cada pais. Es ademas, una herramienta analitica
para respaldar el proceso de toma de decisiones. En el siguiente link se puede descargar el
programa http://www.avenirhealth.org/Download/Spectrum. Entre los diversos modelos se
puede ver la cascada de atencion en los distintos grupos

La cascada genera informacion estratégica de valor para identificar las brechas de
efectividad e impacto de las politicas de diagnostico, atencion y tratamiento a nivel nacional.

En 2011 los Estados Miembros de la Organizacion Mundial de la Salud, junto a
ONUSIDA asumieron el compromiso del logro de las metas 90-90-90 para el afio 2020. Esto

significa para el 2020 contar con 90% de las personas con VIH diagnosticadas, 90% de las
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personas diagnosticadas bajo TARGA y 90% de las tratadas con carga viral indetectable®- En
el gréafico 3 se muestra cOmo se espera que sea la cascada del conjunto de servicios para que a
lo largo del proceso se mantengan a las personas con VIH dentro del sistema y para que exista

una alta proporcién de personas que alcanzan una carga viral indetectable.

Figura 3. Cascada de la atencion continua del VIH

Figure 5. The continuum of HWV services and retention cascade

1

® @

@ @ »© & &€ ©® G

HIV CASCADE

ALL FEOFLE FEJFLE A REOF EMROLLED: Ealy] RETAIMED VIRALLOAD ACCESSING
FEOPLE REACHED EY TESTED STATUS IHCARE TREATMENT pali] SUFPFESSED CHROMIZ
PREVEMTION TREATHMENT CARE
ACTIVITIES

LINK TREATMENT CHROMIC

: o <
PREVENTION TESTING TOCARE CARE

COMNTINUUM
OF SERVICES

Fuente: WHO, Global Health Sector Strategy on HIV 2016-2021

Los informes de monitoreo y progreso que se han realizado en los programas de otros
paises de las américas, han demostrado brechas en todos estos puntos del tratamiento
continuo. Alcanzar el punto de inflexion programatico, identificando las barreras y
limitaciones es un paso crucial para cumplir con la responsabilidad de asegurar el tratamiento
continuo del VIH@®ED®4) En la siguiente figura se muestra la cascada realizada en Estados
Unidos en donde se observa que en cada paso del proceso, un numero significativo de
personas con VIH, “salen” del sistema, siendo muy bajo el porcentaje de personas que

alcanzan una carga viral indetectable.
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Figura 4. Cascada de la atencic')n continua del VIH en Estados Unidos
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A continuacion se mencionan los términos que se utilizaran en el desarrollo del
estudio con su significado para el mejor entendimiento de los mismos®:
Diagndstico: se refiere tanto a la oportunidad, es decir al momento de la enfermedad en que se
realiza, asi como a la comunicacion del mismo al usuario segun las pautas establecidas en la
guia nacional. La oportunidad del diagndstico se clasifica en oportuno y tardio. Se considera
diagnostico tardio a aquel que se realiza en un momento de evolucion del VIH en la que ya
existe una enfermedad oportunista marcadora de SIDA (segun la lista internacional) o el
primer recuento de CD4 realizado en los primeros 6 meses del diagndstico, es menor de
200/mm?. Por el contrario, el diagndstico oportuno es el que se realiza en ausencia de una
enfermedad oportunista marcadora de SIDA o cuando el primer recuento de CD4 realizado en
los primeros 6 meses del diagndstico, es de 200/mm? o0 maés.
Captacion (Vinculacion) en el servicio de salud: se refiere a las personas VIH positivas,
diagnosticadas, que han tenido al menos un contacto especifico luego de la confirmacion para
iniciar el tratamiento y evaluar el estado inmunologico
Retencion en el servicio de salud: se define como la participacion continua de la persona con
VIH en la atencion sanitaria de la infeccion.
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El cumplimiento de estas etapas del conjunto continuo de servicios le corresponde en
su totalidad al sector salud, pero forman parte de una politica nacional contra el VIH, que
generalmente es impulsada por los Programas Nacionales de VIH/SIDA.

Figura 5. Indicadores clave para monitorear el conjunto continuo de la atencion de los
pacientes VIH
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Fuente WHO, Global Health Sector Strategy on HIV 2016-2021

Recordando que en Uruguay todos los resultado reactivos de cualquier prueba de
screening para VIH, requiere del envio de una segunda muestra de sangre al Departamento de
Laboratorio de Salud Publica (DLSP), unico laboratorio a nivel nacional que realiza pruebas
confirmatorias de VIH. Una vez se confirma el caso con la prueba de Western blot se informa
a la institucion que envio la muestra de sangre, quien debe realizar la consejeria al paciente y
la notificacion al Departamento de Vigilancia en Salud

Figura 6. Algoritmo diagnéstico de VIH en Uruguay
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Fuente: Ministerio de Salud Publica https://www.gub.uy/ministerio-salud-
publica/comunicacion/publicaciones/diagnostico -de-vih



https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/diagnostico-de-vih
https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/diagnostico-de-vih
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La ordenza ministerial numero 567 del afio 2014 establece que todos los prestadores publicos
y privados de Uruguay, deben ofrecer siempre la/s prueba/s de tamizaje o diagndéstico de VIH
y se deben indicar siempre que el usuario las solicite.“®

En el caso de la mujer embarazada se ofrecera en la primera consulta, en el segundo y tercer
trimestre del embarazo y de ser necesario en el trabajo de parto y en el puerperio.

En el afio 2018 Uruguay adoptd la iniciativa ETMI-Plus (Eliminacion de la Transmision
Materno-Infantil) que agrega a las metas de eliminacion de VIH y de sifilis congénita (SC), la
eliminacién de la transmision vertical de hepatitis B y Chagas. Esto significa la integracion de
acciones en diagnostico , tratamiento y seguimiento en la mujer y su pareja desde la
planificacion del embarazo, durante la gestacion y en el postparto, asi como en los recién
nacidos expuestos. En ese mismo afio se incorpord la recomendacion de realizar profilaxis
preexposicion (PrEP) con antirretrovirales, a mujeres con pareja serodiscordante (mujer VIH
negativa con pareja VIH positiva) cursando una gestacion y durante la lactancia. Desde el
afio 2019, con la resolucion ministerial, la ordenanza 1119, “®se establece la obligatoriedad
de ofrecer la prueba de VIH (y sifilis) a la pareja de la mujer embarazada,independientemente
del resultado de la mujer; ofrecer prueba diagnostica de VIH (rapida o laboratorial) entre los 3
y 6 meses del puerperio de mujeres en periodo de lactancia. Como se observa en el siguiente
grafico, la transmision vertical de VIH en Uruguay es inferior a 2% entre 2013-2018.47

Figura 7. Evolucion de la transmision vertical de VIH, 1990-2018
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Fuente: Ministerio de Salud Publica. https://www.gub.uy/ministerio-salud-
publica/comunicacion/publicaciones/informe-sistematizacion-auditorias-vih-2018

En Uruguay las recomendaciones para inicio de TARV esta indicado y debe ser

ofrecido a todas las personas con diagndstico de VIH, independientemente del recuento de


https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/informe-sistematizacion-auditorias-vih-2018
https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/informe-sistematizacion-auditorias-vih-2018
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CD4, debe proponerse desde la primera consulta, ain sin contar con resultados de poblacién
linfocitaria ni CV. Se ha demostrado que un inicio rpido aumenta la vinculacion, retencion
en cuidados y el tiempo a lograr la CV suprimida.“®

Cualquier médico esta habilitado a prescribir el TARV, sin embargo, la mayoria de las
veces la eleccion del TARV la realiza el médico especialista en enfermedades infecciosas o se
consensua con el mismo. En relacién a los controles, la extraccion de sangre de los usuarios
de ASSE para examenes se realiza en centros de salud y laboratorios de hospitales y de alli se
envian al SEIC segun cupos pre asignados. En el laboratorio de la RAP Metropolitana hacia
finales del 2018 se comenzO a realizar determinacion de carga viral y CD4 (cobertura
Montevideo y area metropolitana).

En relacién al acceso a medicacion, todos los servicios, centros de salud y servicios
basicos, ademas de los hospitales, pueden dispensar TARV. Segun la demanda la farmacia
central en el SEIC distribuye a todas las farmacias del pais. En la RAP de Montevideo y area
metropolitana existe un &rea de almacenamiento, que cuenta con stock de antirretrovirales,
mientras que en el interior algunas farmacias departamentales han comenzado a constituir un
stock minimo de ARV para planes de inicio. La farmacia del SEIC (Unidad Ejecutora
Hospital Pasteur) centraliza la compra y almacenamiento central, desde alli se realiza la
distribucion con alcance nacional a todas las farmacias que lo requieran. También realizan
envios individualizados a PVV que viven en el interior del pais y que asi lo solicitan con el
objetivo de mantener la confidencialidad. En mujeres embarazadas se debe iniciar desde la
primera prueba reactiva de VIH, sin esperar la confirmacion.

Iniciar el TARV precozmente independientemente del recuento de CD4 impacta
beneficiosamente en la sobrevida y disminuye la incidencia de eventos relacionados al VIH
(Sida o no Sida). La CV suprimida es un factor determinante para el logro de estos resultados,
ya que minimiza el estado de activacién inflamatoria crénica resultante de la replicacion viral.

El inicio precoz del TARV ademas se asocia a menor surgimiento de resistencia a
ARV.

La viremia es el principal determinante de la trasmisién del VIH, por lo que su
supresion a niveles de indetectabilidad se constituye en un factor protector

La clave para el logro de la CV suprimida es la adherencia al TARV. Diversas
condiciones se reconocen asociadas a pobre adherencia, algunas de ellas en relacion a
caracteristicas del individuo y su entorno: factores clinicos (deterioro neurocognitivo,
condiciones psiquiatricas no tratadas), factores sociales (falta de sostén familiar y social,

privacion de libertad, situacion de calle), factores comportamentales (consumo problematico
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de sustancias). Dado el incuestionable beneficio del tratamiento, ninguna de estas condiciones
es criterio de exclusion del TARV y si lo son para implementar las medidas de apoyo
necesarias para facilitar el acceso y la retencion en cuidados

Tabla 1. Planes de TARV recomendados en primera linea en Uruguay segin las

recomendaciones nacionales del afio 2018

2 INTR

TDF/XTC/EFV TDF/XTC EFV
TDF/XTC + DTG o, TDF/XTC o, DTG
ABC/3TC/DTG ABC/3TC
DTG
TDF/XTC+RAL* TDF/XTC RAL*
Alternativos AZT/3TC+EFV o DTG o RAL*
AZT/3TC EFV,DTG o RAL

RAL* especialmente indicado en: gestacion >24 semanas con CV detectable; tratamiento anti-BK como
alternativa a EFV; para evitar interacciones medicamentosas: profilaxis post-exposicion(alternativo)

Fuente: Ministerio de Salud Publica. https://www.gub.uy/ministerio-salud-
publica/comunicacion/publicaciones/recomendaciones-para-tratamiento-antirretroviral


https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/recomendaciones-para-tratamiento-antirretroviral
https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/recomendaciones-para-tratamiento-antirretroviral
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5 OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GENERAL
Analizar el tiempo entre el momento del diagnéstico de VIH y la presencia de carga viral
indetectable y aspectos relacionados en la cascada de la atencion continua del VIH en

pacientes diagnosticados en Uruguay en ASSE durante el afio 2018.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Comparar las caracteristicas sociodemograficas y epidemioldgicas de las personas con VIH
diagnosticados en forma oportuna y tardia.

Medir el tiempo entre el diagnoéstico de VIH, inicio de tratamiento, controles y el lograr carga
viral indetectable

Analizar las caracteristicas generales de las personas que logran carga viral indetectable a los
12 meses posteriores al diagnostico

Describir la cascada de atencion de los pacientes con VIH en estudio y comparar los

indicadores segun la oportunidad al momento del diagnostico
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6 MATERIAL Y METODOS

Es un estudio observacional retrospectivo realizado en base a la cohorte abierta,
historica de pacientes que accedieron al programa de TARV durante el periodo 2018 a
octubre de 2019 en ASSE, Uruguay.

El estudio se basa en el Analisis de Supervivencia para evaluar la presencia de la carga
viral indetectable

La poblacion diana estuvo constituida por todos los pacientes diagnosticados por el
VIH durante el aflo 2018 y que se encontraban bajo tratamiento antirretroviral en las distintas
unidades ejecutoras de la Administracion de Servicios de Salud del Estado (ASSE) en el
periodo enero 2018 a octubre 2019.

Para la acceder a la base de datos de personas con VIH diagnosticadas en ASSE
durante el afio 2018, se presentd a la Gerencia General de ASSE el protocolo y la carta de
aprobacion por el comité de ética del Hospital de Clinicas en julio de 2019 ingresando por
mesa de entrada con un numero de expediente para posterior seguimiento. Posteriormente al
cambiar de nombre el proyecto , al estar el comité de ética del Hospital de Clinicas en
receso, se decide presentar al Comité de ética del Hospital Pasteur que depende de ASSE,
donde los cambios fueron aprobado en julio de de 2020.

Entre febrero y junio del afio 2020 la Direccién de Sistemas de Informacion de ASSE
trabaj6 en la base para ser entregada a traves de la  siguiente
plataforma https://owncloud.asse.uy/owncloud/index.php/s/BISMYPI9m3DMItdx, con una

contrasefia especifica. En conjunto con ASSE se decide trabajar unicamente con casos
diagnosticados en el afio 2018.

Se analizaron los registros de 360 personas, a las que se aplicaron los siguientes
criterios de inclusion: adultos de 18 o mas afios de edad, de ambos sexos, de cualquier ciudad
del pais, con diagnostico confirmado de infeccion por VIH entre enero y 31 de octubre de
2018, activos en el padron de usuarios de ASSE a diciembre de 2019, y con al menos un
registro de retiro de TARV en el sistema de farmacia de ASSE.

Luego de aplicar los criterios de inclusion, la poblacion de estudio estuvo determinada
por 240 personas, dado que 71 se excluyeron por no tener registros de contacto con el sistema
de farmacia de ASSE durante el periodo de seguimiento, 49 estaban de baja en el registro de
usuarios en diciembre de 2019(23 bajas y 26 fallecidos).

Se revisaron los datos demogréaficos y epidemioldgicos de estas 240 personas, ademas

de registros de poblacion linfocitaria al momento del diagnéstico , carga viral suprimida e


https://owncloud.asse.uy/owncloud/index.php/s/tdHggaHDuTzupvh
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indetectable, hospitalizaciones por enfermedades oportunistas, esquemas terapéuticos al inicio
de la enfermedad y retiros de TARV..

Para medir la oportunidad al momento de diagnostico, se consider6 diagnostico tardio
a toda persona que entre el diagnostico de VIH y los 6 meses siguientes, presentaron un
egreso por enfermedad oportunista y/o un primer recuento linfocitario de CD4 menor a
200/mm3. Por el contrario, el diagndstico oportuno se consider6 a la ausencia de una
enfermedad marcadora de SIDA o un primer recuento de CD4 superior a 200/mm3 0 mas.

Para medir la vinculacion con el servicio de salud, se considero, la realizacion de al
menos una carga viral o una poblacion linfocitaria o un retiro de antirretrovirales en un
periodo de 12 meses luego del diagnostico de VIH.

Para medir la retencion con el servicio de salud, se midi6 la participacién continua en
la atencion médica a la infeccion por el VIH en un periodo de un afio. Las personas retenidas
en atencion fueron los individuos incorporados a los servicios de atencion al VIH, que
contintan recibiendo de forma continuada dichos servicios. Esto se midio con el retiro de
TARYV al menos dos 0 mas veces en el afio, o la realizacién de dos pruebas de CD4 o dos
carga virales en doce meses luego del diagnéstico de VIH. A esta variable se la midié como
contactos con el sistema de salud

En el calculo de estos indicadores se tuvo presente que:

e lacarga viral es la cuantificacion del ARN viral del VIH en plasma y se expresa como
namero de copias/mma3

e las personas con carga viral suprimida son las personas incorporadas a servicios de
atencion al VIH, que tienen una medicién de carga viral con resultado menor a 1000
copias/ ml (detectable) en el periodo determinado (usualmente un afio calendario).

e las personas con carga viral indetectable son las personas incorporadas a servicios de
atencion al VIH, que tienen una medicion de carga viral cuya concentracidn en sangre
es demasiada baja con una prueba de carga viral (No hay deteccién de ARN viral).

La exposicién en este estudio fue medida gradualmente,segln el numero de contactos con el
sistema de salud para el retiro de TARV, teniendo como referencia 1 retiro de farmacos entre
enero 2018 a octubre 2019

Desenlace de intereés:

Carga viral indetectable: Cuando la concentracion del VIH en la sangre es demasiado baja

para detectarla con una prueba de la carga viral (ARN del VIH).
Seguimiento: El seguimiento fue entre enero 2018 a octubre 2019 o hasta que el individuo

presente carga viral indetectable (menor a 20 copias/mL )



Indicador

Oportunidad Diagnéstico

% Vinculacion con los
servicios de salud

% Retencion en los
servicios

% Personas en
tratamiento

% Carga viral menor a
1000 copias/ml
(suprimida)

% Carga viral
Indetectable

Numerador

Numero de nuevos
diagndsticos en 2018 con
Enfermedad Oportunista
0 CD4 <200 copias/mil

Numero total de
personas seropositivas
que tuvieron un recuento
de linfocitos CD4 o una
CV o un retiro de TARV o
una consulta de atencion
a la infeccién por el VIH
en el afio determinado.
Ndmero de personas con
infeccién por el VIH en
servicios de atencion
gue: a) Han tenido dos o
mas consultas de
atencién en los ultimos
12 meses y/o b) Se les
ha realizado dos o mas
veces la medicién de los
linfocitos CD4 en los
Ultimos 12 meses y/o c)
Se les ha realizado dos o
mas veces la medicién
de la carga viral en los
Ultimos 12 meses y/o d)
Han recogido al menos
tres veces ARV en los
Ultimos 12 meses.
Numero de personas
iniciaron tratamiento
antirretroviral en 2018
Numero de personas con
carga viral menor a 1000
copias/ml entre el
diagnostico y los 12
meses posteriores
Ndmero de personas con
carga viral indetectable
entre el diagnostico y los
12 meses posteriores.
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Tabla 2. Indicadores seleccionados para medir los elementos de la cascada de atencion

Denominador

NUmero de nuevos
diagndsticos en 2018

NUmero de nuevos
diagnosticos en 2018

NUmero de nuevos
diagnésticos en 2018

Numero de nuevos
diagnésticos en 2018

Numero de personas que
iniciaron tratamiento
antirretroviral en 2018

Numero de personas que
iniciaron tratamiento
antirretroviral en 2018
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Aspectos éticos:

Se solicitd la evaluacion de este protocolo por el Comité de ética del Hospital de Clinicas,
siendo aprobado en junio de 2019. Posteriormente se elevd la solicitud a la Gerencia General
de ASSE, quienes autorizaron a brindar la informacion sin inconvenientes. Una vez aprobado,
el equipo de Direccion de Sistemas de Informacion de ASSE trabajé en la preparacion de la
base de datos para entregarla a través de la siguiente
plataforma https://owncloud.asse.uy/owncloud/index.php/s/BISMYP9m3DMItdx, con una
contrasefia especifica, se trabajé siempre con una base de datos anonimizados.

Procesamiento y anlisis de los datos

Para el anélisis de datos se utilizd el Software libre R, version 3.0.3 y el EPI-Info7.2. EI
software R es un entorno y lenguaje de programacion con un enfoque al analisis estadistico.
Se calcularon indicadores de oportunidad para ambos sexos, grupos de edades y departamento
de residencia (Tabla 2).

Se construy6 la cascada de atencion para ambos sexos, grupos de edades y departamento de
residencia

Para el andlisis de datos, se realizO en primer lugar el andlisis descriptivo de los datos
demograficos y de las mediciones basales de los pacientes con y sin supresion viral. Se realizd
analisis univariado calculando frecuencias y medidas de tendencia central (media, moda,
mediana) y de dispersion (desvio y error estandar), segun la caracteristica de cada variable. La
distribucion de normalidad fue evaluada con el test de Shapiro wilk. El nivel de significancia
establecido para los distintos test que se detallan a continuacion es de 5%

Para medir la significancia estadistica de la asociacion entre variables cualitativas se aplico el
test de Chi?y para variables cuantitativas con una distribicion no normal, se utilizé el test de
Wilcoxon para dos muestras.

Los indicadores se midieron por sexo, grupos de edad y departamento y posteriormente se
construyd la cascada de la respuesta del sector salud al VIH en dicho prestador.

Se construyeron curvas de sobrevida (Kaplan-Meyer) y posteriormente un analisis de
regresion de COX en el abordaje del tiempo que lleva un individuo luego de su primer control
a presentar cambios en la carga viral, esto se ajusto por los tiempos de acompafiamiento, en el
modelo se incorporaran las covariables respectivas.

El nivel de significancia para ingresar al modelo final fue de 0.20, permaneciendo en el

mismo solamente las variables de interés segun los aspectos tedricos.


https://owncloud.asse.uy/owncloud/index.php/s/tdHggaHDuTzupvh
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7 RESULTADOS

Entre el 1 de eneroy 31 de octubre de 2018 se incorporaron a la cohorte 240 personas
que cumplieron los criterios de inclusion. En la tabla 3, la cohorte estudiada fue representada
por una mayor proporcion del sexo masculino, de residentes del interior del pais y de adultos
jovenes.

Las caracteristicas sociodemograficas al ingreso a la cohorte se resumen en la tabla 3
donde se describen los pacientes en su primer contacto con el sistema de salud. La
distribucion por sexo fue 54% (n= 131) masculino, 45% ( n=109) femenino. La razon
hombre/mujer fue 12 hombres por cada 10 mujeres.

El grupo etario con mayor numero de casos es el de 25 a 34 afos, este
comportamiento es similar en ambos sexos. La edad al ingreso a la cohorte oscilé entre 18 y

71 afos, con una mediana de 34 afos.

Tabla 3. Distribucion de los usuarios con VIH de ASSE segun variables epidemiologicas en
Uruguay. Afio 2018

Sexo FA FR%
Masculino 131 54.6
Femenino 109 45.4
Total 240 100.0

Procedencia

Montevideo 109 45.4

Interior 131 54.6

Total 240 100.0

Grupos de edad F M Total FR%
18a24 24 23 47 19.6
25a34 29 44 73 304
35a44 26 28 54 22.5
45a54 17 21 38 15.8
55y mas 13 15 28 11.7
Total 109 131 240 100.0

La tasa de infecciobn mas alta en esta cohorte se observa en algunas ciudades
fronterizas, de turismo y en la capital del pais. Paysandd, Rivera, Maldonado, y Artigas, estos

son los departamentos del interior con mayor tasa de densidad de incidencia (Tabla 4)
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Tabla 4 . Distribucion de los usuarios con VIH de ASSE segun departamento en Uruguay.

Afio 2018

Departamento

Paysandu
Flores
Rivera
Maldonado
Montevideo
Artigas

San Jose
Cerro Largo
Canelones
Colonia

Rio Negro
Soriano
Treintay Tres
Tacuarembd
Lavalleja
Durazno
Rocha

Salto

Florida
Total

15
3
12
16
109

w
s

P W NNNDBBDNPR W

240

Poblacién*
118750
25938
121002
168620
1321196
79413
119992
95728
577785
121017
59151
92864
48764
103797
62476
66112
69430
135402
73573
3461010

*Fuente: INE. Estimaciones y proyecciones de INE

IA*100.000
12.6
11.6

9.9
9.5
8.3
7.6
7.5
6.3
5.9
5.8
5.1
4.3
4.1
3.9
3.2
3.0
2.9
2.2
1.4
6.9

El 73% (n=176) de los nuevos diagnostico s comienzan sus planes con farmacos de

primera linea TDF+3TC+EFV; AZT+3TC+EFV; TDF+DTG+3TC

Tabla 5.Distribucién
diagndstico en Uruguay . Afio 2018

Planes de inicio TARV

TDF+3TC+EFV
AZT+3TC+EFV

TDF+DTG+3TC
AZT+3TC+LPV+RTV
AZT+3TC+ATV200

AZT+3TC+NVP

TDF+RTV+ATV+3TC

TDF+3TC+NVP
Otros
Total

FA
99
51
26
21
10
10

240

FR%
41.25
21.25
10.83

8.75

4.17

4.17

3.33

2.92

3.33

100

de la frecuencia de los planes de tratamiento al momento del
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El promedio de edad de los 240 personas que ingresaron a la cohorte fue de 36.8 afios
(DS: 12.9 afos), el 50% presentaba cifras de primer poblacion linfocitaria CD4 inferior a 372
cel/mma3 (Tabla 6).

Tabla 6. Caracteristicas generales de los nuevos diagnoésticos con VIH de ASSE en Uruguay. Afio 2018

Desvio
. o .
Promedio standard 50% IQR Min Max
.Eda',j a‘I 36.8 12.9 34.5 20 18.0 71
diagndstico
Primer val.or de 137705.4 367435.8 26915.0 75114 20 2670000
Carga Viral
P"me(':;:'” de 438.9 316.1 372.0 399 3 1666

El 50% de los casos incluidos en la cohorte se le realizd su primer recuento linfocitario
luego de los 52 dias del diagndstico de VIH, 50% tuvieron su primer contacto con la farmacia
para retiro de TARV luego de los 74 dias del diagnostico , y el 50% logré tener carga viral
suprimida (menor a 1000 copias) a los 187 dias posteriores al diagnostico de VIH (Tabla 7).
El 50% de los casos que retiran farmacos logran carga viral indetectable despues de los 247

dias posteriores al diagnostico de VIH.

Tabla 7. Tiempos en el proceso continuo de atencién en los usuarios con VIH de ASSE en
Uruguay. Ao 2018

Dias entre Dias entre Dias entre Dias entre diagnostico
diagnadstico y diagndstico y diagndstico y carga y carga viral
retiro primer CD4 viral < a 1000 indetectable
Ndmero de 240 200 150 99
pacientes
Media 111.3 92.4 194.2 255.6
Desviacion 111.2 103.6 104.2 93.90
estandar
Percentiles
25 33.5 22.0 117.8 200.0
50 74.5 52.0 187.5 247.0

75 147.0 118.8 260.0 311.0
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Tabla 8. Oportunidad nuevos diagnosticos con VIH segun sexo en Uruguay. Afio 2018

Sexo Oportuno n (%) Tardio n (%) Sin clasificar n (%) Total
F 17 (15.6) 70 (64.2) 22(20.2) 109
M 14(10.7) 100 (76.3) 17 (13.0) 131

Total 31(12.9) 170 (70.8) 39 (16.3) 240

Con la informacion disponible de valor de primer CD4 en los primeros 6 meses y o
presencia de enfermedad oportunista se clasifico a casi un 71% como de captacion tardia, sin
embargo un 16% no fue posible clasificar (Tabla 8).

Se destaca que entre los nuevos diagnosticos captados en el sexo femenino, el 15,6%
corresponden a personas captadas en forma oportuna, sin embargo entre los hombres este

porcentaje es inferior, siendo de 10,7%.

Tabla 9. Oportunidad de los nuevos diagndésticos con VIH segln sexo en Uruguay. Afio 2018

Sexo Oportuno n (%) Tardio n (%) Total

F 17 (54.8) 70 (41.2) 87 (43.2)
M 14(45.2) 100 (58.8) 114 (56.8)
Total 31 (100) 170 (100) 201 (100)

Test de Chi?p =0.15

Considerando los pacientes con informacion sobre oportunidad, se observa una
predominancia de mujeres con diagnostico oportuno. A pesar de no presentar una
significancia estadistica, esta diferencia podria “confundir” la asociacion entre oportunidad y
el desenlace de interés (Tabla 9).

El valor de la mediana de la primer carga viral en las mujeres es 6 veces inferior al
de los hombres, esta diferencia es estadisticamente significativa (p=4.7 x 10')) (Tabla 10).

El valor de la mediana del primer registro de CD4 posterior al diagnoéstico es mayor
en el sexo femenino (460 ) que en el sexo masculino ( 327), esta diferencia es

estadisticamente significativa. (p=1.2 x 108)
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Tabla 10. Caracteristicas generales de los nuevos diagnosticos con VIH de ASSE vy
comparacion entre grupos, en Uruguay. Afio 2018

Edad al momento del diagnostico de VIH segun sexo (n=240)

Promedio Desvio IR 0% 50% 100% p-value *
standard
Sexo
0.71
M (n=131) 36.6 12.8 19.0 18 34.0 69.0
Resultado de 1er carga viral posterior al diagnéstico de VIH
Desvi
Promedio esvio IoR 0% 50% 100%
standard
Sexo
F (n=86) 53730.1 165829.2 37540.3 19.9 7332.6 1348963.0
p-value
M (n=109) 203961.2 459159.5 107923.8 19.9 46773.5 2670000.0 P=4.7x10-6
Resultado del primer CD4 posterior al diagnéstico de VIH
. Desvi
Promedio esvio IR 0% 50% 100%
standard
Sexo
F (n=84) 537.6 332.2 4135 5.0 460.0 1666.0
p=1.2 x 10-8
M (n=111) 364.1 282.7 328.5 3.0 327.0 1311.0

*Test de Wilcoxon
Se realizé el test de Wilcoxon para comparar las medianas de edad en ambos sexos,
no observando diferencias estadisticamente significativas en relacion a la oportunidad vy el

momento de diagnéstico (Tabla 11)

Tabla 11. Edad al momento del diagndstico segun Oportunidad en ambos sexos en Uruguay.
Afio 2018

Oportuno Tardio Total
Promedio (Desv Mediana (1) Promedio (Desv Mediana (1)
estd) estd)
Femenino 40.5 (13.6) 38 (12) 37.6 (12.8) 36 (19) 70
Masculino 37.0 (12.4) 35 (24) 36.8 (13.2) 34(19) 100

Test de Wilcoxon p-value >0.05
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En la tabla 12 se observa que el 50% las personas diagnosticadas tardiamente tienen
su primer CD4 a los 40 dias y més, posteriores al diagndstico , sin embargo esta cifra es de
277 dias en las diagnosticadas oportunamente.

El 50% las personas diagnosticadas tardiamente tienen su primer retiro de TARV a
los 62 dias posteriores al diagnostico , sin embargo esta cifra es de 147 dias en las
diagnosticadas oportunamente.

El 50% las personas diagnosticadas tardiamente logran su primer carga viral inferior a
1000 (suprimida) a los 178 dias posteriores al diagndstico , sin embargo esta cifra es de 237
dias en las diagnosticadas oportunamente.

El 50% las personas diagnosticadas tardiamente logran su primer carga viral
indetectable luego de los 240 dias posteriores al diagnostico , sin embargo los diagnosticadas

oportunamente logran la carga viral indetectable luego de los 283 dias

Tabla 12. Nuevos diagnosticos con VIH de ASSE y oportunidad al momento del diagostico
en Uruguay. Afo 2018

Valor de la mediana y rango intercuartil, comparacion entre oportunidad del diagndstico test de

Wilcoxon
Oportuno Md (1Q) Tardio Md (1Q) p-value *
Edad al momento de diagnéstico 36.0 (18) 34.5 (20) p-value = 0.47
Valor de primer carga viral al 4200.0 (63415) 32900.7 (82927) p-value 9.94 x 103
momento de Dg
Valor de primer CD4 al momento 375.0 (309) 376.0 (452) p-value = 0.54
de Dg
Dias entre Dg VIH y primer CD4 277.0 (101) 40.0 (54) p-value = 2.2 x10°%6
Dias entre Dg VIH y primer retiro 147.0 (210) 62.5(79) p-value 8,05 x 10*
Di Dg VIH iral
las entre Dg VIH y carga vira 283.0 (285) 240.0 (464) p-value = 8.8 x 1072
menor 20
Dias entre Dg VIH y carga viral 3
menor 1000 237.0 (363) 178 (397) p-value 7,21 x 10
Numero de retiros de TARV en 10 (18) 21 (13) p-value =2.1 x 10
12 meses
Controles de FD4 en 12 meses 2(1) 2(1) p-value 3.31 x 10°
posteriores al Dg
I irales 12
Controles de Car.ga virales 2(1) 2(1) }
meses posteriores al Dg p-value 4.96 x 10
Contactos con sistema de salud 13 (19) 27 (13) o-value 1.09 x 10°

en 12 meses
*Test de Wilcoxon



44

Tabla 13. Distribuciéon de la frecuencia de la primer carga viral suprimida e indetectable en
12 meses posterior al diagnostico en Uruguay. Afio 2018

Carga viral FA (N=240) FR%
Suprimido 150 62.5
No suprimido 49 20.4
No se realizo CV 41 17.1

CV menor a 20

Detectable 120 50.0
Indetectable 99 41.2
No se realizo CV 21 8.75

En relacion al cuarto pilar de la cascada de atencion, podemos observar que un 41,2%
de los participantes de la cohorte llegan a carga viral indetectable en 12 meses posteriores al

diagnostico .

Tabla 14. Distribucion de la carga viral suprimida a los 12 meses de seguimiento segln
departamento en Uruguay. Cohorte 2018

Lugar de residencia Suprimido No suprimido No se realizé
Montevideo 58 38 13
Interior 92 31 8

Chi? = 8.6, p-value = 1.4x107

En relacién al porcentaje de personas que logran carga viral suprimida e indetectable,
se observa que Montevideo como el departamento con mayor frecuencia porcentual. En
relacién al registro de los residentes de Montevideo, un 24% (n=58) logran carga viral
suprimida , 14% (n=33) logran carga viral indetectable. A nivel departamental el mayor
porcentaje de personas que no se realizan controles de carga viral indetectable en 12 meses,
también fue en Montevideo, siendo alto este porcentaje, lo que se corresponde a un 12%
(n=13/109) (Tabla 14y 15)

Tabla 15. Distribucion de la carga viral indetectable a los 12 meses de seguimiento segun
residencia en Uruguay. Afio 2018

Lugar de residencia Indetectable Detectable No se realizo
Montevideo 33 61 13
Interior 66 59 8

Chi?>=7.42, p-value = 6x1073

Tal como se observa en la tabla 13, durante el primer afio posterior al diagnostico el
62,5% (n=150) logré tener un registro de carga viral suprimida (menor a 1000 copias/ml) y el
41% (n=99) logrd carga viral indetectable. El 8.7% (n=21) no se realizd carga viral en los

doce meses posteriores al diagnostico
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Tabla 16. Distribucion de frecuencia relativa porcentual de la carga viral suprimida a los doce
meses segun edad, sexo Yy retiros de TARV en Uruguay. Afio 2018

Variable Carga viral no suprimida Carga viral suprimida
Edad: N=49 N=150
18-28 22.7 77.3
29-41 26.9 73.1
42-71 24.4 75.6
Chi’>= 0.5247, df = 2, p-value = 0.769
Sexo:
Femenino 253 74.3
Masculino 24.1 75.9

Chi?= 0.036, df = 1, p-value = 0.847

Contactos con sistemade salud

12 meses

1a20 54.7 45.3
21a30 13.0 87.0
31a57 7.6 92.4

Chi’>= 46.1316 , df=2, p-value <0.05
Retiros de TARV en 12 meses

lale 47.8 52.2
17a24 17.9 82.1
25a47 7.7 92.3

Chi?=30.9035 , df=2, p-value <0.05
Momento de Diagndstico

Oportuno 20.7 79.3
Tardio 25.8 74.2
Chi?= 0.33983, df =1, p-value = 0.55

Al analizar la supresion viral entre las distintas variables de interes, se observa que el
grupo de personas con menos retiros de TARV y menor numero de contactos con el sistema
de salud presentan un porcentaje inferior (52.2%) de personas con carga viral suprimida, este
comportamiento se repite al analizar la negativizacion de la carga viral, donde el mayor
porcentaje (63.1%) de personas con cargas virales indetectable se encuentran en los grupos
con mayor numero de contactos con el sistema de salud y retiros de TARV en farmacias
(Tabla 16-17)
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Tabla 17. Distribucion de frecuencia relativa porcentual de la carga viral indetectable a los
doce meses segln edad, sexo y retiros de TARV en Uruguay. Afio 2018

Variable Carga viral detectable Cargaviral indetectable
Edad:
18-28 42.4 57.6
29-41 53.7 46.3
42-71 54.5 45.5
Chi?= 2.63, df = 2, p-value = 0.26
Sexo:
Femenino 46.0 54.0
Masculino 53.6 46.4

Chi’=1.12 df = 1, p-value = 0.29

Contactos con sistema de salud

12 meses
1a20 81.2 18.8
21a30 34.8 65.2
31a57 36.4 63.6

Chi?=35.905 df = 2, p-value = 0.000
Retiros de TARV en 12 meses

la1l6 74.6 25.4
17a24 38.8 61.2
25a47 36.9 63.1

Chi?= 23.88 df = 2 p-value = 0.000
Momento de Diagndstico

Oportuno 51.7 48.3
Tardio 50.9 49.1
Chi’>= 0.006, df = 1, p-value = 0.93

Cascada de atencion

A continuacion se presentan los porcentajes propuestos por OMS siguiendo el célculo
para llas metas 90-90-90 para el afio 2020, donde :

El primer pilar es la estimacion de los casos que viven con VIH en un momento y
lugar

El segundo pilar significa que en 2020 el 90% de las personas que viven con el VIH
conozcan su estado seroldgico respecto al VIH.

El tercer pilar que en 2020 el 90% de las personas diagnosticadas con el VIH reciban

terapia antirretrovirica continuada.
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El cuarto pilar que en 2020 el 90% de las personas que reciben terapia antirretrovirica
tengan carga viral indetectable.

En este analisis, no disponemos de los datos estimados (primer pilar), por lo que se
tomara el nimero de casos reportados por ASSE como denominador para el calculo del tercer
pilar

En relacion a la poblacion estudiada, de los 360 nuevos casos diagnosticados en 2018,
210 corresponden a poblacion masculina y 150 a personas del sexo femenino.

Del total de mujeres incluidas en el estudio(n=150), el 72% (n=109) fueron captadas
dentro de los primeros 12 meses del diagndstico de VIH, este porcentaje es inferior en el sexo
masculino, tal como se observa en la tabla 18. Esta diferencia se observa también en la
proporcion de personas que logran carga viral indetectable en ambos sexos. Estas cifras
muestran la existencia de una brecha entre la meta propuesta por la OMS de 90-90-90 y
ademas una brecha dentro de esta poblacion entre hombres y mujeres. Recordamos que estas
cifras son basadas en las personas que iniciaron el TARV en los 12 meses posteriores al

diagnostico de VIH.

Tabla 18. Cascada de atencién al VIH segun sexo en Urugauy. Afio 2018

Hombres n=210 (%) Mujeres n=150 (%) Total p-value *
Numero de Dg VIH 210 150 360
Inicio de TARV 131 (62.3%) 109 (72.6%) 240 (66.7%) p<0.05
Carga viral suprimido 85 (64.9%) 65 (59.6%) 150(41.7%) 0.40
Carga Viral Indetectable 52 (39.7%) 47 (43.1%) 99 (27.5%) 0.59

*Test Chi?

Al analizar los porcentajes de los pilares de la cascada de atencion segun sexo (test de
Chi2) se observan diferencias estadisticamente significativas en el pilar tratamiento, las
mujeres de cohorte tienen un mayor proporcion de mujeres en TARV en comparacién con el

sexo masculino (p<0.05) (Tabla 18).

Tabla 19. Cascada de atencion al VIH segln procedencia en Uruguay. Afio 2018

Montevideo n=160 (%) Interior n=200 (%) Total p-value *
Numero de Dg VIH 160 200 360
Inicio de TARV 109 (68.1%) 131 (65.5%) 240 (66.7%) 0.59
Carga viral suprimido 58 (53.2%) 92 (70.2%) 150(41.7%) p<0.05
Carga Viral Indetectable 33 (30.3%) 64 (48.8%) 97 (27.0%) p<0.05

*Test Chi?
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Del total de personas con residencia en Montevideo incluidas en el estudio (n=160), el
68% (n=109) fueron captadas dentro de los primeros 12 meses del diagnostico de VIH e
iniciarion tratamiento, este porcentaje fue inferior en las procedentes del interior, tal como se
observa en la tabla 19, esta diferencia no es estadisticamente significativa. Estas cifras
muestran la existencia de una brecha entre la meta propuesta por la OMS de 90-90-90. Sin
embargo al analizar la proporcién de poblacién que logra carga viral indetectable, existe
mayor proporcion de personas con carga viral indetectable en el interior del pais, estando
muy alejado ambos grupos de la meta propuesta por la OMS.

Al analizar los porcentajes de los pilares de la cascada de atencion segun procedencia
(test de Chi2) se observan diferencias estadisticamente significativas en los pilares de carga
viral suprimida e indetectale, las personas del interior de esta cohorte presentan un mayor
proporcion de personas con carga viral indetectable y suprimida en comparacion con las
personas de Montevideo (p<0.05)
Tabla 20. Cascada de atencién al VIH segun grupo de edad en Uruguay. Afio 2018

18-28 29-41 42-71

Total p-value *
Numero de Dg VIH 118 125 117 360
Inicio de TARV 79 (66.9%) 78 (62.4%) 83 (70.9%) 240 (66.6%)
Carga viral suprimido 51 (64.6%) 49 (62.8%) 50 (60.2%) 150(62.5%) 0.7692
Carga Viral Indetectable 38(48.1%) 31(39.7%) 30(36.1%) 99 (41.2%) 0.2677

*Test de Chi?

En relacion a los grupos de edades, el de 42 a 71 afios presenta mayor proporcion de
vinculacion (retiro de TARV) con un 70.9%, sin embargo el grupo de 18 a 28 es quien logra
un mayor porcentaje de carga viral indetectable , en un 48.1%. Se realiz0 el test de Chi 2 para
comparar las proporciones entre los 3 grupos de edad en los siguientes puntos: carga viral
suprimida e indetectable, en ambas no se observo diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos.

Tabla 21.Cascada de atencion al VIH segin oportunidad al momento del diagndstico en
Uruguay. Afio 2018

Oportuno n (%) Tardio n (%) Total p-value
Numero de Dg VIH 31 170 201*
Inicio de TARV 31 (100%) 170 (100%) 201 (100%)
Carga V suprimido 23 (74%) 118 (64.4%) 141(70.1%) 0.36
Carga V Indetectable 14 (45%) 92 (54%) 106 (52.7%) 0.60

* excluidos pacientes sin informacion sobre oportunidad.
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Al analizar los porcentajes de los pilares de la cascada de atencién segun oportunidad
(test de Chi?) no se observan diferencias estadisticamente significativas en ningun pilar de la
cascada entre ambos grupos, sin embargo es destacable ver el fenomeno de como la
proporcién de casos que logran carga viral inferior a 1000 copias/ml es mayor en el grupo de
personas captados en forma oportuna, situacion inversa a lo que sucede con el grupo que logra
carga viral inferior a 20 copias/ml que presenta mayor porcentaje en el grupo captado en
forma tardia

Los graficos 9 a 12 se presentan las brechas entre hombres y mujeres, grupos de
edades, lugar de residencia y oportunidad. Ninguno de los subgrupos que reciben el TARV
lograron cumplir con los pilares de la cascada, en relacion al cuarto pilar, lograr el 90% de
carga viral indetectable entre los que reciben TARV, se observa mayor brecha en hombres
(51%), en los residentes de Montevideo (60%), en el grupo de 42 a 71 afios (54%) y en el

grupo captados en forma oportunamente (45%)

Figura 8 . Cascada de atencién al VIH segun sexo. Cohorte 2018
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Figura 9 . Cascada de atencion al VIH segln procendencia. Cohorte 2018
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Figura 10. Cascada de atencion al VIH segun grupo de edad. Cohorte 2018

FR %

18-24 25-34 35-44 45-54 55y mas
Grupo de edad

Figura 11. Cascada de atencion al VIH segun oportunidad . Cohorte 2018
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En relacion al promedio de dias en lograr carga viral indetectable en el grupo de

pacientes que iniciaron TARV, se observa que los hombres lo alcanzan en menor tiempo que

las mujeres, lo mismo ocurre con el grupo de edad mas joven al compararlo con los otros

grupos, sin embargo, esta diferencia no es estadisticamente significativa (Tablas 23 y 25).
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Tabla 22. Proporcion de pacientes con carga viral indetectable en 12 meses de seguimiento,
seguin sexo en Uruguay. Afio 2018

N FR% N FR%
Masculino 52 39.7 79 60.3 131
Femenino 47 53.4 41 46.6 88
Global 99 45.2 120 54.8 219

*21 casos no presentaban registro de carga viral

Tabla 23. Tiempo en dias para lograr carga viral indetectable y sexo en Uruguay. Afio 2018

IC de 95 % Tiempo IC de 95 %
(dias) Linf L sup (dias) Linf L sup
290,7 261,3 320,1 277,0 243,7 310,3
318,1 290,0  346,2 311,0 293,4 328,6
307,4 286,5 328,2 301,0 273,9 328,0

Figura 12. Proporcion de pacientes con carga viral detectable a lo largo de 12 meses de
seguimiento, segln sexo
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Tabla 24. Proporcién de pacientes con carga viral indetectable en 12 meses de seguimiento,
segln grupo de edad en Uruguay. Afio 2018

Grupo de edad N FR% N FR%

183228 38 52.7 34 47.2 72
29a41 31 43.0 41 57.0 72
42a71 30 40.0 45 60.0 75
Global 99 45.2 120 54.8 219

*21 casos no presentaban registro de carga viral

Tabla 25. Tiempo en dias para lograr carga viral indetectable segin los grupos de edad en
Uruguay. Ao 2018

ICde 95 %

ICde 95 %

Tiempo (dias) Tiempo (dias)
Linf L sup Linf L sup
18228 290,6 254,4 326,9 273,0 222,8 323,2
29a41 321,2 291,2 351,3 330,0 284,4 375,5
42a71 305,9 268,7 343,0 282,0 251,2 312,8
Global 307,4 286,5 328,3 301,0 273,9 328,0

Figura 13. Proporcion de pacientes con carga viral detectable a lo largo de 12 meses de
seguimiento, segun grupos de edades
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En la tabla 27 se observa que no existen diferencias estadisticamente significativas
en el tiempo de lograr carga viral indetectable segun residencia, sin embargo en Montevideo
el tiempo para negativizar la carga viral fue ligeramente mayor que en el interior.

Tabla 26. Proporcion de pacientes con carga viral indetectable en 12 meses de seguimiento,
segun residencia en Uruguay. Afio 2018

Residencia N de eventos Censurado N total*
N FR% N FR%

Interior 66 53.2 58 46.8 124

Montevideo 33 34.7 62 65.3 95

Global 99 45.2 120 54.8 219

*21 casos no presentaban registro de carga viral

Tabla 27. Tiempo en dias para lograr carga viral indetectable segin lugar de residencia en
Uruguay. Ao 2018

Media Mediana
Residencia Tiempo ICde 95 % Tiempo ICde 95 %
(dias) Linf L sup (dias) Linf L sup
Interior 299,4 275,4 323,4 286,0 254,1 317,9
Montevideo 317,3 280,0 354,5 301,0 252,1 349,9
Global 307,4 286,5 328,3 301,0 273,9 328,0

Figura 14. Proporciéon de pacientes con carga viral detectable a lo largo de 12 meses de
seguimiento, segun residencia
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Es importante destacar lo que se observa en la tabla 29 no se observan diferencias
importantes en el tiempo en negativizar la carga viral indetectable entre los grupos que fueron
diagnosticados con deterioro del estado inmunitario (Tardio) en relacion con el grupo
diagnosticado en forma Oportuna. Paradojicamente los individuos con diagnostico tardio
negativizan mas rapidamente, en promedio.

Tabla 28. Proporcion de pacientes con carga viral indetectable en 12 meses de seguimiento,
segun Oportunidad en Uruguay. Afio 2018

Oportunidad N de eventos Censurado N total
N FR% N FR%
Oportuno 14 48.3 15 51.7 29
Tardio 78 47.2 87 52.8 165
Sin Clasificar 7 28.0 18 72.0 25
Global 99 45.2 120 54.8 219

*21 casos no presentaban registro de carga viral
Tabla 29. Tiempo en dias para lograr carga viral indetectable segin la oportunidad al
momento del diagnéstico en Uruguay. Afio 2018

Media Mediana
Oportunidad
Tiempo ICde 95 % Tiempo ICde 95 %

Diagndstico

(dias) Linf L sup (dias) Linf L sup
Oportuno 337,6 286,9 388,2 326,0 281,7 370,3
Tardio 296,8 274,6 318,9 278,0 239,1 316,8
Global 304,7 283,6 325,9 286,0 258,7 313,3

Figura 15. Proporcion de pacientes con carga viral detectable a lo largo de 12 meses de
seguimiento, segun la oportunidad al momento del diagnostico
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En la tabla 31 se observa que los individuos con menor nimero de retiros de TARV

presentan mayor tiempo en lograr carga viral indetectable, esta diferencia es estadisticamente

significativa.

Tabla 30. Carga viral indetectable segin nimero de retiros de TARV y censurados en

Uruguay. Ao 2018

Retiros de TARV

N
lale 17
17a24 41
25a47 41
Global 99

Tabla 31. Tiempo en dias para lograr carga viral indetectable segin el nimero de retiros de

N de eventos

FR%

22.7

56.2

57.7

45.2

TARYV en Uruguay. Afio 2018

Retiros TARV Tiempo
(dias)
lale X
17a24 2719
25247 274,8
Global 307.4

Figura 16. Proporcion de pacientes con carga viral detectable a lo largo de 12 meses de

N
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En la tabla 33 se observa que los individuos con menor nimero de contactos con el

sistema de salud presentan mayor tiempo en lograr carga viral indetectable, esta diferencia es

estadisticamente significativa.

Tabla 32. Distribucion de la carga viral indetectable segin numero de contactos con el

sistema de salud y censurados en Uruguay. Afio 2018

Contacto con el sistema
de salud

1a20
21a30
31a57
Global

Tabla 33. Tiempo en dias para lograr carga viral indetectable segiin el nimero de contactos

N de eventos Censurados
N FR% N FR%
12 16.4 61 83.6
45 57.7 33 42.3
42 61.8 26 38.2
99 45.2 120 54.8

con el sistema de salud en Uruguay. Afio 2018

Contacto con el

sistema de salud Tiempo
(dias)
1a20 407.3
21230 278,7
31a57 272,2
Global 307,4

Media
Error ICde 95 %
estandar .

Linf L sup
22,2 363,9 450,8
16,0 247,2 310,2
12,2 248,3 296,2
10,6 286,5 328,3

56

N total

73

78

68
219

Mediana
Tiempo Error
(dias) estandar
367,0 7,1
271,0 16,3
262,0 14,9
301,0 13,8

ICde 95 %
Linf L sup
353,0 380,9
239,1 302,9
232,6 2914
2739 328,0

Figura 17. Proporcion de pacientes con carga viral detectable a lo largo de 12 meses de seguimiento,
segun numero de contactos con el sistema de salud
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A continuacion se el resumen de los los Log Rank (Mantel-Cox), se observa un menor
tiempo en dias en lograr carga viral indectable los siguientes grupos: las personas con un

mayor numero de retiros de TARV y de contactos con el sistema de salud. (Tabla 34)

Tabla 34. Resumen de los Long Rank para las distintas variables incluidas en el andlisis.
Uruguay, afio 2018

Log Rank (Mantel-Cox) Sig.
Sexo 0,33
Grupos de edad 0,332
Procedencia 0,50
Oportunidad 0.22
Retiros de TARV 0,000
Contactos sistema de salud 0,000

A continuacién (Tabla 35) se presentan el modelo de regresion de COX seleccionado
con las variables: sexo, grupo de edad, numero de contactos con el sistema de salud y
oportunidad. Los otros modelos estan disponibles en la seccion de anexos. (Tabla 36-37-38-
39)

Tabla 35. Modelo de COX para las distintas variables sexo, grupo de edad, contactos con el
sistema de salud en Uruguay. Afio 2018

Hazzard 1C95.0% Hazzard IC 95.0%
) ratio
ratio crudo .
Inferior Superior ajustado Inferior Superior

Sexo (M/F) 1,035 ,685 1,562 1,321 ,862 2,024
Grupo Etario

Grupo edad(29 a 41/18 a 28) 1,114 0,680 1,824 1,601 0,935 2,741
Grupo edad(42 a 71/18 a 28) 0,877 0,522 1,476 0,924 0,540 1,579
Contacto con sistema de salud

Contactos sistema(21 a 30/1 a 20) 0,242 0,121 0,485 0,19 0,093 0,407
Contactos sistema(31 a 57/1 a 20) 0,978 0,634 1,508 1,015 0,657 1,569
Oportunidad(Oportuno/Tardio) 0.74 0.29 1.08 1,268 0,679 2,371

En el modelo de COX planteado muestra que la magnitud del efecto del diagndstico
oportuno sobre la velocidad de negativizacion de la carga viral, ajustada por las covariables
mas relevantes, fue pequefia y sin significacion estadistica en los pacientes que iniciaron
TARYV en 2018 en Uruguay.
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Considerando las covariables de mayor relevancia clinica, el nimero de “contactos
con el sistema” revelo la asociacion inversa, los pacientes con 21 a 30 contactos en 12 meses
mostraron una velocidad de negativizacion de 81 % menor que los pacientes con 20 0 menos

contactos , controlando para las otras variables.
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8 DISCUSION

Los resultados identificaron brechas para alcanzar las metas 90-90-90 en cada uno de
los pilares de la cascada. El diagnostico oportuno continda siendo un importante desafio. El
84% (170/201) de los diagnosticos de VIH donde se pudo clasificar la oportunidad, se realizo
en forma tardia lo que genera mayor costo para el sistema de salud.“?®%: Sj bien estos
resultados son superiores a los encontrados en trabajos previos“?®Y en los cuales el
diagndstico tardio se ubicd entre el 30 y 40% de los diagnosticados, existe suficiente
evidencia de la importancia del diagnéstico precoz del VIH y el inicio temprano del
tratamiento.®? Se observé que el 50 % de los casos realizaron el primer retiro de TARV a los
74 dias y mas, lo que permite reflexionar sobre la adherencia del equipo de salud a la
recomendacion de aprovechar las instancias de consejeria para explicar la importancia de
inicio de TARV vy vinculacién con el sistema de salud. Las politicas implementadas por el
pais para aumentar el diagndstico oportuno han logrado un aumento del 70% en el nimero de
pruebas de VIH realizadas entre 2016 y 2018, segun los datos reportados en el Informe del
Dia Nacional del VIH/SIDA de julio 2019. La nueva estrategia propuesta hace referencia a
reducir el tiempo entre el diagnostico e inicio de TARV, amparandose en la frase
“diagnosticar y tratar”, sin embargo hay estudios que muestran periodos entre 3 y 6
meses.®%)

En este estudio el primer contacto identificado entre los participantes fue el la
realizacion de poblacién linfocitaria, se observd que el 50% de la cohorte realizd su
extraccion de sangre para cuantificar el valor del primer CD4 a los 52 dias posteriores al
diagnostico (aproximadamente 2 meses), se observo que el 50% de la cohorte realizd su
primer retiro a los 74 dias posteriores al diagnostico ( 2 meses y 14 dias)

La justificacion para acortar este periodo es alinearse con la estrategia de diagnosticar
y tratar, tendiendo a iniciar el tratamiento lo mas pronto posible luego del diagnéstico.®®
Teniendo en cuenta estas consideraciones en proximas mediciones debera considerarse optar
por periodos més cortos para definir la captacion. Existen varios factores de la persona y del
sistema de salud que constituyen obstaculos para una pronta vinculacion con el sistema de
salud, por ejemplo el uso de drogas , bajo nivel educativo, no sentirse enfermo y no tener
tiempo para ir al centro de salud.®9®5

El inicio del TARV (66%) en el total de personas informadas por ASSE (n=360),estos
datos son consistentes con lo que reporto el informe de progreso de ONUSIDA para el 2017,
en el cual el porcentaje de acceso al TARV es del 72% [52— 89%] para la region de América

Latina.” No obstante, el periodo trascurrido entre el diagndstico y el comienzo del
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tratamiento (3+£10 meses), debera mejorarse para iniciar el tratamiento universal con mayor
prontitud y obtener los beneficios que conlleva la estrategia de diagnosticar y tratar.®®

El siguiente punto en la cascada lo constituye la retencion, el cual en este estudio
analizamos a través de los contactos con el sistema de salud, entendiendo que este pilar de la
cascada es uno de los mas complejos para los servicios de salud, dado que no es Unicamente
evaluar si presentd 2 0 mas contactos con el sistema, sino evaluar los tiempos y el éxito de
estos contactos. Los resultados identificados en este estudio donde 237 personas de un total de
240 tenian el registro de mas de 2 contactos con el sistema, sin embargo, el 50% de los casos
de la cohorte lograron su carga viral indetectable a los 247 dias y mas desde el momento del
diagnostico de VIH. (casi 8 meses posteriores al diagnostico). Este tiempo no es el
recomendado, donde actualmente se debe iniciar el tratamiento antirretroviral inmediatamente
después de diagnosticar la infeccién por VIH, este hecho reduce el riesgo de desarrollar
enfermedades graves o la muerte. Recibir TARV Yy tener una carga viral indetectable reduce
significativamente las posibilidades de contagiar el virus, por lo que el tratamiento precoz
supone un beneficio no sélo para el paciente en concreto, sino también para la salud pablica,
al reducir la transmisién por via sexual o parenteral.

Si bien fue un propdsito del estudio conocer el indicador de retencion por periodo,
durante el mismo entendimos que es necesario medir el tiempo entre los contactos para
verificar fechas de interrupcién y reinicio del TARV.

Se identifico que las personas del sexo masculino tienen un porcentaje inferior de
contactos con el sistema de salud. Estos resultados son similares a los identificados en
estudios previos, por ejemplo, en la revision sistematica realizada por Bulsara et al. entre
1995 y 201559 se reporté para los paises desarrollados que el sexo masculino, edad joven,
uso de drogas, los problemas fisicos, factores sociales y enfermedades psiquiatricas estaban
asociadas a la no retencion, mientras que para los paises en desarrollo los factores
identificados fueron la progresiéon de la enfermedad, un bajo indice de masa corporal y un
recuento elevado de CD4. % Otros estudios incorporaron demas de los factores mencionados,
la existencia de dudas acerca del TARV, desconfianza o insatisfaccion con el equipo de salud
y no percibir la necesidad de utilizar medicacion. ©®® © Estos resultados reafirman la
necesidad de un abordaje integral , que considere no solamente la situacion clinica del VIH,
sino la necesidad de conocer otras dimensiones que coexisten y forman parte del contexto de
las personas, se describe que ciertas poblaciones denominadas de riesgo o vulnerables
(privados de libertad, hombres que tienen sexo con hombres, trabajadores sexuales, entre

otros), asi como las condiciones socioeconomicas, el uso de drogas y los trastornos mentales,
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impactan directamente en el éxito del continuo de la atencién y en los resultados de
salud.®9®Y | as dimensiones antes mencionadas no se incluyeron al estudio por la
imposibilidad de revision de historias clinicas en el contexto actual. Por ultimo, para la carga
viral indetectable que es el resultado final deseable, no se alcanza el porcentaje deseado de
esta meta ©” Otros estudios que han demostrado que no existe transmisibilidad consideran
CV suprimida a cifras < 200 copias/pl e indetectable a cargas virales < 20 copias/pl.2®3) Sj
el propdsito es alcanzar el éxito del tratamiento y ademas beneficiarse de la supresion de la
carga viral como estrategia de disminucion de la incidencia, debe aspirarse a valores por
debajo de 200 copias/ul. En este estudio se considero a la carga viral inferior a 20 copias/ pl,
y observamos que en la cohorte el 50% de la poblacion presenté carga viral indetectable a los
247 dias y mas.

La cascada del continuo de la atencion del VIH constituye una herramienta para el
monitoreo de la continuidad asistencial y su utilizacion ha contribuido a mejorar la gestion de
los servicios y los procesos de atencion para garantizar la continuidad ¢+

A medida que se avanza en el uso de la cascada como herramienta de monitoreo
surgen nuevas inquietudes y areas para profundizar el conocimiento , es asi que algunos
autores manifiestan que la mirada transversal y estatica de los pilares de la cascada no
representan cabalmente lo dinamico y cambiante que suele ser el continuo de la atencion para
las personas con VIH. 68)6ENE8)

Se han identificado diferentes metodologias y definiciones para su calculo, pero ain
persisten incertidumbres en como medir los tiempos en los que las personas acceden a los
servicios, como contemplar las interrupciones de tratamiento, los fallecimientos y reingresos
al sistema de salud, asi como los factores que influyen en el continuo de la atencion.€)®")

Los resultados que se identificaron en este estudio difieren a los identificados en la
cascada que midié el Area programética de ITS/VIH del Ministerio de Salud para el 2018
(retencion 71% vs 66.7 % en este estudio, carga viral indetectable 83% vs 41,2% en el
estudio)™” lo cual se considera importante analizar los indicadores de la cascada
discriminando los prestadores publicos y privados por separados, dado que seguramente
existan diferencias y en el global, esto no se evidencia.

Como principales limitaciones de este trabajo se identifican en primer lugar la calidad
de los registros de los sistemas de informacion y en segundo lugar, se considera que contar
con un mayor tamafio muestral, un mayor periodo de seguimiento y disponer de sistemas

para conocer las causas de porque el 100% de las 360 personas diagnosticadas en el periodo
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no accedieron a un retiro de TARV, esto podria haber contribuido en el hallazgo de otras
asociaciones que no fue posible identificar con el nimero de personas de este estudio.

Estas limitaciones detectadas vinculadas a la falta de registros en las fuentes de datos
secundarias, introduce sesgos, y dificulta el analisis. Puede existir la presencia de sesgo de
seleccion, principalmente por pérdidas, por ejemplo: personas que no retiren mas farmacos
por otra causa(muerte, migracion a otro pais, cambios al subsector de salud privado)

Las explicaciones plausibles de los resultados son: 1) el sesgo de seleccion , dado por
los pacientes diagnosticados que no iniciaron TARV y los pacientes sin informacion de
oportunidad al momento de diagnostico que pueden haber concentrado diagndsticos tardios y
con peor prondstico; 2) los pacientes con mayor nimero de contactos con el sistema fueron
precisamente los mas graves y, posiblemente, los que tuvieron méas tiempo para negativizar;
3) por ultimo, no se considero el tiempo para negativizar de los que superaron los 12 meses.

Los pacientes de ASSE pueden tener internaciones en otro Hospital de Clinicas,
Hospital Universitario donde se encuentra la Catedra de Enfermedades Infectocontagiosas y
gue no depende de ASSE, pero brinda asistencia e internacién a los pacientes de ASSE. Esta
aclaracion es a los efectos de mencionar que los registros de internaciones de pacientes con
VIH de ASSE en los servicios del Hospital Universitario durante el 2018 pudo haber influido
en un porcentaje vinculado a la falta de registros en la base de datos de ASSE.

En este tema existen variables confusoras, principalmente la edad y el sexo, destacando
que ademas en los procesos asistenciales vinculados a la retencién y vinculacién de las
personas con VIH a los sistemas de salud, juegan un papel fundamental otras variables
que estan relacionadas a la adherencia, todas muy ligadas a ciertas dimensiones del
individuo (psiquis, adiccion a drogas, situacion de calle), la familia, el grupo social al que
pertenece, equipo de salud, del plan terapéutico, grupos segun via de transmision y
comportamientos de riesgo, entre otros. Todas estas variables son muy valiosas tenerlas
presente en el momento de analizar la vinculacion, sin embargo requieren metodologias
diferentes para el acceso de esta informacion. Se requieren entrevistas y un seguimiento
de caso a caso abordando temas psicoldgicos y socio-economicos que escapan 1os
DISCUSION

de esta investigacion. A lo anteriormente dicho, para conocer estos aspectos se propone un
estudio para conocer los factores que influyen en la adherencia al TARV aqui en Uruguay,

donde el mismo es gratuito y universal
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Se recomienda:

Que en las evaluaciones de rutina el equipo de salud que asisten poblacién VIH evalle
variables que estan relacionadas con la adherencia, todas muy ligadas a ciertas dimensiones
del individuo (psiquis, adiccién a drogas, situacion de calle), la familia, el grupo social al que
pertenece, el plan terapéutico, via de transmisién y comportamientos de riesgo, entre otros.
Realizar entrevistas y seguimiento de caso a caso abordando temas psicoldgicos vy
socioecondémicos Implementar a nivel nacional un sistema de vigilancia longitudinal donde en
tiempo real se vayan incorporando de distintas fuentes de informacion los datos de Fecha de
diagnostica, primer valor de poblacion linfocitaria, retiros de TARV, planes, hospitalizaciones
por enfermedades marcadoras de SIDA, coinfecciones, fecha de primera carga viral < a 20
copias/ml y fallecimiento Incorporar a los servicios de salud, sistemas para mejorar la
adherencia al TARV (llamadas telefénicas, correos electronicos, aplicaciones para aparatos
electrénicos, etc)

Se propone ademds, orientados a indagar las razones por las cuales ocurren la
captacion tardia de los pacientes con VIH y evaluar los servicios que brindan asistencia a los

pacientes con VIH.
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9 CONCLUSION

Los resultados obtenidos en las evaluaciones de la continuidad de la atencién y la
retencion son variados y dependen de la capacidad de respuesta de los sistemas de salud, de
las politicas publicas implementadas y del peso del estigma de la enfermedad en cada pais.

Partiendo que el 90% en cada etapa de la cascada es el minimo satisfactorio, es decir,
que el ideal deseable a perseguir es el 100%, y que cada Programa de Control de VIH/Sida
podria aceptar un 10% de pérdidas en cada etapa, si vemos las 3 etapas en conjunto, estamos
haciendo mencion a que un 27% de los pacientes con VIH no alcanzan resultados de carga
viral indetectable. Esta reflexion sobre las implicaciones de los "objetivos™ en cascada que
implica considerar que es satisfactorio que el 73% de quienes inician el tratamiento alcancen
una carga viral indetectable a los 12 meses posterior al diagnostico.

Uno de los aportes mas relevantes de este trabajo es mostrar que el porcentaje de carga
viral indetectable en relacion al total que inicio tratamiento en Uruguay, sumando los que no
se hacen la prueba (cuyo tamafio se desconoce), traduce sustancialmente aspectos vinculados
a escasos controles realizados por el Programa de Control del VIH / Sida en 2018-2019.

Las brechas para alcanzar las metas 90-90-90 del continuo, indican que ain deben
realizarse esfuerzos en cada uno de los pilares y que probablemente las metas se alcancen solo
en alguna de las etapas del continuo para el 2020. Conocer el estado seroldgico es el primer
paso de la cascada y condiciona la eficacia de las estrategias que se implementen en las demas
etapas. EI Area Programatica de ITS-VIH/Sida del Ministerio de Salud debe estimular a los
equipos de salud a ofrecer el test de VIH en la consulta médica, como una herramienta mas
para reducir la captacion tardia que conlleva a una menor eficiencia por parte del sistema de
salud.

Es necesario conocer las causas por las cuales no se reduce la proporcion de personas
captadas tardiamente, quizés el usuario no lo solicita o los equipos de salud no recomiendan a
los usuarios realizarse el test perdiendo las oportunidades de diagnostico. Entre las barreras
que pueden influir en el acceso se ha descrito: escasa coordinacion entre los equipos de
primer nivel y los servicios de infectologia que asisten a pacientes con VIH, financiamiento
insuficiente, recursos humanos escasos y fallas en la integracion en los sistemas de

informacion.
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En los siguientes pilares se evidencia una pérdida de usuarios a medida que se
progresa en la continuidad de la atencion, que se acentda en la retencion. Los resultados de
este estudio y la evidencia internacional disponible sefialan la necesidad de conocer las
barreras para la retencion incluyendo economicas, nivel educativo, conductas de riesgo entre
otras, que exigen un abordaje integral que contemple las limitaciones estructurales que
influyen en la vulnerabilidad de las personas al VIH.

Los resultados de este estudio tienen implicaciones principalmente en relacion al
porcentaje de personas que no logran carga viral indetectable, estos datos refuerzan la
necesidad de mejorar los programas de diagnostico y tratamiento precoz del VIH, sin dejar de
destacar el impacto que lleva perder a los individuos con VIH en cada etapa: individuos que
desconocen su estatus seroldgico y siguen propagando el virus, por otro lado no inician
TARV , aumentando asi el riesgo de desarrollar una enfermedad oportunista, internacion
hospitalaria, discapacidad o la muerte.

Los beneficios de iniciar oportunamente la TAR han sido ya descritos, principalmente
en lo relacionado con el control viroldgico, la prevencidn de resistencias a antirretrovirales, el
impacto sobre nuevas infecciones y, a su vez, un efecto de reduccion de costos en atencion
médica. Por ello, generar mayor evidencia sobre los factores de riesgo y las barreras que se
asocian con un diagnostico tardio de VIH y con el inicio retrasado de TARV, tomando en
cuenta las particularidades de la poblacion en cada region del pais, es imprescindible para
aplicar estrategias adecuadas y eficaces. Recordadr ademas, que la clave para lograr carga

viral indetectable es fortalecer todos los aspectos vincualdos a la adherencia al TARV
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ANEXOS

Figura 18. Constancia de comité de etica
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Figura 19.Constancia de ASSE, recoleccion de datos
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Figura 20.

Constancia de ASSE. Hospital Pasteur
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Modelos de la regresiéon COX

Al primer modelo de regresion de COX se incorporaron las variables sexo, grupo de
edad, oportunidad al momento del diagnostico , procedencia, retiros de TARV en farmacia y
contactos con el sistema de salud. Ninguna variable fue significativa desde el punto de vista

estadistica en el modelo ajustado.

Tabla 36. Modelo 1 de COX para las distintas variables sexo, grupo de edad, Residencia,
Oportunidad, Retiros de TARV, Contactos con el sistema de salud en Uruguay. Afio 2018

Hazzard ratio 1C95.0% Hazzard IC 95.0%
crudo ratio
Inferior Superior sz Inferior Superior

Sexo (M/F) 1,035 ,685 1,562 1,401 ,910 2,156
Grupo Etario

Grupo edad(29 a 41/18 a 28) 1,114 0,680 1,824 1,634 0,939 2,843
Grupo edad(42 a 71/18 a 28) 0,877 0,522 1,476 0,878 0,510 1,511
Contacto con sistema de salud

Contactos sistema(21 a 30/1 a 20) 0,242 0,121 0,485 0,343 0,057 2,049
Contactos sistema(31 a 57/1 a 20) 0,978 0,634 1,508 2,428 0,645 9,132
Oportunidad(Oportuno/Tardio) 0.74 0.29 1.08 1,252 0,658 2,382
Residencia 1,261 ,819 1,944 0,935 0,583 1,499
Retiros TARV

Retiros(17 a 24 /1 a 16) 0,312 0,172 0,567 0,515 0,103 2,580
Retiros(25a 47/1 a 16) 0,843 0,539 01,319 0,373 0,100 1,390

En el segundo modelo de regresién de COX se extrae la variable residencia, quedando
con las variables sexo, grupo de edad, oportunidad, retiros de TARV en farmacia y contactos

con el sistema de salud. Ninguna variable fue significativa desde el punto de vista estadistico
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Tabla 37. Modelo 2 de COX para las distintas variables Sexo, Grupo de edad, Oportunidad,
Retiros de TARV, Contactos con el sistema de salud en Uruguay. Afio 2018

Hazzard 1C95.0% Hazzard ratio IC 95.0%
ratio crudo ajustado
Inferior Superior Inferior Superior

Sexo (M/F) 1,035 ,685 1,562 1,395 ,907 2,144
Grupo Etario

Grupo edad(29 a 41/18 a 28) 1,114 0,680 1,824 1,603 0,936 2,746
Grupo edad(42 a 71/18 a 28) 0,877 0,522 1,476 0,870 0,507 1,492
Contacto con sistema de salud

gg)”tacms sistema(21a 30/1 0,242 0,121 0,485 0,371 0,068 2,023
gg)”tacms SlEfzemE(Eh 8 574 & 0,978 0,634 1,508 2,504 0,677 9,269
Oportunidad(Oportuno/Tardio) 0.74 0.29 1.08 1,227 0,656 2,298
Retiros TARV

Retiros(17 a 24 /1 a 16) 0,312 0,172 0,567 0,489 0,102 2,353
Retiros(25a 47/1 a 16) 0,843 0,539 01,319 0,364 0,098 1,346

En el tercer modelo de regresion de COX se extraen las variable procedencia y retiros
en farmacia, presentando um modelo con las variables sexo, grupo de edad, Oportunidad y
contactos con el sistema de salud.

Considerando las covariables de mayor relevancia clinica, el nimero de “contactos
con el sistema” revelo la asociacion inversa, los pacientes con 21 a 30 contactos en 12 meses
tienen un 81% menos chance de negativizacion de su carga viral comparado con los pacientes
con 20 0 menos contactos , controlando para las otras variables.

Tabla 38. Modelo 3 de COX para las distintas variables Sexo, Grupo de edad, Oportunidad,
contactos con el sistema de salud en Uruguay. Afio 2018

Hazzard 1C95.0% Hazzard IC 95.0%
. ratio
ratio crudo .
Inferior Superior ajustado Inferior Superior

Sexo (M/F) 1,035 0,685 1,562 1,321 0,862 2,024
Grupo Etario

Grupo edad(29 a 41/18 a 28) 1,114 0,680 1,824 1,601 0,935 2,741
Grupo edad(42 a 71/18 a 28) 0,877 0,522 1,476 0,924 0,540 1,579
Contacto con sistema de salud

Contactos sistema(21 a 30/1 a 20) 0,242 0,121 0,485 0,194 0,093 0,407
Contactos sistema(31 a 57/1 a 20) 0,978 0,634 1,508 1,015 0,657 1,569

Oportunidad(Oportuno/Tardio) 0.74 0.29 1.08 1,268 0,679 2,371
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En el siguiente modelo de regresion de COX se presenta un modelo con las variables

sexo, grupo de edad y contactos con el sistema de salud.

Tabla 39. Modelo 4 de COX para las distintas variables sexo, grupo de edad, contactos con el sistema
de salud en Uruguay. Afio 2018

Hazzard 1C95.0% Hazzard IC 95.0%
. ratio
ratio crudo .
Inferior Superior ajustado Inferior  Superior
Sexo (M/F) 1,035 0,685 1,562 1,523 1,010 2,297
Grupo Etario
Grupo edad(29 a 41/18 a 28) 1,114 0,680 1,824 1,740 1,046 2,896
Grupo edad(42 a 71/18 a 28) 0,877 0,522 1,476 0,905 0,543 1,507
Contacto con sistema de salud
Contactos sistema(21 a 30/1 a 20) 0,242 0,121 0,485 0,205 0,105 0,400
Contactos sistema(31 a 57/1 a 20) 0,978 0,634 1,508 0,986 0,645 1,507

Al igual que el modelo 3, considerando las covariables de mayor relevancia clinica, el
numero de “contactos con el sistema” revelo la asociacion inversa, los pacientes con 21 a 30
contactos en 12 meses tienen un 80% menos chance de negativizacion de su carga viral
comparado con los pacientes con 20 0 menos contactos , controlando para las otras variables.
En relacion al sexo se observa que las personas de sexo masculino en dicho modelo tienen
una velocidad de negativizacion de su carga viral 1,5 veces mas rapida en 12 meses que las
mujeres, controlando para las otras variables.

En relacién a la edad se observa que el grupo de 29 a 41 tiene una velocidad de
negativizacion de su carga viral 1,7 veces mas rapida en el transcurso de 12 meses en

comparacion con los mas jovenes.



