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GLOSARIO DE TERMINOS

A

Andlisis univariado: Se refiere a la exploracion de cada variable de modo
independiente, mediante distribuciones de frecuencias, medidas de tendencia central
y medidas de dispersion.

Andlisis bivariado: Tratamiento estadistico comparativo de dos variables para
determinar la existencia o no de relacién entre ellas, para lo cual se realizan
diferentes pruebas estadisticas.

Andlisis de Kaplan Meier: Estimador no paramétrico de la probabilidad de que un
integrante de una poblacion viva mas alla de un tiempo establecido.

C

Calidad de vida: Referida al bienestar de la persona afectada por VIH/Sida como
resultado del control de su enfermedad y libre de efectos por el tratamiento que le
permiten desenvolvimiento social.

Complicaciones: Presencia de padecimientos como consecuencia de la
inmunodeficiencia ocasionada por el VIH.

D

Derechohabientes: Se refiere a las personas con derecho a recibir servicios
médicos en el Instituto Mexicano del Seguro Social, como resultado de una
prestacion laboral, ser pensionado o jubilado, por inscribirse o por ser familiar
designado beneficiario.

E
Edad: Tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta el diagnostico.

Estado civil: Condicién de cada persona en relacion con los derechos y obligaciones
civiles al momento de su diagndstico.

Escolaridad: Ultimo grado de instruccion alcanzado por el derechohabiente.



F

Factor asociado: Es toda circunstancia o situacién que se encuentra relacionada
con el aumento o disminucién de probabilidades de una persona o grupo de personas
en cuanto a presentar algin padecimiento.

M
Mecanismo de transmision: Referido a la probable via de contagio con el VIH.

Modelo de riesgos proporcionales de Cox: Modelo de regresion para el riesgo, o la
supervivencia, en funcién de variables "explicatorias”, que afectan la supervivencia de
una poblacion de sujetos.

O

Oportunidad de notificacién: Tiempo transcurrido entre el diagndstico y el registro
en el Sistema de Vigilancia de VIH/Sida.

Ocupacion: Conjunto de funciones, obligaciones y tareas que desempefia un
individuo o en su trabajo, oficio o puesto de trabajo, independientemente de la rama
de actividad donde aquella se lleve a cabo y de las relaciones que establezca con los
demas agentes productivos y sociales determinados por la ‘posicion en el trabajo.

=}

Periodo de diagndstico: Intervalo de tiempo de acuerdo al afio en que la persona
fue diagnosticada con VIH/Sida.

Periodo de pre terapia antirretroviral: Etapa comprendida entre los afios 1993 a
1995 durante la cual se emple6 la monoterapia.

Periodo de terapia antirretroviral inicial: Etapa comprendida entre los afios 1996 a
1998 cuando comenzaron a utilizarse dos nucledsidos.

Periodo de triterapia antirretroviral: Etapa comprendida entre los afios 1999 a
2001 cuando se introdujo la terapia antirretroviral combinada.

Periodo de terapia antirretroviral altamente supresiva: Etapa comprendida entre
los afios 2002 a 2004 donde se emplea la multiterapia con 3 o 4 drogas que
garanticen la supresion maxima y prolongada de la carga viral del VIH.



R

Region de residencia: Region a la que corresponde la Delegacién donde tiene
domicilio habitual la persona al momento del diagnéstico.

S
Sexo: Diferenciacion fenotipica que distingue a la mujer y al hombre.

Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida: resultado de la destruccion que
ocasiona el VIH al sistema inmunitario del individuo con el desarrollo de infecciones
oportunistas y ciertos canceres o conteo de células CD4 menor de 200/ mi

T

Tratamiento Antirretroviral: Se refiere al uso del tratamiento prescrito a la persona
infectada con el VIH o enferma de Sida.

Tiempo de Sobrevida: Se refiere al periodo que una persona con VIH/Sida logra
sobrevivir.

Tratamiento Antirretroviral Altamente Supresivo: Prescripcién de una combinacion
de medicamentos antirretrovirales con 3 drogas activas, con al menos 2 mecanismos
de accion diferentes la que garanticen la supresion maxima y prolongada de la carga
viral del VIH, idealmente en niveles inferiores a 50 copias/ml.

\Y

Virus de Inmunodeficiencia Humana: Virus que causa una infeccion crénica cuya
etapa final es el Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (Sida).
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RESUMEN

Factores asociados a sobrevida con Sida entre 1993 y 2004 en el Instituto Mexicano
del Seguro Social. Hernandez-Cuesta IT!, Martinez-Campos JF?, Ruvalcaba-Ledezma JC?,
Hernandez-Ceruelos MCA? .Paz-Bautista JC?.

Introduccioén: Actualmente la sobrevida con VIH/Sida ha incrementado con el acceso a
tratamiento antirretroviral altamente supresivo; existen factores asociados a la supervivencia
con Sida: edad, etapa clinica, presencia de enfermedades definitorias de Sida, conteo de
células CD4, carga viral en plasma, comorbilidad, tipo de TARV, acceso a éste. No se ha
evaluado la oportunidad del diagnéstico y tratamiento a partir del registro de casos, lo cual
contribuird al fortalecimiento de las medidas preventivas, de vigilancia epidemioldgica y
planeacion de recursos para la atencion médica de estas personas.

Objetivo: Medir la probabilidad de sobrevida ante la presencia de factores asociados en
personas con Sida diagnosticadas durante 1993 a 2004 en el Instituto Mexicano del Seguro
Social.

Material y métodos: Estudio de cohorte historica, analitico y prospectivo. Incluy6é casos de
Sida de cualquier sexo, de 15 y mas afos registrados en el Subsistema de Vigilancia
Epidemiol6gica de VIH/Sida del Instituto Mexicano del Seguro Social. Se midi6é el tiempo
persona en riesgo a partir del diagnéstico de Sida hasta la defuncion por esta causa. Las
censuras fueron los casos que al finalizar el afio 2011 permanecieron con vida, con situacion
desconocida, causaron baja del IMSS o emigraron. Se estimé la probabilidad de
supervivencia mediante el analisis de sobrevida de Kaplan-Meier. Se analiz6 el efecto de los
factores pronésticos en el riesgo de supervivencia por Sida, mediante el modelo de regresién
de Cox. Como medida de asociacion se estimo la razon de riesgos (RR) con intervalos de
confianza al 95% (1C95%).

Resultados: Se estudiaron 27, 745 casos de Sida, permanecieron vivos 9, 533 (34.36%) y
fallecieron 9, 610 (34.64%). La mediana de supervivencia fue de casi 9 afios y se observé
gue alrededor del 80% de los sujetos se mantenia vivo a los 5 afios del diagnéstico del
padecimiento; los sujetos sin cryptosporidiasis, complejo demencial o micobacteriosis
tuvieron 4 veces mas probabilidad de sobrevivir que aquellos con esas complicaciones. La
terapia antirretroviral incrementa en cuatro veces la probabilidad de supervivencia.

Palabras clave: VIH/Sida, factores asociados, sobrevida.
Cordinacién de Vigilancia Epidemioldgica del IMSS.
“Universidad Auténoma del Estado de Hidalgo



ABSTRACT

Factors associated with survival with AIDS between 1993 and 2004 in the Mexican
Social Security Institute. Hernandez-Cuesta IT', Martinez-Campos JF?, Ruvalcaba-
Ledezma JC?, Hernandez-Ceruelos MCA?, Paz-Bautista JC2.

Introduction: Currently survival with HIV / AIDS has increased access to highly suppressive
antiretroviral therapy; There associated with AIDS survival factors: age, clinical stage ,
presence of AIDS -defining illnesses , CD4 cell count , plasma viral load , comorbidity , type
of ART, access to it. Has not been evaluated timeliness of diagnhosis and treatment of
registration of cases, which will help strengthen preventive measures, epidemiological
surveillance and resource planning for care of these people.

Objective: To measure the probability of survival in the presence of associated factors in
people with AIDS diagnosed during 1993-2004 in the Mexican Social Security Institute .

Material and methods: historical , analytical , prospective cohort. It included AIDS cases of
either sex , aged 15 and older registered in the subsystem Epidemiological Surveillance for
HIV / AIDS of the Mexican Social Security Institute . The person time at risk was measured
from AIDS diagnosis to death from this cause . The censures were cases at the end of 2011
remained alive, with unknown status, caused low IMSS or emigrated . The probability of
survival was estimated using survival analysis of Kaplan -Meier . The effect of prognostic
factors discussed in the risk of survival from AIDS , by Cox regression model . As a measure
of association was estimated the risk ratio ( RR ) with confidence intervals at 95% ( 95% CI) .

Results: 27, 745 cases of AIDS were studied remained alive 9 533 (34.36 %) and died 9 610
(34.64 %). The median survival was nearly nine years and found that about 80 % of patients
remained alive 5 years after diagnosis of the disease; subjects without cryptosporidiosis,
dementia complex or mycobacteriosis were 4 times more likely to survive than those with
such complications . Antiretroviral therapy increases by four times the chance of survival.

Keywords : HIV / AIDS, associated factors, survival .

! Cordination of Epidemiological Surveillance of Mexican Social Security Institute.
2 Autonomous University the State of Hidalgo
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I. INTRODUCCION

El Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH) es una infeccién cronica cuya etapa final
es el Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (Sida), resultado de la destruccion que
ocasiona el VIH al sistema inmunitario del individuo con el desarrollo de infecciones

oportunistas y ciertos canceres o conteo de células CD4 menor de 200/ ml ¢2.

Los seres humanos son el reservorio. Se piensa que el VIH evoluciond recientemente a
partir de virus de los chimpancés. El Sida se reconocid por primera vez en 1981 como una
entidad clinica en si; no obstante, visto en retrospectiva, parecen haberse presentado
casos aislados durante el decenio de 1970 e incluso antes en diversas zonas del mundo

como Africa, Europa, Estados Unidos y Haiti.

El término Sida fue acufiado inicialmente por los epidemiblogos, preocupados por la
aparicion, en 1981, de un conglomerado de enfermedades relacionadas con la pérdida de
la inmunidad celular en adultos que no mostraban una causa evidente para tales

deficiencias inmunitarias.

En 1983, en el Instituto Pasteur de Paris, un equipo dedicado a la investigacion de la
relacion entre retrovirus y cancer dirigido por J.C. Chermann, F. Barré-Sinoussi y L.
Montagnier, encontré un candidato al que denominé lymphadenopathy-associated virus

(LAV), virus asociado a la linfadenopatia .

Mas de una docena de infecciones oportunistas y diversos canceres se consideraron
indicadores lo bastante especificos de la inmunodeficiencia subyacente para incorporarlos
en la definiciobn inicial de caso de Sida, en 1982. Si estas enfermedades se
diagnosticaban por medio de técnicas histolégicas o de cultivo estandares, se les
aceptaba para la definicion de casos de Sida desde el punto de vista de la vigilancia,

siempre que se hubieran descartado otras causas conocidas de inmunodeficiencia ©.
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Con el fin de establecer el diagnostico de la infeccion, analizar el inicio de la terapia
antirretroviral (ARV) y establecer el prondéstico de la evolucion clinica, la Modificacion de
la NOM-010-SSA-2-1993, segun la clasificacion del CDC (Centers for Disease Control and
Prevention), combina tres categorias de la infeccién, tomando en cuenta el conteo de

células CD4, los sintomas y la presencia de enfermedades oportunistas .

Categorias segun cifras | Categorias clinicas
de linfocitos CD4 A B C
Infeccion Infeccion Condiciones
asintomética sintomética indicadoras de Sida
1) >500 cel/mm?® A B: C
2) 200-499 cel/mm® | A, B, C,
3) <200 cel/mm?® As Bs Cs

Todos los casos con cifras de CD4 inferiores a 200/ mm? (categorias As, Bs y Cs), se

clasifican como Sida, aungque no tengan manifestaciones clinicas.

A tal efecto, se correlacionan los datos de las filas, correspondientes a las categorias
clinicas con las columnas que equivalen a los estadios 1, 2 y 3. La categoria A se emplea
para definir los casos asintomaticos con o sin linfadenopatias generalizadas persistentes.
La B, para los que presenten o hayan presentado sintomas debidos a enfermedades
relacionadas con la infeccion por VIH y que indican defecto de la inmunidad celular, como:
Angiomatosis bacilar, Candidiasis orofaringea, Candidiasis vulvovaginal persistente,
Displasia cervical moderada a severa, Carcinoma cervical in situ, Fiebre recurrente de
38.5°C 0 mas, Diarreas por mas de un mes de evolucion, Leucoplasia pilosa, Purpura
trombocitopénica idiopatica, Listeriosis, Enfermedad inflamatoria pélvica y Neuropatia

periférica.
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En la C, se consideran las enfermedades definitorias de Sida, tales como: Infecciones
bacterianas multiples o recurrentes, Candidiasis bronquial, traqueal o pulmonar,
Candidiasis esofagica, Cancer cervicouterino invasivo, Coccidiodomicosis diseminada o
extrapulmonar, Criptococosis extrapulmonar, Criptosporidiasis crénica intestinal (>1 mes),
Enfermedad por Citomegalovirus (CMG) (no higado, no bazo, no ganglios), Retinitis por
CMV (con pérdida de la vision), Encefalopatia por VIH, Herpes simple (Ulceras > 1mes) o
Bronquitis, Neumonitis o Esofagitis, Histoplasmosis diseminada o extrapulmonar,
Isosporidiasis cronica intestinal (>1 mes), Sarcoma de Kaposi, Neumonia intersticial
linfoide o complejo de hiperplasia linfoide pulmonar, Linfoma de Burkit (o equivalente),
Mycobacterium avium intracelular, o0 Mycobacterium kansaii diseminado o extrapulmonar,
Neumonia por Pneumocystis jirovecii, Neumonia recurrente, Linfomas, Sepsis por

salmonella recurrente, Toxoplasmosis cerebral y Sindrome de desgaste atribuible al VIH
®.7)

De acuerdo con la Décima Revision de la Clasificacion Internacional de Enfermedades?, la
infeccion por VIH, presenta ademas de la infeccién asintomatica (cédigo Z21), las cinco

variedades clinicas siguientes ®:

¢ B20: Enfermedad por VIH, resultante en enfermedades infecciosas y parasitarias;

excluye sindrome de infeccion primaria aguda debido a VIH (B23.0).

e B21: Enfermedad por virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), resultante en

tumores malignos.

e B22: Enfermedad por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), resultante en

otras enfermedades especificadas.

e B23: Enfermedad por Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH), resultante en

otras afecciones.

e B24: Enfermedad por Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH), sin otra

especificacion.
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La razdn por la que algunos pacientes no desarrollan la enfermedad y por qué hay tanta
variabilidad interpersonal en el avance de la enfermedad, todavia es objeto de estudio. El
tiempo promedio entre la infeccion inicial y el desarrollo del Sida varia entre ocho a diez

afos en ausencia de tratamiento.

El VIH/Sida es causado por los retrovirus VIH-1 y VIH-2, y se transmite por via sexual,
sanguinea y perinatal. En ausencia de TARV el VIH se replica de forma continua y muy
intensa desde el momento de la inoculacién hasta la muerte del paciente. Desde un punto
de vista clinico-virol6gico pueden distinguirse las siguientes fases evolutivas en la historia

natural de la infeccion:

Fase precoz o aguda. A partir del momento del contagio el virus se disemina rapidamente

a través del organismo invadiendo mdltiples érganos, principalmente los sistemas linfatico
y nervioso. A las 2-6 semanas de la inoculacién la mayoria de los pacientes tienen una
carga viral muy elevada en el plasma, encontrdndose infectados una gran proporcién de

los linfocitos CD4+.

En mas del 50% de los casos aparecen en este momento los signos y sintomas del
denominado sindrome retroviral agudo, cuyas manifestaciones son similares a las de la
mononucleosis infecciosa, con o sin meningoencefalitis asociada. Este cuadro, que rara
vez es reconocido en la practica como expresion de la primoinfeccion por el VIH,
desaparece espontaneamente en el plazo de dos o tres semanas, quedando

posteriormente el paciente asintomatico durante varios afos.

Se ha descrito que los pacientes que presentan una clinica mas intensa y duradera
durante la seroconversion, evolucionan luego a SIDA mas rdpidamente. La linfopenia
transitoria que se observa en este periodo determina ocasionalmente la aparicion de

infecciones oportunistas.

Entre las 4 y las 12 semanas desde la inoculacién aparecen los diferentes tipos de

anticuerpos contra el VIH (con dudosa actividad neutralizante frente al mismo) y se pone
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en marcha la correspondiente respuesta inmune celular especifica (que es, por el
contrario, altamente eficaz para limitar la replicacion virica). Esta uUltima reaccién es la
principal causa del descenso de la carga viral y del correspondiente aumento del recuento
de linfocitos CD4+ que se observan a continuacion.

Entre los 6 y los 12 meses posteriores a la infeccion se alcanza y se mantiene un
equilibrio dindmico entre la enorme cantidad de viriones que son producidos y eliminados
cada dia y el gran numero de linfocitos que son destruidos y generados en el mismo
periodo. La carga viral del VIH presente en este momento en la sangre, que depende de
factores relativos al huésped y al inéculo virico, constituye el principal factor prondstico
respecto a la probabilidad de progresion a Sida a lo largo de los afios siguientes.

Fase intermedia o0 crénica. Durante esta etapa persiste una elevada actividad replicativa
viral que es contrarrestada por la impresionante capacidad de regeneracién de los
linfocitos CD4+. Mediante modelos mateméaticos se ha estimado que diariamente son
producidas en un sujeto infectado entre 109 y 1010 particulas virales, mientras que

alrededor de 108 linfocitos CD4+ son destruidos en el mismo periodo.

Sorprendentemente, los pacientes no suelen tener sintomas en este periodo, aunque
pueden presentar trombopenia y adenopatias. A pesar de esta escasa expresividad
clinica, dada la feroz batalla que continuamente se libra entre el VIH y el sistema
inmunolégico del huésped durante todo este tiempo, no puede considerarse que se trate
en realidad de un estado de latencia. La carga viral en los érganos linfoides supera en 10-
10.000 veces la circulante, con tendencia final a igualarse en ambos compartimentos.
Afortunadamente, este equilibrio inestable puede desplazarse a favor del paciente
mediante el uso adecuado de los farmacos antirretrovirales que, merced a la inhibicién
sostenida de la replicacion viral, hacen posible la reconstitucion del sistema inmune,

incluso en fases avanzadas de la enfermedad.

Como consecuencia, prolongan la duracion del periodo intermedio, retrasan o impiden la

aparicion de los sintomas de inmunodeficiencia y aumentan la supervivencia. De todas
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maneras, incluso sin TAR, la duracion de la fase intermedia es altamente variable,

distinguiéndose tres patrones evolutivos.

La mayoria de los pacientes (80%-90%) progresan a Sida a partir de los 5 afios de la
inoculacién (la mediana del tiempo de progresion es de 10 afios) y son denominados
progresores tipicos. Entre un 5% y un 10% de las personas infectadas desarrollan Sida
entre 1 y 5 afios tras la infeccién constituyendo los llamados progresores rapidos. En el
extremo opuesto del espectro se encuentran los sujetos restantes (5%-10%), que se
encuentran asintomaticos tras mas de 10 afios de seguimiento y mantienen un recuento
de linfocitos CD4+ mayor de 500 cel/ml, todo ello sin haber recibido TARYV, por lo que son

llamados no progresores.

Los factores que influyen en la rapidez de progresion de la infeccién por el VIH pueden
clasificarse en externos o ambientales, relativos a la cepa viral y caracteristica del
huésped. En el primer grupo destaca la importancia de los agentes infecciosos (VHC,
VHS-2, citomegalovirus, micobacterias, micoplasmas) aceleran la progresion de la

inmunodeficiencia, mientras que otros, como el virus de la hepatitis G, parecen retrasarla.

Dentro de los factores relativos al virus, la exposicion a un indéculo mas elevado, como
acontece en las transfusiones de sangre de donantes seropositivos, condiciona una
evolucibn mas rapida de la infeccién, lo mismo que la detecciébn de cepas del VIH
inductoras de sincitios en la linea celular de laboratorio MT-2, mientras que la presencia
de ciertas mutaciones de resistencia a antirretrovirales reducen la capacidad replicativa

del virus.

Se han identificado una serie de rasgos heredados que influyen en la velocidad de la
progresion de la inmunodeficiencia producida por la infeccién por el VIH. Ciertos fenotipos
del complejo mayor de histocompatibilidad HLA se han relacionado con evolucion mas
rapida (B27, B57) o mas lenta (B35, Cw4).



19

Diversas alteraciones en ciertos receptores de citocinas que el VIH utiliza como
correceptores facilitadores de su penetracion en la célula (CCR5, CCR2, CX3CR1, SDF-
1) se asocian a progresion mas lenta de la enfermedad, al igual que la respuesta inmune
de tipo TH1. Recientemente se ha comunicado el papel que las defensinas juegan en el
control de la infeccion por el VIH, demostrandose una produccién méas elevada de estas
sustancias en pacientes no progresores a largo plazo ©.

Multiples estudios en paises desarrollados y en desarrollo han demostrado beneficios
sustanciales con la TARV, en términos tanto de sobrevida como de calidad de vida de los
pacientes con VIH/Sida. Recientemente, investigaciones en paises en desarrollo, como
Brasil, han evidenciado beneficios similares “®%"9: también en Argentina, Costa Rica,
Jamaica y Bermudas se ha reportado una reduccion en la mortalidad y en las
hospitalizaciones por infecciones oportunistas y se ha comprobado la efectividad de la
TARV tanto en prevenir enfermedades oportunistas como en mejorar la sobrevida de las

personas infectadas con VIH G719,

Estudios observacionales han dado cuenta de que la TARV ejerce un efecto protector al
momento de aparecer la primera enfermedad que define la condicibn de Sida,
disminuyendo a, cerca de un tercio el riesgo al compararse con la administracion de
monoterapia. Ademas, la TARV reduce la agresividad ante la presentacion de

enfermedades como el sarcoma de Kaposi 2.

A pesar de estos grandes beneficios y de las recomendaciones brindadas por la OMS-
OPS, el acceso a la terapia a nivel mundial ha sido muy limitado, probablemente por su
alto costo, dado que, por ejemplo, el costo anual directo para la atencién de VIH en EEUU
excede los US $20 000 por individuo. En los paises de bajos y medianos ingresos, solo
alrededor de 440 000 personas recibian TARV para junio de 2004, lo que significa que 9
de cada 10 de quienes requieren el tratamiento, no lo estaban recibiendo; de continuar
con estas bajas coberturas, en los proximos dos afios moriran entre cinco y seis millones

de personas por consecuencia del Sida. América Latina y el Caribe disponen de una
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cobertura estimada del 55% de la poblacién adulta afectada con el VIH *¥ En México el
3 (2037).

acceso universal al TAR se logré a finales del afio 200
Hasta el 2007, mas de 576 mil personas murieron por el SIDA en los EE.UU. desde que

comenzo la epidemia ®®y mas de 18 mil personas con SIDA siguen muriendo cada afio.

Los hombres gay, bisexuales y otros hombres que tienen relaciones sexuales con
hombres (HSH) se ven afectados en gran proporcion y representan la mayoria de las
personas que han muerto por el SIDA, asi como las comunidades negras @9,

En México, la tasa de mortalidad por Sida era de 1.8 muertes por cada 100 mil habitantes
en 1990, y en 1996 alcanzé 4.7 muertes. A partir de ese Ultimo afio, el progresivo acceso
a un nuevo grupo de antirretrovirales conocidos como inhibidores de proteasa (IP) cambi6
radicalmente el pronostico de los pacientes con VIH/Sida, se demostr6 que la
combinacién de los medicamentos ya existentes, en lo que se denominé Tratamiento
Antirretroviral Altamente Supresivo (TARVAS), lograba retrasar el dafio del sistema

inmunoldgico y mejorar substancialmente la calidad de vida #*37.

Por tal motivo, a pesar de que entre 1998-2005 se mantuvo estable, a partir de 2006 ha
ido en aumento; de manera que no se ha observado el descenso apreciablemente
inmediato que presentaron otros paises desarrollados y de América Latina que ya habian
universalizado el acceso al TAARV algunos afios antes. Sin embargo, la tendencia a la
reduccion de la mortalidad tiende a estabilizarse cuando se alcanza la maxima reduccién
posible (17:20°7%9,

El seguimiento y analisis de la mortalidad por Sida y la supervivencia de personas en
TARV posee un valor estratégico enorme a la hora de evaluar logros y fracasos en la
lucha contra la infeccion; sus niveles, expresan la calidad e intensidad de las medidas que
se han dirigido a la prevencion, la deteccion temprana, el tratamiento adecuado, pero

también permiten la planeacion de recursos y la toma de decisiones.
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Al igual que en el resto de los paises del mundo, en México, el VIH/Sida se ha convertido
en un problema prioritario de salud publica muy complejo, con mdltiples repercusiones

psicolégicas, sociales, éticas, econdmicas y politicas, que rebasan el @mbito de la salud
(20,37)

En el IMSS el comportamiento de la mortalidad por Sida, ha sido similar, razén por la cual
se realiz6 un andlisis de supervivencia a nivel nacional basado en los modelos aplicados

en los estudios referidos que resultaron factibles para este propoésito.

Gracias a los tratamientos antirretrovirales (TARV), las personas infectadas con el virus
de inmunodeficiencia humana (VIH) pueden llevar una vida normal, la correspondiente a
una enfermedad croénica, sin las infecciones oportunistas caracteristicas del sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (Sida) no tratado. Los medicamentos antirretrovirales estan
disponibles mayormente en los paises desarrollados, su disponibilidad en los paises en
desarrollo esta creciendo ain, sobre todo en América Latina; pero en Africa, Asia y
Europa Oriental muchas personas todavia no tienen acceso a esos medicamentos, por lo
que las personas afectadas desarrollan las infecciones oportunistas y mueren algunos

afos después de la seroconversion.

La sobrevida es la vida mas alla de lo esperado. Es el periodo que una persona con
VIH/Sida logra sobrevivir. Las terapias antirretrovirales de alta eficacia han cambiado el
curso de la epidemia, retardando por una parte el paso a etapa Sida y por otra,
prolongando la vida y mejorando la calidad de ésta ©©.

En este contexto la calidad de vida consiste en la sensacion de bienestar que puede ser
experimentada por las personas y que representa la suma de sensaciones subjetivas y
personales del "sentirse bien." En el area médica el enfoque de calidad de vida se limita a
la relacionada con la salud (Health-Related Quality of Life). Este término permite
distinguirla de otros factores y esté principalmente relacionado con la propia enfermedad o

con los efectos del tratamiento 7.
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Actualmente la sobrevida de las personas con VIH/Sida, se ha incrementado, al contar
con acceso universal al tratamiento antirretroviral altamente supresivo (TARVAS), sin
embargo, se ha asociado una mayor sobrevida con: nivel socioecondmico, nivel

educativo, vivienda estable, no toxicomanias, edad, sexo, raza, idioma &,

El concepto de mortalidad expresa la magnitud con la que se presenta la muerte en una
poblacion en un momento determinado. A diferencia de los conceptos de muerte y
defuncion que reflejan la pérdida de la vida biolégica individual, la mortalidad es una
categoria de naturaleza estrictamente poblacional. En consecuencia, la mortalidad
expresa la dinAmica de las muertes acaecidas en las poblaciones a través del tiempo vy el

espacio, y s6lo permite comparaciones en este nivel de analisis “°.

La mortalidad es el indicador que paraddjicamente, describe mejor el estado de salud de
una poblacion. En los 25 afios transcurridos desde que se declar6 el primer caso de SIDA,
la enfermedad ha provocado la muerte de 25 millones de personas tanto de hombres

como de mujeres entre los 15 y los 59 afios de edad “*%V.

El Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) cuenta con un registro nominal de casos
de VIH/Sida, el Subsistema de Vigilancia Especial (SIVE) desde 1983, afio en que se
identifico el primer caso de Sida en el pais, al que periddicamente cada delegacion
reporta los casos nuevos, asi como el seguimiento clinico epidemiolégico de los casos
notificados, ademas con el Sistema Institucional de Mortalidad (SISMOR), que registra
las defunciones hospitalarias ocurridas y del cual se obtienen las defunciones por Sida

para dar seguimiento a los casos registrados en el SIVE.

Realizar el adecuado seguimiento y andlisis de la mortalidad por Sida y la supervivencia
de personas con TARV posee un valor estratégico enorme a la hora de evaluar logros y
fracasos en la lucha contra la infeccidén. Sus niveles, expresan la calidad e intensidad de

las medidas que se han dirigido a la prevencion, la deteccion temprana y al adecuado
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tratamiento “?, de tal manera que este estudio tiene el propdsito de determinar los

factores asociados a sobrevida en personas con VIH/Sida atendidas en el Seguro Social.



24

[I. ANTECEDENTES

ONUSIDA estima que 33.4 millones de personas estan afectadas con el VIH en el mundo;
31.3 millones de ellas son adultos y 2.1 millones son menores de 15 afos. Del total, 15.7
millones (47%) son mujeres; pasando a ser uno de los principales retos mundiales de
nuestra generacion 2.

También en 2009 murieron 2 millones de personas infectadas por VIH. De ellas, 280,000
(14%) eran menores de 15 afios. En este mismo afio se infectaron por VIH 2, 701,000
personas, 7,400 por dia. El Africa Subsahariana alberga dos terceras partes (22.4
millones) del total mundial de personas con VIH. Tres cuartas partes de las defunciones
ocurrieron en esta regién. Europa del este y Asia central tienen alrededor de 1.5 millones
de personas con VIH, registraron 110 mil nuevas infecciones y 87 mil defunciones por
Sida.

En América del Norte casi 1.5 millones viven con VIH, se identificaron 55 mil nuevas
infecciones y se produjeron 25 mil defunciones. América Latina tiene alrededor de 2
millones de personas que viven con VIH, registr6 170 mil casos nuevos en el 2008 y
fallecieron 77 mil a causa del Sida; la prevalencia estimada de infeccion por VIH en

personas de 15 a 49 afios de edad es de 6 casos por 1000 habitantes.

México con una prevalencia de 3 casos por cada mil personas de 15 a 49 afios, ocupa 16°
lugar en prevalencia de VIH/Sida en adultos en América Latina y el Caribe y el 42° lugar
en el mundo ®?. En el 2007 (dltima cifra oficial de INEGI), el SIDA ocup6 el lugar 15°
como causa de muerte en la poblacion general con 5,099 defunciones registradas y en el
aflo 2008 se tienen registradas de forma preliminar en el Sistema Epidemiol6gico y

Estadistico de las Defunciones (SEED), 4,907 defunciones por Sida ©*.
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En 1998, la Asamblea General de la ONU expres6 su profunda preocupacion por el hecho
de que el Sida habia adquirido proporciones de pandemia. La Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) declaré Dia Mundial de Lucha contra el Sida el 1 de diciembre de 1998 y se
establecié el combate al VIH/Sida, el paludismo y otras enfermedades, como parte de los
Objetivos de Desarrollo del Milenio. Para el afio 2015, los 191 Estados miembros de la
ONU se comprometieron a cumplir esos objetivos .

Numerosas investigaciones realizadas acerca de sobrevida con VIH/Sida, la mayor parte
estudios clinicos, tanto en paises desarrollados como en desarrollo han evaluado factores
que intervienen en la sobrevida con este padecimiento y demostrado los beneficios
sustanciales con el TARV, en términos de prevenir enfermedades oportunistas, asi como,
de sobrevida y de calidad de vida de los pacientes con VIH/Sida. Se ha encontrado
asociacion de la sobrevida con Sida y la edad, el sexo, las condiciones socioeconémicas
de los pacientes, la etapa clinica del padecimiento, acceso y tipo de TARYV, las
condiciones antes del inicio del TARV (presencia de enfermedades definitorias de Sida,
comorbilidad, el conteo de células CD4, la carga viral en plasma) y la adherencia al

tratamiento (26:27:28:29.30)

Estudios epidemioldgicos, aunque en menor proporcién, han encontrado asociacion entre
la edad, el sexo, la raza, el periodo de tiempo en que se diagnosticaron los casos, la
presencia de complicaciones, de traumas psicociales, la etapa clinica al diagndstico, el
uso de TARYV, el conteo de CD4 y la carga viral con mayor sobrevida de las personas con

VIH/Sida; a continuacién se describen algunos.

Yang CH et al en 2008 ©V, con el propésito de analizar la morbilidad, mortalidad y las
causas de muerte entre personas infectadas con VIH en Taiwan durante 1984 a 2005,
realizaron un estudio en 10,162 personas infectadas con VIH, reportadas al CDC de
Taiwan y vincularon este registro con el de estadisticas vitales, para identificar las
defunciones no reportadas. El andlisis se realiz6 en tres periodos diferentes, de acuerdo

al momento en que fueron
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diagnosticadas con infeccién por VIH. El primero: antes de la introduccion de la TARVAS
(pre-TRAVAS), del 01 de enero de 1984 al 31 de marzo de 1997, el segundo: periodo
inicial de TARVAS, del 01 de abril de 1997 al 31 de diciembre de 2001 y el tercero:
periodo tardio de TARVAS, del 01 de enero de 2002 al 31 de diciembre de 2005.

Paralelamente, siguieron un subgrupo de 1,161 personas infectadas con VIH, en un
hospital universitario para analizar la tendencia y factores de riesgo para morir. La tasa de
mortalidad descendié de 10.2 muertes por 100 afios personas en el periodo pre TARVAS
a 6.5 y 3.7 defunciones por 100 afios persona, en los siguientes dos periodos
respectivamente, con p>0.0001. Comparado con los pacientes del periodo pre-TARVAS,
el OR ajustado de morir fue de 1.03 (ICgs0, .06-1.75) para las personas diagnosticadas en
el periodo de TARVAS temprano y de 0.48 (ICgs, 0.27-0.83) para aquellos diagnosticados
en el periodo reciente de TARVAS.

En el andlisis multivariado los factores asociados con la sobrevida fueron: diagnostico en
el dltimo periodo de estudio (OR=0.61, ICgsy, 0.4—0.94), uso de TARVAS (OR 0.11;
[Cy50,0.08— 0.16) y conteo basal de CD4 =200 cells/mm?® (OR 0.34; 1Cg54,0.19-0.59); los
factores asociados con la mortalidad incluyeron: edad >65 afios (OR 1.04; [1Cgsy,1.03—
1.05), y enfermedades oportunistas que definen Sida (OR 2.30; 1Cgs0,1.46-3.64). El,
66.8% tuvo conteo de CD4<200cel/mm?®, la TARVAS redujo la mortalidad en 89%, el RR
de morir para los pacientes con TARVAS fue de 0.28 (ICgss, 0.24-0.33), comparado con
los que fallecieron en el periodo pre-TARVAS. Ademés, 70% de las muertes ocurridas en
el periodo pre-TARVAS fueron atribuibles a enfermedades definitorias de Sida.

En Estados Unidos, Levine y colaboradores en 2007 @2 describieron las diferencias en la
mortalidad por Sida entre descendientes de blancos y negros de 25 afios y mas, antes y
después de la introduccion de la TARV, estudiaron a 31,220 personas con VIH, entre
1990 y 2002; a partir de los datos de mortalidad del Centro Nacional de Estadisticas de
Salud (NCHS) correspondientes a los descendientes de negros y blancos de los Estados
Unidos entre 1990 y 2002 de 140 condados. Las defunciones ocurridas entre 1990 y 1993
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se usaron como predictores para la mortalidad posterior a la TARV en el analisis
multivariado. Después de 1996 la proporcion de mortalidad por VIH blancos/negros se
incrementd hasta 1998 y permanecio relativamente estable de 1999 a 2002. Entre 1999 y
2002 la mortalidad promedio entre los negros fue de 65.1+ 47.2 /100 000, mientras que
para la proporcién negros/ blancos fue de 7.2 + 5/100 000.

La razén de mortalidad nacional entre blancos y negros fue ampliamente significativa
(p<0.001) después de la introduccion de la TARV, el promedio anual de incremento de la
proporcion de mortalidad negros/ blancos por edad, segun sexo fue mayor en las
mujeres, respecto a los hombres, ademds la raza y la mortalidad antes de la TARV
fueron todos significativos (p<0.001) y predictores independientes de la mortalidad entre

los hombres negros.

En Brasil, Braga Patricia y colaboradores en 2007%%, estudiaron una cohorte retrospectiva
de 1072 personas con VIH, atendidas en una clinica de la Universidad de Sao Paulo,
desde el 01 de enero de 1998 al 31 de diciembre de 2002, su variable dependiente fue el
tiempo transcurrido entre el diagnéstico de SIDA y la muerte. Estimaron la probabilidad de
sobrevida acumulada por el método de Kaplan Meier y mediante el modelo aleatorio
proporcional de Cox. Al ingreso 55% de los hombres y 38% de las mujeres tenia
diagndstico de Sida. Se presentaron 91 defunciones para un total de 6004 afios persona

en seguimiento.

Después de ajustar para el TARV, los predictores de muerte fueron: sexo femenino
(RR=1.86; ICgss, 1.14 - 3.3, p=0.02), edad al diagndstico de VIH > 50 afios (RR=10.16;
ICos06 1.17 - 88.35, p=0.005), conteo de CD4 por debajo de 200 cel/mm?® (RR=6.60; 1Cgs0
245 — 17.74, p <0.001) y carga viral mayor de 100 mil copias por ml durante el
seguimiento, (RR=1.96; I1Cgsy, 1.19 — 3.22, p(=0.007), tener una enfermedad definitoria de
Sida antes del ingreso o durante el seguimiento, (RR=3.09; ICgs¢, 1.39 — 3.45, p(<0.001).

Otro estudio en Estados Unidos en 2006 realizado por Mugavero y colaboradores ¥,

estudiaron una cohorte de diciembre del 2001 a abril de 2002 en el sureste del pais,
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conformada por 489 pacientes, de los cuales, 439 no presentaron eventos relacionados
con el Sida durante los 24 meses de seguimiento, mientras que otros 50 si presentaron
eventos, 34 de los cuales se clasificaron en la categoria C y murieron. La tasa de eventos
relacionados con el Sida fue de 4.8/100 personas afio, y la tasa de mortalidad relacionada
con el Sida fue de 1.5 por personas afio.

En el andlisis proporcional de Cox ajustando por covaribles, las personas que habian
sufrido 3 0 méas traumas psicosociales (RR 1.97, ICgso, 1.03 — 3.77, p>0.04), las que tenian
CD4 por 100 cel/mm? bajos al inicio del estudio (RR= 0.49, ICqs, 0.39 — 0.61, p<0.01) y
las que tuvieron menos tiempo de TARV durante el seguimiento (RR= 0.47, ICgsy, 0.45 —

0.88, p<0.02), presentaron mayor probabilidad de tener un evento relacionado con el VIH.

En Francia en 2006 Grabart et al ®®, con el propésito de analizar el impacto del TARVAS
en la sobrevida con Sida, de acuerdo con la enfermedad definitoria de Sida (EDS) al
diagnéstico, a partir de la base de datos de un hospital analizaron las tendencias de la
EDS al diagnéstico y la subsecuente sobrevida durante tres periodos calendarios: el pre
TARVAS (1993-1995), terapia combinada temprana (1998-2000) y terapia combinada
reciente (2001-2003), donde estudiaron a 8 027, 3 504 y 2 936 personas infectadas con
VIH, respectivamente. Las tres EDS mas frecuentes en el periodo pre TARVAS fueron:
neumonia a Pneumocystis carinii (jirovencii) (15.6%), candidiasis esofagica (14.3%) y
sarcoma de Kaposi (13.9%), mientras que en el Gltimo periodo fueron: tuberculosis
(22.7%), neumonia a Pneumocystis carinii (jirovencii) (19.1%) y candidiasis esofagica
(16.2%).

El riesgo de morir después de la primera EDS disminuyé significativamente después del
arribo al periodo de terapia combinada. Después de presentar una EDS, a los 3 afios el
riesgo de morir por una causa no definitoria de Sida disminuy6 5 veces entre el periodo
pre TARVAS vy el periodo de terapia combinada (39%vs 8%) y descendi6 2 veces para las
causas que no definen Sida (17% vs 9%). El riesgo de morir fue significativamente menor

entre los diagnosticados en las etapas de uso de TARVAS, comparado con los del
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periodo pre TARVAS, en la etapa inicial de TARVAS el OR=50.31, (ICgsy 0.28-0.33) y
en la ultima etapa del TARVAS el OR=50.27, (ICgs 0.24-0.30). La tasa de sobrevida
después del diagnostico de Sida fue de 40%, (ICqs 38.8-41.1), en la primera etapa y de
77.4%, (ICgsy 75.9-78.9), para la ultima.

Garcia Soto et al ®®, en su estudio observacional de cohorte retrospectiva realizado en
Cuba en el afio 2007, para determinar la relacion entre la sobrevida y algunas variables
sociodemograéficas y terapéuticas, asi como evaluar el impacto de la terapia con genéricos
nacionales, en una muestra de 51 pacientes atendidos en un sanatorio del 01 de enero
de 1986 al 31 de diciembre de 2003, encontraron que esos pacientes vivieron entre 0 y
117 meses con una mediana de 15 meses (ICqs =0,31), el no uso de TARV, estuvo
asociado con una menor sobrevida, mediana de tiempo =11 meses (ICgsy =5-17),
respecto a los que si usaron TARV con una mediana de tiempo de sobrevida = 32 meses
(IC9s5%=0,78), encontrando diferencias significativas entre ambas curvas, Log rank=4.26
p=0.0390.

Los trabajos realizados pueden agruparse en, los que se enfocan en las caracteristicas
clinicas de los casos ®3?¢3? |os que abordan las condiciones socioeconémicas de las

personas afectadas ®*3?, los que se dirigen al periodo de diagnéstico de los casos y el

e (31,39) \/ (27.31,35,36)

tipo de tratamiento disponibl y otros al impacto del TAR

En México, Carlos Magis en su andlisis de tendencias y reflexiones sobre el VIH/Sida al
2008, reporta que un estudio retrospectivo realizado en el Instituto Nacional de Nutricion
sobre los primeros 93 pacientes admitidos, concluyé que a las 22 semanas posteriores al
diagndstico, la sobrevida fue del 50%, con un promedio de 47.7 dias de hospitalizacion,
cifra dos veces menor que la reportada en otros paises. Otro estudio establecié que el
tiempo de sobrevida en personas que contrajeron el VIH por via sanguinea, fue de 9
meses. En Monterrey se hall6 una mediana de 11 meses, aunque en las personas
tratadas con Zidovudina (AZT), fue de 32 meses. Posteriormente, el analisis realizado con
la base de casos de Sida, permitié6 observar que la sobrevida promedio de las personas

con diagnostico anterior a 1996 era de 17 meses, pero a partir de ese afio se extendié
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hasta 57 meses gracias al TARV, con mayor logro para las mujeres (61 meses vs 56

meses) @,

Desde el 2008, la Secretaria de Salud comenzé a monitorear la sobrevida utilizando el
indicador porcentaje de pacientes que sobreviven a los 12 meses de iniciada la terapia,
recomendado por el Programa de Naciones Unidas para VIH/Sida (ONUSIDA), se
encontré que el 97.6% de las mujeres y el 96.2% de los hombres estaban vivos. Para

ambos sexos dicha sobrevivencia fue de 96.6% ©7.
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[ll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Diferentes estudios en el mundo han demostrado la efectividad del TARV en la sobrevida
de las personas con VIH/Sida ®®% a pesar de ello el Slda anualmente causa la muerte

de miles de personas en el mundo.

En México, la mortalidad por Sida durante 1998-2005 oscil6 entre 4.3 y 4.6 por cada cien
mil habitantes, pero a partir de 2006 ha ido en aumento hasta llegar en 2008 a 4.9 por
cada 100 mil habitantes; mientras que, otros paises tanto desarrollados como en
desarrollo han logrado reducir sus tasas y observar el impacto de la TARVAS en la
supervivencia y calidad de vida de las personas con Sida ©”.

Los factores que se han encontrado relacionados de forma consistente con una mayor
sobrevida son la edad, el sexo, el periodo de tiempo en que se diagnosticaron las
personas, la etapa del padecimiento, la presencia de enfermedades definitorias de Sida,
el conteo de células CD4 inferior a 200cel/mm?®, la carga viral en plasma mayor de 100 mil
copias, la comorbilidad, el tipo de TARV, el acceso al TARV, sin embargo, la oportunidad
del diagnéstico y tratamiento de las personas con VIH/ Sida, considerada ésta como el
tiempo a partir del diagnéstico de Sida hasta la notificacion del caso, en relaciéon con su
supervivencia, son elementos que no se abordaron en las investigaciones realizadas, lo
cual resulta importante conocer ya que se ha identificado en el SIVE cierta subnotificacién
de casos que pudieran ser afectados con una menor sobreviviencia a causa de la demora

en el registro al sistema para su evaluacion y prescripcion de TARV.

Asimismo, el IMSS fue pionero en iniciar el acceso universal de la TARV en 1997; sin
embargo, el comportamiento de la mortalidad a causa de Sida, segun los datos del
SISMOR, no ha presentado un descenso importante que evidencie la efectividad de la

misma.
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IV. PREGUNTA DE INVESTIGACION.

A pesar de que se ha caracterizado epidemiolégicamente en donde y quiénes tienen
mayor riesgo 0 son mas vulnerables para enfermar y morir por Sida, se requiere indagar
acerca del tiempo que transcurre entre el momento del diagnéstico, notificacién y la

presentacion de la muerte por Sida, razén por la cual se plantea la siguiente interrogante:

¢El sexo, la edad, el periodo de diagnéstico, la escolaridad, la ocupacion, el lugar de
residencia, el estado civil, las complicaciones, el tratamiento ARV, el mecanismo de
transmisién y la oportunidad de la notificacién; seran factores asociados a la sobrevida de
las personas diagnosticadas con Sida en el periodo de 1993 a 2004, en el Instituto

Mexicano del Seguro Social?
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V. JUSTIFICACION

La sobrevida de los pacientes es uno de los mejores indicadores de la calidad de la
atencion médica, pero depende también de otros factores relacionados con el individuo, el

agente causal y el medio social.

La monitorizacién de las muertes por Sida es un indicador para evaluar la efectividad de
los tratamientos antirretrovirales y las actividades de prevencion dirigidas a la lucha contra
este mal “**” mas aun cuando se ha evidenciado el impacto de éstas sobre la mortalidad

por esa causa en diversos paises.

El Instituto Mexicano del Seguro Social participa en el Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica, a través del SIVE para VIH/Sida y del SISMOR; las variables
epidemioldgicas que éstos contienen, nos permitiran el andlisis del comportamiento de la
supervivencia de los derechohabientes diagnosticados y notificados por Sida en el
periodo de 1993 al 2004.

Considerando que la Institucion atiende a casi la mitad de la poblacion del pais y a
alrededor de 20 mil personas con VIH/Sida, el estudio es relevante ya que permitira un
mayor conocimiento acerca de los factores que obstaculizan la supervivencia de las
personas afectadas y contribuira al fortalecimiento de las medidas preventivas, la

vigilancia epidemioldgica y a la planeacion de recursos para su atencion médica.
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VI. OBJETIVOS

6.1 General:

e Medir la probabilidad de sobrevida y de muerte ante la presencia de factores
asociados en personas con VIH/Sida, diagnosticadas durante 1993 a 2004 en el
Instituto Mexicano del Seguro Social.

6.2 Especificos:

- Caracterizar la frecuencia y distribucion de casos y defunciones por Sida segun
variables epidemioldgicas.

- Determinar la probabilidad de sobrevida y de muerte por Sida utilizando el modelo
de Kaplan Meier.

- Determinar el efecto de factores prondsticos en el riesgo de supervivencia y de

muerte por Sida, mediante el modelo de regresién de Cox.
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VII. HIPOTESIS

H.: El tiempo de sobrevida de las personas con VIH/Sida diagnosticadas durante 1993
al 2004 en el Instituto Mexicano del Seguro Social est4 asociado al sexo, la edad, el
periodo de diagnostico, la escolaridad, la ocupacion, el lugar de residencia, el estado
civil, las complicaciones, el tratamiento ARV, el mecanismo de transmisién y la

oportunidad de la notificacion.
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VIII. MATERIAL Y METODOS

8.1 Disefio de estudio.

- Cohorte histérica, comparativo, analitico.

A partir del subsistema de vigilancia especial para VIH/Sida del IMSS en una base de
EPIINFO version 6.3, se construyd una cohorte histérica de los casos con diagnostico de
Sida entre 1993 al 2004 en el IMSS, mismos que se registraron por cada Delegacién con
informacion del estudio epidemioldgico correspondiente que contiene variables tales
como: datos generales, tipo de paciente, variables sociodemograficas (sexo, edad, lugar
de residencia, ocupacién, escolaridad, estado civil, fecha de diagnoéstico, fecha de
notificacion, fecha de defuncién, complicaciones del padecimiento, TARV, mecanismo de

transmision, entre otras), a partir de las cuales se realiz6 un andlisis comparativo.

8.2 Seleccidon de la poblacién de estudio.

- Poblacion objetivo: Todos las personas con diagnostico de Sida.

- Poblacion blanco: Todos los Sujetos con diagnéstico de Sida durante 1993 a

2004 en el Instituto Mexicano del Seguro Social.
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8.3 Criterios de seleccion.

8.3.1 Inclusion:
e Personas de cualquier sexo con 15 afios y mas de edad con diagnéstico de
Sida registradas en el Subsistema de Vigilancia Especial de VIH/Sida.

8.3.2 Exclusion:
e Personas registradas en el Subsistema de Vigilancia Especial de VIH/Sida
con diagnostico de VIH o pendientes de confirmar.

8.3.3 Eliminacioén:

e Personas registradas en el Subsistema de Vigilancia Especial de VIH/Sida
con diagnostico de Sida que no cuenten con la informacion completa de las

variables de interés de este estudio.



8.4 Variables.

Variable dependiente.

- Tiempo de Sobrevida con Sida

Variables independientes.

- Edad

- Sexo

- Periodo de diagnoéstico

- Estado civil

- Lugar de residencia

- Oportunidad en la notificacién
- Ocupacién

- Escolaridad

- Tratamiento ARV

- Complicaciones

- Mecanismo de transmision

38
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8.5 Procedimientos.

8.5.1 Para la recoleccion de la informacion, instrumentos y métodos para el

control y calidad de los datos.

Se utilizaron dos fuentes secundarias, retrolectivas correspondientes a la base de datos
del SIVE de VIH/Sida y el SISMOR, del IMSS conformadas a partir del estudio
epidemioldgico de caso y del certificado de defuncidn, respectivamente. Por el tipo de

estudio no se requirié prueba piloto.

De acuerdo a lo que establecen la NOM-017 ©®® y la NOM-010 ©9, una vez que se
confirma un caso de VIH o de Sida la unidad médica y Delegacién donde se identifica
debe noatificarlo a la Jurisdiccion Sanitaria correspondiente y registrarlo en el SIVE previo
llenado del estudio epidemioldgico de caso, en ese momento se registra su condicion de
Vivo 0 muerto y posteriormente se realiza el seguimiento de los vivos trimestralmente,
anotandose el momento en que se conoce la causa de muerte a través del SISMOR

basada en el certificado de defuncién.

En los Anexos 1y 2 se presentan el formato de estudio epidemiolégico y la mascara de

captura del SIVE, respectivamente.

Del subsistema de vigilancia especial para VIH/Sida del IMSS fueron seleccionados los
casos de Sida, de 15 afios y mas diagnosticados en la Institucién durante 1993 a 2004,
aquellos casos que cumplieron con el criterio de inclusién, fueron agrupados segun su
fecha de diagnéstico en 4 periodos, denominados de acuerdo al tipo de tratamiento
antirretroviral predominante en cada uno: Periodo de pre terapia antirretroviral (Pre
TARV) de 1993-1995, Periodo de terapia antirretroviral inicial (TARV inicial) de 1996-
1998, Periodo de triterapia
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antirretroviral (Tri TARV) de 1999-2001 y Periodo de terapia antirretroviral altamente
supresiva (TARVAS), de 2002-2004.

Asimismo, las variables ocupacién, escolaridad, estado civil y mecanismo de transmision
también se agruparon para concentrar en una categoria las afines, de tal manera que
para la ocupacion, consignada segun el grupo principal de la Clasificacion Mexicana de
Ocupaciones®, que originalmente contaba con 22 categorias quedé con las10 siguientes:

Hogar (Ama de casa y Trabajo doméstico)
Estudiante

Jubilado, Pensionado e Incapacitado
Desempleado, Trabajador del sexo comercial
Recluso

Profesionista, Técnico, Empleado (Técnico, Personal especializado)

N o o bk~ wDdPRE

Ensefanza, Cultura y Deporte (Trabajador de la Ensefianza, del Arte, Espectaculo

y Deporte)

8. Funcionario (Funcionario del sector privado, del sector agropecuario, y del sector
industrial)

9. Obrero (Trabajador del sector publico, del sector privado, del sector agropecuario,
del sector industrial, Vendedor o Agente de ventas y Operador de transporte)

10. Militar (Fuerza Armada, Vigilancia y Proteccion)

Las 11 categorias de la variable escolaridad se simplificaron a cinco:

Ninguna (Analfabeta, Sabe leer y escribir)
Primaria ( Primaria completa e incompleta)
Secundaria

Preparatoria

o b~ 0N e

Universitaria
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El estado civil se reagrup6 de la siguiente manera:

Soltero

Casado
Separado/Divorciado
Unién libre

Viudo

a k~ w0 nPE

El mecanismo de transmisién quedé agrupado de la siguiente forma:

Sexual (Homosexual, Bisexual y Heterosexual)
Transfusional

Usuario de drogas inyectables (UDI)
Ocupacional

Perinatal

Hemofilia

Donador

Sexual/UDI

© N o gk w NP

Se realiz6 andlisis univariado para determinar la frecuencia y distribucion de
sobrevivientes y defunciones por Sida, segun las variables nominales o categoricas (sexo,
grupo de edad, regién, escolaridad, estado civil, ocupacion, periodo de diagndstico,
mecanismo de transmisiéon, complicaciones, tratamiento ARV, oportunidad de

notificacion), se emplearon porcentajes con Chi®.

Para determinar la frecuencia y distribucién de sobrevivientes y defunciones por Sida,
segun las variables cuantitativas (edad, tiempo de supervivencia, tiempo transcurrido para

la muerte, tiempo transcurrido entre el diagndstico y la notificacion), se emplearon
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pruebas de normalidad y de acuerdo a resultados, media 0 mediana, desviacidén estandar
o Chi®.

En el andlisis bivariado se analizd la relacion entre el tiempo de sobrevida y el sexo, la
edad, el periodo de diagndstico, la escolaridad, la ocupacion, el lugar de residencia, el
estado civil, las enfermedades oportunistas, el tratamiento ARV, el mecanismo de
transmision y la oportunidad en la notificacion; esta Gltima se midié a partir del diagnostico
hasta el registro en el SIVE. Las defunciones asociadas a Sida fueron aquellas
consignadas en la base del SIVE a partir del SISMOR, certificadas segun la 9na
Clasificacién Internacional de Enfermedades (CIE 9)“Y, para aquellas que ocurrieron
entre 1994 y 1997 o de acuerdo a la 10ma Clasificacion Internacional de Enfermedades

(CIE 10)®, para las ocurridas a partir de 1998.

Con el propésito de determinar la probabilidad de sobrevida por Sida, a cada sujeto se le
midi6 el tiempo persona en riesgo a partir de su diagnéstico hasta su defuncion, mediante
el seguimiento hasta que presentaron el evento, momento en que dejaron de pertenecer a
la cohorte. Las censuras, de tipo |, fueron los casos que al finalizar el afio 2011
permanecian con vida, aquellos que se desconocia su situacion, los que fueron dados de

baja del IMSS o emigraron.

Se comparé el tiempo de supervivencia con Sida y la edad, el sexo, la escolaridad, el
estado civil, la ocupacion, el periodo de diagnéstico, las complicaciones, el tratamiento
ARV, el mecanismo de transmision y la oportunidad en la notificacion, mediante el
analisis de Kaplan Meier y para evaluar las diferencias entre las categorias de cada

variable estudiada se realiz6 regresion de Cox.

Para determinar el efecto de algunas variables como factores pronostico en la
probabilidad de supervivencia por Sida, se utilizd el modelo de riesgos proporcionales de
Cox. La medida de asociacion fue el Hazard Ratio (HR) ajustada por los potenciales

confusores con intervalos de confianza al 95% (ICgsy).
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El andlisis exploratorio de los datos, asi como el procesamiento de éstos se realizo a
través de Stata version 11.

La limpieza y analisis de la base de datos del Subsistema de Vigilancia Especial de

VIH/Sida se realiz6 por el propio investigador con asesoria especializada.

Respecto a los potenciales modificadores del efecto, como ya se mencioné en el plan de

analisis, se identificaron y controlaron a través del modelo de regresion de Cox.
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8.5.2 Aspectos éticos y de bioseguridad.

De acuerdo con los criterios del Reglamento de la Ley General de Salud en materia de
investigacion en su articulo 17, fraccion I, con respecto a investigaciones en materia de
salud, se considerd este estudio sin riesgo ya que no se efectué trabajo de campo, solo
se utilizé la base de datos del Subsistema de Vigilancia Especial de VIH/Sida, ademas no
hubo trato alguno con pacientes por lo que no se consideraron los aspectos de

consentimiento informado ni de voluntariedad.

No obstante, se garantiz6 la confidencialidad y anonimato de la informacién ya que el uso
de la misma solo fue con fines estadisticos segun el articulo 120 del Reglamento de la
Ley General de Salud en materia de investigacion. Se obtuvo autorizacion institucional

para el uso de la informacion.
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IX. RESULTADOS

Fueron estudiados 27 745 sujetos con Sida de 15 afios y mas diagnosticados y
registrados en el SIVE del Instituto Mexicano del Seguro Social, permanecieron vivos 9
533 (34.36%), fallecieron 9 610 (34.64%) y se produjeron 9 602 (21.0%) censuras,
durante 1993 a 2004. (Gréfica 1).

Grafica 1. Distribucion porcentual de la situacion de los sujetos con Sida. 1993-2004.

= Vivos

# Fallecidos

= Censuras

N= 27 745

En el periodo de Pre TARV fueron diagnosticados 4 899 casos, en el periodo de TARV
inicial 6 624, en el de Tri TARV 8 048 y en el de TARVAS 8 174 casos. (Tabla I). En los
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cuatro periodos, se observé un predominio del sexo masculino respecto al femenino
(83.29% vs 16.71%) con X*= 36.49 y p<0.001, en el periodo Pre TARV la proporcion de
hombres fue de 85. 77%, pero para el ultimo periodo descendié a 81.91%, mientras, las
mujeres iniciaron con una proporcion de 14.23% y para la ultima etapa constituyeron el

17.28% de los casos.

La mediana de edad de la poblacién de estudio fue de 35 afios con un rango entre 29 y 44
afios de edad, en el andlisis por sexo se observo que, tanto hombres como mujeres
tuvieron una mediana de 34 afos en el periodo Pre TARV y para el periodo de TARVAS
la mediana fue de 36 y 37 afios respectivamente. (Tabla | y Gréfica 2).

Grafica 2. Distribucion de la edad segln sexo y periodo de diagndstico.
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Tabla |. Caracterizacion de la poblacion segun periodo de diagndstico.

Periodo de diagnéstico Pru?bg Significancia
estadistica
Variable Pre TARV ~ TARVInicial Tri TARV TARVAS Total
1993-1995 1996-1998 1999-2001  2002-2004 N=27.745 SDIX? P
n=4,899 n=6,624 n=8,048 n=8,174 '
Sexo
Femen!no 14.23 16.12 17.28 18.09 16.71 36.49 <0.0001
Masculino 85.77 83.88 88.72 81.91 83.29
Edad
(mediana, Q1 y Q3y rango) 35 (20-44) 15
Region
Norte 22.70 24.29 25.42 25.19 24.60
Centro 48.32 46.62 46.99 41.14 45.39
Sur 6.09 7.19 7.61 6.47 6.90 409.75 <0.0001
Sureste 2.61 6.27 7.95 7.04 6.33
Distrito Federal 20.28 15.63 12.03 20.16 16.79
Ocupacioén
Hogar 10.10 11.02 11.28 11.50 11.04
Estudiante 1.59 1.96 1.76 1.83 1.79
Jubilado/ Pensionado/ Incapacitado 0.88 2.22 2.72 2.80 2.24
Desempleado/TSC 1.49 0.95 0.49 0.65 0.85
Recluso 0.00 0.09 0.02 0.09 0.05
. L 292.95 <0.0001
Profesionista/ Técnico/ Empleado 1.32 1.38 1.50 2.79 1.79
Ensefianza/ Cultura/ Deporte 3.20 2.78 2.08 2.15 2.50
Funcionario 0.22 0.43 0.52 0.85 0.53
Obrero 80.36 78.42 78.66 74.48 77.79
Militar 0.83 0.75 0.98 2.86 1.42
Escolaridad
Ninguna 11.51 10.74 10.71 9.57 10.56
Primaria 27.21 27.08 25.31 25.13 26.06
Secundaria 20.44 22.05 23.15 24.64 22.75 49.37 <0.0001
Preparatoria 22.23 21.63 23.43 23.44 22.77
Universitaria 18.61 18.50 17.41 17.23 17.86
Estado civil
Soltero 59.16 57.13 53.07 52.56 55.11
Casado 27.52 29.24 27.57 26.68 27.70
Sep/ Divorciado 4.22 4.22 6.15 7.81 5.77 219.47 <0.0001
Unién libre 4.81 5.06 7.36 8.33 6.58

Viudo 4.29 4.35 5.85 4.62 4.84
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Tabla |. Caracterizacion de la poblacion segun periodo de diagndstico (continuacion).

Periodo de diagnéstico Prut’ebta Significancia
estadistica
Variable Pre TARV  TARVnicial Tri TARV TARVAS Total
1993-1995 1996-1998 1999-2001  2002-2004 N=27 745 SDIX? p
n=4,899 n=6,624 n=8,048 n=8,174 '
Complicaciones (Si tuvieron)
Sindrome de desgaste 61.46 49.09 47.78 39.75 48.14 581.66 < 0.0001
Herpes simple 33.17 33.68 43.35 15.84 32.10 1600.00 < 0.0001
Disfuncién motora central 17.84 17.45 18.27 6.70 14.59 580.22 < 0.0001
Neuropatia periférica 18.84 18.19 18.12 5.00 14.40 831.32 < 0.0001
Citomegalovirus 18.21 17.35 10.29 2.68 11.13 1100.00 < 0.0001
Criptosporidiasis 18.27 17.01 9.47 2.06 10.64 1200.00 < 0.0001
Neumonia 17.92 11.19 6.10 5.64 9.27 689.36 < 0.0001
Micobacteriosis atipica (M. avium) 12.37 7.37 3.27 2.68 5.68 669.20 < 0.0001
Complejo demencial 7.61 5.06 1.88 1.39 3.51 462.25 < 0.0001
Candidiasis 2.67 2.31 2.63 2.90 2.64 4.97 0.174
Sarcoma de Kaposi 4.67 2.39 1.43 1.19 2.16 205.24 < 0.0001
Tuberculosis 2.03 1.47 1.62 1.66 1.67 5.46 0.141
Sangramiento de tubo digestivo 0.80 0.56 0.86 0.87 0.78 5.67 0.129
Neumonia a P. Carinii/Jiroveci 0.51 0.72 0.65 1.08 0.77 16.22 < 0.0001
Leucoencefalopatia multifocal 1.37 0.86 0.24 0.42 0.64 73.18 < 0.0001
Criptococosis 0.69 0.45 0.36 0.38 0.45 8.93 0.03
Terapia ARV
Si 18.52 35.25 45.16 55.62 43.41
704.74 < 0.0001
No 81.48 64.75 54.84 44.38 56.59
Mecanismo de transmision
Sexual 93.89 94.95 96.28 96.83 95.67
Transfusional 2.56 1.43 0.80 0.24 1.12
uDI 1.42 1.45 1.18 1.16 1.28
Ocupacional 0.00 0.00 0.02 0.06 0.02
Perinatal 0.06 0.10 0.22 0.14 0.14 127.03 < 0.0001
Hemofilia 0.09 0.19 0.10 0.06 0.11
Donador 0.03 0.02 0.00 0.02 0.02
Sexual/ UDI 1.95 1.86 1.41 1.49 1.64
Oportunidad
Si 63.35 71.95 80.30 85.26 76.74
No 36.65 28.05 19.70 14.74 23.26 932.21 < 0.0001

Tiempo de supervivencia

-1
(mediana, Q1 y Q3 y rango) 395 (35-1659)

1624

Pre TARV: Previo a la terapia antirretroviral

TARV inicial: Terapia antirretroviral inicial

Tri TARV: Tri terapia antirrerowviral

TARVAS: Terapia antirretroviral altamente supresiva
Qq: Percentil 25

Qa: Percentil 75

UDI: Usuarios de drogas inyectables

NOTA: Excepto para el tiempo de muerte, los datos que se reportan son porcentajes calculados sin incluir los valores perdidos en cada variable que fueron

alrededor del 20% del total de casos estudiados.
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En la regién Centro se concentrd la mayor proporcién de sujetos con Sida (45.39% del
total, X*= 427.30 y p<0.001); inici6 con una proporcion de 48.32% vy finaliz6 con 41.14%,
no obstante, las regiones Norte y Sureste incrementaron sus proporciones, al pasar de
22.70% y 2.61% en el periodo Pre TARV a 25.19% y 7.08% en el periodo de TARVAS,
respectivamente. (Tabla I).

En cuanto a la ocupacién, la que predominé en todos los periodos fue la de obrero, con el
77.79% del total, con la mayor proporcién en la etapa inicial (80.36%), la cual disminuy6 a
74.48% en la etapa final. De igual manera para los dedicados a la ensefianza, cultura y
deporte también tuvieron un descenso en la proporcion de la primera a la ultima etapa del

periodo, pero en las demas ocupaciones se observd un comportamiento inverso. (Tabla

).

La escolaridad con mayor porcentaje entre los individuos estudiados fue la de primaria
con el 26.06 % del total, X?*= 49.37 y p<0.001, le siguieron en frecuencia las categorias de
preparatoria (22.77%) y secundaria (22.75%), las cuales presentaron una elevacién de

sus cifras en los dos ultimos periodos, en relacion a los periodos iniciales. (Tabla I).

En la poblacion bajo estudio, el estado civil soltero ocupé el mayor porcentaje, 55.11%,
respecto al total de categorias, con X?= 219.47 y p<0.001, seguido por el de casado con el
27.70%.; pero se observé descenso en la proporcion de solteros, a medida que avanzaba
el tiempo, mientras que el porcentaje de separados o divorciados y de individuos en unién

libre se incrementd. (Tabla ).

En todas las etapas se encontraron diferencias entre los sujetos que tuvieron, las
complicaciones que a continuacibn se mencionan de acuerdo al porcentaje de
presentacion, en relacion a los que no las padecieron, en primer lugar el Sindrome de
desgaste con 48.1%, X*= 581.66 y p<0.001, luego el Herpes simple con X*= 1600 y
p<0.00, seguidas por dos complicaciones neurologicas: Disfuncibn motora central y
Neuropatia periférica, que alcanzaron 14.59%, X?= 580.22 y p<0.001 y 14.40%, X*=

831.32 y p<0.001, respectivamente. Continuaron en orden de frecuencia: Citomegalovirus
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(11.13%), Criptosporidiasis (10.64%), Neumonia (9.27%), Micobacteriosis atipica (M.
avium) (5.68%), Complejo demencial (3.51%), Sarcoma de Kaposi (2.16%), Neumonia a
P. Carinii/Jiroveci (0.77%) y Leucoencefalopatia multifocal (0.64%). Entre los individuos
con Tuberculosis y los que tuvieron Sangramiento de tubo digestivo, no se encontraron

diferencias, respecto a los que no presentaron estas dos complicaciones. (Tabla I).

Cabe sefialar que durante la etapa de Pre TARV fue donde se presentd la mayor
proporcion de sujetos que tuvieron la mayoria de las complicaciones y conforme avanzo el
tiempo disminuyd la proporcion de sujetos con esas complicaciones, pero se incrementé
la proporcién de individuos con Neumonia a P. Jiroveci y con Sangramiento de tubo
digestivo, hacia las etapas mas recientes. (Tabla ).

En cuanto al TARV para todos los periodos, se encontrd diferencia entre las personas que
no recibieron tratamiento y aquellas que si lo recibieron, con mas de la mitad de los
primeros (56.59%, X?= 704.74 y p<0.001). No obstante, conforme se avanzé en el
tiempo, el porcentaje de personas sin TARV se redujo en alrededor del doble, al pasar de
81.48% en la etapa Pre TARV a 44.38% en la etapa de TARVAS. (Tabla I).

Respecto al mecanismo de transmision, se observé que los individuos que se contagiaron
por via sexual predominaron en todos los periodos, en relacién a las otras vias de
contagio, con 95.67%, X?= 127.03 y p<0.001, ademas con cierta tendencia al incremento
con el paso del tiempo, comportamiento contrario al de los otros mecanismos de

transmision estudiados. (Tabla I).

El 23.26% de todos los sujetos estudiados no se notificé oportunamente, con X?= 932.21y
p<0.001, pero a medida que avanzd el tiempo, se redujo la proporciobn de sujetos

notificados de manera inoportuna. (Tabla I).

La mediana de supervivencia fue de 395 dias, con un rango de 1624, de manera que el
50% de las defunciones ocurrié entre los 35 y 1659 dias posteriores al diagnostico de
Sida. (Tablal).
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En el andlisis general de Kaplan-Meyer la mediana de supervivencia con VIH/Sida en la
poblacion estudiada fue de casi 9 afios y se observé que alrededor del 80% de los sujetos
se mantenia vivo a los 5 afios del diagnostico del padecimiento. (Gréfica 3).

Grafica 3. Supervivencia con VIH/Sida. IMSS, 1993-2004.
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Al comparar la supervivencia, con las variables sociodemogréficas, se encontrd6 que no
hubo relaciéon entre el tiempo de sobrevida y: el sexo, grupo de edad ni la ocupacion.
(Graficas 4-6 y Tabla II).



Grafica 4. Comparacion de la supervivencia por Sida segun sexo.
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Grafica 5. Comparacion de la supervivencia por Sida segun grupos de edad.
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Gréfica 6. Comparacion de la supervivencia por Sida segun ocupacion.
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Sin embargo, si hubo relacién entre la supervivencia con Sida y la region de residencia, la

escolaridad,

el

periodo de

diagnéstico

y el estado civi. (Tabla

).



Tabla Il. Evaluacién de los factores asociados a sobrevida con Sida.

Regresién de Cox

Variable
*»*RR P IC95%
Sexo
* Femenino
Masculino 0.93 0.082 0.86-1.01
Grupo de edad
15-24 0.95 0.333 0.85-1.06
*25-44
45-64 1.09 0.023 1.00-1.17
65y mas 1.18 0.079 0.98-1.43
Regién
Norte 0.77 0.001 0.69-0.86
Centro 0.72 0.001 0.65-0.80
* Sur
Sureste 0.58 0.001 0.50-0.67
Distrito Federal 0.14 0.001 0.12-0.17
Ocupacion
* Hogar
Estudiante 0.68 0.015 0.43-0.93
Jubilado/ Pensionado/ Incapacitado 0.82 0.112 0.64-1.05
Desempleado/TSC 1.67 0.008 1.14-2.43
Recluso 0.58 0.591 0.82-4.16
Profesionista/ Técnico/ Empleado 0.97 0.868 0.76-1.25
Ensefianza/ Cultura/ Deporte 0.94 0.684 0.73-1.23
Funcionario 1.04 0.842 0.68-1.61
Obrero 0.96 0.466 0.86-1.07
Militar 1.23 0.086 0.97-1.56
Escolaridad
*Ninguna
Primaria 0.91 0.069 0.81-1.00
Secundaria 0.68 0.001 0.61-0.76
Preparatoria 0.58 0.001 0.51-0.65
Universitaria 0.55 0.001 0.49-0.63
Estado civil
* Soltero
Casado 1.29 0.001 1.20-1.39
Separado/ Divorciado 1.35 0.001 1.20-1.53
Unién libre 1.06 0.347 0.94-1.20

Viudo 1.37 0.001 1.18-1.59
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Tabla Il. Evaluacion de los factores asociados a sobrevida con Sida (continuacion).

Regresion de Cox

Variable
*RR P 1IC95%
Periodo de diagndstico
* Pre TARV
TARYV inicial 0.88 0.046 0.77-0.10
Tri TARV 0.22 0.001 0.20-0.25
TARVAS 0.19 0.001 0.11-0.13
Complicaciones (Con)
Candidiasis 1.96 0.001 1.72-2.25
Citomegalovirus 3.42 0.001 3.16-3.70
Criptosporidiasis 3.79 0.001 3.50-4.11
Criptococosis 2.04 0.001 1.45-2.87
Herpes simple 1.76 0.001 1.65-1.87
Micobacteriosis atipica (M. avium) 3.61 0.001 3.28-3.98
Tuberculosis 0.96 0.747 0.77-1.21
Neumonia a P. Carinii/Jiroveci 1.57 0.001 1.21-2.05
Neumonia 2.81 0.001 2.59-3.05
Sangramiento de tubo digestivo 1.60 0.001 1.25-2.05
Sindrome de desgaste 1.74 0.001 1.64-1.85
Complejo demencial 3.67 0.001 3.25-4.15
Leucoencefalopatia multifocal 2.88 0.001 2.19-3.79
Disfuncion motora central 2.60 0.001 2.43-2.79
Neuropatia periférica 2.72 0.001 2.54-2.92
Sarcoma de Kaposi 1.72 0.001 1.41-2.10
Terapia ARV
*Si
No 4.51 0.001 3.98-5.12
Mecanismo de transmisién
Sexual 0.35 0.001 0.31-0.68
* Transfusional
uDI 0.62 0.052 0.38-1.00
Ocupacional 0.00 1.000 0.00
Perinatal 0.84 0.648 0.39-1.79
Hemofilia 0.60 0.487 0.14-2.53
Donador 2.16 0.451 0.29-15.95
Sexual/ UDI 0.56 0.022 0.34-0.92
Oportunidad
*Si
No 1.04 0.355 0.96-1.12

* Categoria de referencia
** Razon de riesgos del modelo de riesgos proporcionales
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Los sujetos residentes en la region Sur tuvieron menor probabilidad de sobrevivir
comparados con los que residian en las otras regiones, mientras que los residentes del
Distrito Federal lograron la mayor sobrevida respecto a los residentes en las demas
regiones. (Tabla Il y Grafica 7).

Grafica 7. Comparacion de la supervivencia por Sida segun region.
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Asimismo, los que tuvieron escolaridad de secundaria, preparatoria o universitaria, o fueron
diagnosticados en la etapa de Tri TARV o de TARVAS, presentaron mayor supervivencia
gue aquellos con escolaridad inferior a secundaria o sin escolaridad, .0 que se les hizo el

diagnostico en las primeras etapas del estudio, respectivamente. (Tabla Il y Gréficas 8-9).



Grafica 8. Comparacion de la supervivencia por Sida segun escolaridad.
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Por otra parte, se encontré asociacion entre el tiempo de sobrevida y los sujetos con estado
civil casado, separado, divorciado, en unién libre o viudo, con alrededor de 1 vez mas

probabilidad de sobrevivir respecto a ser soltero (Tabla Il y Gréafica 10).

Grafica 10. Comparacion de la supervivencia por Sida segun estado civil.
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En la comparacion de la supervivencia con tener o no algunas complicaciones, se encontrd
una mayor sobrevida y no padecer la mayoria de las complicaciones estudiadas. No se

encontro relacion con padecer o no tuberculosis. (Tabla I1).

Los sujetos con: candidiasis, criptococosis, herpes simple, neumonia a Pneumocistis carinii,
neumonia, sangramiento de tubo digestivo, sindrome de desgaste, leucoencefalopatia

multifocal, disfuncion motora central, neuropatia periférica, o0 sarcoma
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de Kaposi, tuvieron menor sobrevida que aquellos que no presentaron alguna de estas
complicaciones (Tabla Il).

Los sujetos con cryptosporidiasis, complejo demencial o con Micobacterium avium, tuvieron
casi 4 veces menos probabilidad de sobrevivir que aquellos sin alguna de estas
complicaciones. (Tabla Il y Gréficas 11-13).

Grafica 11. Comparacion de la supervivencia por Sida con y sin Cryptosporidiasis.
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Grafica 12. Comparacion de la supervivencia por Sida con y sin Complejo demencial.
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Grafica 13. Comparacion de la supervivencia por Sida con y sin Micobacterium avium.
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Asimismo, los que presentaron infeccion por Citomegalovirus, tuvieron 3 veces menor
probabilidad de sobrevida respecto a los que no presentaron esa infeccion. (Tabla Il y
Gréfica 14).

Gréfica 14. Comparacion de la supervivencia por Sida con y sin Citomegalovirus.
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La comparacion de los individuos en cuanto al uso de terapia ARV, mostrd que aquellos que
no recibieron tratamiento, tuvieron 4 veces menor probabilidad de sobrevida que los que si
recibieron TARV. (Tabla Il y Grafica 15).
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Gréfica 15. Comparacion de la supervivencia por Sida con y sin terapia ARV.
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No hubo asociacion entre la supervivencia y el mecanismo de transmisién ni con la

oportunidad de notificacién. (Tabla Il).

Finalmente las variables que quedaron en el modelo de regresion se presentan en la Tabla
[ll, donde se observa que los sujetos diagnosticados en las dos ultimas etapas (Tri TARV o
TARVAS) tienen un riesgo menor de morir por Sida que aquellos diagnosticados en las
etapas previas, recibir tratamiento ARV representa cuatro veces mas probabilidad de
supervivencia, asi como no presentar complicacién por candidiasis, o alguna neumonia

representa dos veces mayor probabilidad de supervivencia con Sida.
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Tabla Ill. Modelo de riesgos proporcionales para la sobrevida con Sida.

Modelo de Cox

Variable *RR P IC95%

Periodo de diagnéstico

Tri TARV 0.19 0.001 0.17-0.23
TARVAS 0.17 0.001 0.15-0.20
Terapia ARV

Con terapia ARV 4.06 0.001 3.55-4.65

Complicaciones
Sin Candidiasis 2.76 0.001 2.33-3.28
Sin Neumonia a P. Carinii/Jiroveci 2.08 0.001 1.50-2.88
Sin Neumonia 1.66 0.001 1.40-1.97

* Razon de riesgos del modelo de riesgos proporcionales
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X. DISCUSION

El Sida es una de las epidemias méas destructivas de las tres Ultimas décadas, pero el
advenimiento de la TARVAS cambi6 el curso de la historia natural de este padecimiento, al
propiciar la restauracion de la respuesta inmune de los sujetos afectados, con la
consecuente prolongacién de la vida de las personas afectadas, asi como de su calidad de

vida, de manera que el Sida se convirtié en un padecimiento croénico.

La mayor sobrevida fue a expensas de los sujetos diagnosticados entre 1999 y 2004,
correspondiente a los periodos mas recientes, en los cuales el tratamiento de estas personas
se baso en la multiterapia, de 1999-2001 se us6 la Tri TARV y de 2002 al 2004 la TARVAS,
con RR=0.22, ICy5% de 0.20-0.25 y RR=0.19, ICgs% de 0.11-0.13, respectivamente, lo que
demuestra que el uso de este tipo de tratamiento modifica favorablemente la sobrevida de

las personas con VIH/Sida *6%),

Se puso de manifiesto la eficacia del tratamiento ya que conforme avanz6 el tiempo
disminuy0 el porcentaje y tipo de complicaciones o enfermedades definitorias de Sida, tales
como la tuberculosis, las neumonias y el sarcoma de Kaposi, asi como mayor probabilidad
de sobrevida en ausencia de casi todas las complicaciones que se estudiaron con un RR
=4.51 de sobrevivir al estar en TARV, e ICgs%)= 3.98 - 5.12, lo cual es congruente con lo
hallado por Grabart et al en Francia “”y Garcia Soto en Cuba @V,

A pesar de que la Institucion fue pionera en ofrecer acceso universal a la terapia
antirretroviral, se encontraron diferencias entre el tiempo de supervivencia de las personas
afectadas y el lugar de residencia, este hallazgo amerita un analisis de la situacion concreta
en cada Delegacion y region, no obstante, cabe mencionar que aun en la actualidad, se

considera un estigma a la persona que vive con VIH/Sida y como
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consecuencia sufre de rechazo, razén por la que quiza, no demanden atencién médica hasta

etapas avanzadas del padecimiento, lo que contribuye a una menor sobrevida .

La relacion entre una escolaridad de secundaria 0 mas y tener mayor sobrevida pone de
manifiesto, la vulnerabilidad de las personas sin escolaridad o con baja escolaridad, lo cual
también fue encontrado en 2009 por Yeni PG etal ©.

Por otro lado, la condicién de soltero se asocié con menor sobrevida, atribuible en parte, a
que el individuo con esa condicion puede asumir libremente conductas sexuales riesgosas,
que aunado a otros elementos como la demora en demandar atencion médica contribuyen a

ello.

El que no se haya encontrado asociacién entre la supervivencia y la oportunidad de la
notificacion de los casos, puede ser debido a que en el actual sistema de vigilancia existe la
posibilidad de modificar la informacion registrada, mas cuando mensualmente se evalla el

indicador de oportunidad.

Los resultados de este estudio permiten rechazar la hipétesis nula, pues se encontrd
asociacion entre la supervivencia con Sida y algunos factores como la region de residencia,
la escolaridad, el estado civil, el periodo de diagndstico, las complicaciones y la terapia

antirretroviral, lo cual, es similar a lo obtenido en otros estudios **®

La limitacién estd en que como el analisis fue a partir de una base secundaria de datos, no
se tuvo control sobre los potenciales sesgos de informacion, no obstante, los sesgos de
medicién se controlaron a través de la definicion operacional de caso de Sida, establecida en
la NOM-010, la cual esta considerada en el disefio del instrumento para la recoleccion de

datos y que fue validada en la limpieza de la base.
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Xl. CONCLUSIONES

Se constaté que el uso de la multiterapia antirretroviral incrementa la sobrevida de las

personas con VIH/Sida y mejora su calidad de vida.

Se evidencio la eficacia de la TARV ya que conforme avanzé el tiempo disminuyé el
porcentaje y tipo de complicaciones o enfermedades definitorias de Sida, tales como la
tuberculosis, las neumonias y el sarcoma de Kaposi, asi como mayor probabilidad de

sobrevida en ausencia de casi todas las complicaciones.

La relacion entre el bajo nivel de instruccién, ser soltero y menor sobrevida, requiere el
fortalecimiento de las medidas de prevencion y control del VIH/Sida, con énfasis en la

educacion para la salud y promover la adopcién de conductas responsables.

El desarrollo e implementacién de un sistema de vigilancia en linea contribuiria a mejorar la
calidad y oportunidad de la informacion respecto al VIH/Sida, utilizada para la toma de

decisiones.
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ANEXO 1 (Continuacién)
FORMATO DE NOTIFICACION Y ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO DE VIH/SIDA
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ANEXO 2
MASCARA DE CAPTURA DEL ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO DE VIH/SIDA
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ANEXO 2 (Continuacién)
MASCARA DE CAPTURA DEL ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO DE VIH/SIDA
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ANEXO 2 (Continuacién)
MASCARA DE CAPTURA DEL ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO DE VIH/SIDA
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MASCARA DE CAPTURA DEL ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO DE VIH/SIDA
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