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Resumen

Objetivo: Describir la supervivencia a siete afos y los principales factores asociados a esta, en las personas con VIH que fueron atendidas en el sistema de salud
colombiano entre 2011 a 2018.

Métodos: Analisis de supervivencia de una cohorte de 64 039 personas diagnosticadas con VIH en Colombia. Se aplico el método de Kaplan-Meier para estimar la
probabilidad de supervivencia a partir de la fecha del diagnostico. Se ajusté un modelo de supervivencia paramétrico flexible de Royston Parmar.

Resultados: La estimacion de la supervivencia global a 7 afios fue de 94,8% (IC 95%: 94,5-95,2). El mayor riesgo de muerte se present6 en los hombres (HR: 1,2; IC
95%: 1,1-1,4; p: 0,010); en personas >50 afios de edad (HR: 3,1; IC 95%: 1,6-6,3; p: 0,002); en el régimen subsidiado (HR: 2,2; IC 95%: 1,9-2,5; p: <0,001); en la etapa
sida (HR: 2,8; 1C 95%: 2,1-3,7; p: <0,001); en quienes presentaron la Ultima carga viral detectable (HR: 7,1; IC 95%: 6,0-8,3; p: <0,001); y en quienes mostraron conteo
de linfocitos T CD4+ <350 células/pL (HR: 1,9; IC 95%: 1,4-2,4; p: <0,001).

Conclusion: La probabilidad de la supervivencia de las personas que viven con VIH aumenta al ser diagnosticados en edades jovenes, en quienes presenten un
recuento de linfocitos T CD4+ 2350 células/pL, una carga viral indetectable (< 50 copias/mL) y no se encuentren en etapa sida.

Palabras clave: Anélisis de supervivencia, VIH, Linfocitos T CD4-Positivos, Carga viral (fuente: DeCS).

Survival in people living with HIV in the framework the Colombian health system: 2011-2018

Summary

Objective: to describe the seven-year survival and predictors of mortality among people with HIV who were treated in the Colombian health system between 2011
and 2018.

Methods: 64 039 people diagnosed with HIV in Colombia were included. Kaplan-Meier analysis estimated the probability of survival from the date of diagnosis. A
Royston Parmar flexible parametric survival model was fitted.

Results: The overall survival at 7 years was 94.8% (95% Cl: 94.5-95.2). Survival was related to sex (men, HR: 1.2; 95% Cl: 1.1-1.4; p: 0.010); people 250 years of age
(HR: 3.1; 95% Cl: 1.6-6.3; p: 0.002); subsidized regime (HR: 2.2; 95% CI: 1.9-2.5; p: <0.001); AIDS stage (HR: 2.8; 95% Cl: 2.1-3.7; p: <0.001); a detectable viral load
(HR: 7.1; 95% Cl: 6.0-8.3; p: <0.001); and a CD4+ Lymphocyte count <350 cells/pL (HR: 1.9; 95% Cl: 1.4-2.4; p: <0.001).

Conclusion: The probability of survival of people living with HIV increases when they are diagnosed at a young age, in those with a CD4+ T Lymphocyte count >350
cells/pL, an undetectable viral load (<50 copies/mL) and are not in the AIDS stage.

Keywords: Survival Analysis, HIV, CD4 Lymphocyte Count, Viral load (MeSH).
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Supervivencia en las personas que viven con VIH en el marco del sistema de salud colombiano 2011-2018

Introduccién

Los avances tecnolégicos en salud han logrado el aumento
de la supervivencia de las personas que viven con el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH) (PVV). Tanto es asi que
estudios recientes han encontrado una probabilidad de su-
pervivencia en PVV con tratamiento antirretroviral (TAR) del
96% durante el primer afio después del diagnostico y hasta
del 88% a los 15 afios'. De hecho, algunos estudios explo-
ran los riesgos de morir por enfermedades cardiovasculares,
la enfermedad pulmonar obstructiva crénica y los canceres,
dado los largos tiempos de supervivencia de esta poblacion?.
Diferente a lo que ocurria hacia finales de 1985 en EE. UU,,
cuando se reportd que el 83% fallecié durante el primer afio
y la tasa estimada de supervivencia al tercer afio era del 11%?.

Estudios mas recientes, realizados en China encontraron un
tiempo medio de supervivencia de los casos de VIH/sida ma-
yor de 16 afios entre 1997 y 2018* con un mayor riesgo de
muerte al aumentar la edad, al detectar la enfermedad du-
rante el ingreso hospitalario en fase sida y no recibir TAR®.
En relacidon con las personas con el sindrome de inmunode-
ficiencia adquirida (sida), se ha estimado que la probabilidad
de supervivencia a ocho afios desde el inicio del sida es del
78% en quienes reciben TAR. En contraste, la supervivencia
a 6 afios en pacientes con sida sin TAR es del 26%; conclu-
yendo asi que mas de la mitad de las PVV que reciben TAR
sobrevivieron mas de 10 afios desde el inicio del sida y més
de la mitad de las PVV que no reciben tratamiento mueren
dentro de los dos afios posteriores al inicio del sida’.

Entre los factores descritos en la literatura que afectan la
supervivencia de las PVV estan: sexo masculino, edad > 40
afnos, estadio clinico avanzado®, bajo indice de masa corpo-
ral®, el no uso temprano de la TAR’, el diagnéstico tardio de
la enfermedad® y la presencia de enfermedades oportunistas
como la tuberculosis®. En cuanto a los resultados de labo-
ratorio también se han descrito variables prondstico para
mortalidad como: el bajo recuento de células T CD4+, la baja
albumina sérica, el recuento alto de glébulos blancos, el por-
centaje elevado de neutréfilos y la anemia™.

En Colombia, la Cuenta de Alto Costo (CAC) (organismo téc-
nico no gubernamental que promueve la gestién de riesgos,
la generacién de resultados en salud y la gestién de cono-
cimiento de las enfermedades de alto costo) ha realizado
seguimiento de los pacientes con VIH, gracias a la normati-
vidad vigente del pais que obliga a las Empresas Administra-
doras de Planes de Beneficios de salud (EAPB) al reporte de
todos los casos con VIH™". Estas entidades son las encargadas
de la gestién de riesgo de los afiliados independiente si la
afiliacion es pagada por el trabajador y empleador (régimen
contributivo), si es financiada con otros recursos (subsidiado)
o si proviene de entidades que tienen su propio financia-
miento (universidades, fuerzas militares, policia nacional, me-

dicina prepagada y direcciones territoriales de salud). En un
primer acercamiento a los analisis de supervivencia, la CAC
encontrd en una cohorte de 60 mil pacientes seguida duran-
te siete afos una menor supervivencia en las PVV afiliadas al
régimen subsidiado, estar en estadio sida y no recibir TAR™.
Este articulo tiene como fin describir la supervivencia a siete
anos y los principales factores asociados a esta en las PVV
que fueron atendidas en el sistema de salud colombiano y
reportadas a la CAC entre el 1 de febrero de 2011 al 31 de
enero de 2018.

Métodos

Poblacion de estudio

Personas atendidas dentro del marco del Sistema General de
Seguridad Social en Salud (SGSSS) diagnosticadas con VIH
entre el 1 de febrero de 2011 al 31 de enero de 2018 y que
fueron reportadas a la CAC en cumplimiento de la obligato-
riedad de este reporte™' por parte de las entidades encar-
gadas de la gestién del riesgo.

Diseiio del estudio
Estudio observacional, de tipo cohorte retrospectiva.

Variables

La variable principal es el tiempo de supervivencia o de censu-
ra de los pacientes, medida en afios y estuvo delimitado por un
primer evento el cual correspondié a la fecha de diagndstico
de infeccion por VIH y por un segundo evento definido como
la fecha de muerte. La confirmacion diagnéstica fue realizada
segun el algoritmo de la Guia de Practica Clinica (GPC) basada
en la evidencia cientifica para la atencién de la infeccién por
VIH/sida en adolescentes (con 13 afios de edad o mas)'® y va-
lidada con los soportes de los laboratorios clinicos o el reporte
en la historia clinica de la confirmacién diagnostica.

Se definié como censura a la derecha las pérdidas del se-
guimiento debido al abandono de la atencién, muerte por
causas externas o por finalizacién del seguimiento sin la
ocurrencia del evento muerte. Los pacientes no censurados
fueron quienes presentaron muerte por sida o por otra pato-
logia no definitoria de sida.

Covariables

Se seleccionaron de acuerdo con el marco conceptual de la
investigacion. Estas fueron medidas al momento del diag-
néstico de VIH: sexo, edad, régimen de afiliacion, region de
residencia, conteo de linfocitos T CD4+, diagnostico tem-
prano (definido como los pacientes diagnosticados con lin-
focitos T CD4+ 2500 células/pl) y estadio clinico segun el
sistema de clasificacion de los CDC 2008 (16). También se
midieron las variables: ultima carga viral para VIH, tiempo
entre la fecha de diagndstico y fecha de inicio de la primera
TAR, presencia de enfermedades oportunistas definitorias de
sida y comorbilidades durante el periodo de estudio.
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Fuentes de datos

Los datos fueron tomados a partir de historias clinicas de
personas con diagndstico de VIH reportados a la CAC entre
el 1 de febrero de 2011 al 31 de enero de 2018. La informa-
cion contiene datos sobre la poblacién afiliada a cualquie-
ra de los regimenes segun la ley 100 de 1993" o pacientes
no afiliados al sistema de salud pero que son atendidos por
las Secretarias de Salud de Colombia. Este proceso de re-
porte estandarizado de variables es obligatorio y se realiza
mediante la Resolucién 4725 de 2011™ y la Resolucion 783
del 2012, declaradas por el Ministerio de Salud y Proteccion
Social de Colombia. Dicha informacién fue ingresada a un
sistema de validacién estandarizada que reviso la coherencia
entre variables; posteriormente, los datos fueron auditados
contrastandolos con los soportes de historia clinica y resulta-
dos de laboratorio remitidos a la CAC. En aquellos casos don-
de no coincidié lo reportado contra lo soportado, se realizd
la correccién en la base de datos segun la fuente primaria.

Descripcion estadistica de la poblacion de estudio
Las variables categorizadas fueron presentadas en valores
absolutos y relativos.

Analisis de supervivencia

Se realiz6 la descripcion de la informacion marginal y por
categorias de las variables de la muestra de supervivencia.
Se aplico el método de Kaplan-Meier para estimar la proba-
bilidad de supervivencia para diferentes periodos de tiempo
a partir de la fecha de diagndstico. También se evaluaron las
funciones de riesgo, las gréaficas de doble logaritmo comple-
mentario y se realizé la prueba de hipétesis log-rank para
comparar la supervivencia entre las categorias de estudio.

Se ajusté un modelo de supervivencia paramétrico flexible de
Royston Parmar, con una distribucion de base modelada por
una funcién del log-tiempo restringida por splines cuibicos',
debido a que, el modelo de Cox no cumplia con el supuesto
de riesgos proporcionales, esto fue probado mediante el uso
de los residuos de Schoenfeld y de Schoenfeld escalados. Para
determinar la complejidad adecuada del niUmero de nodos para
caracterizar la funcién de base se realizaron pruebas de sensibi-
lidad variando el nimero de nodos internos de 1 a 8y se evaludé
mediante el criterio de informacién de Akaike (AIC) para deter-
minar el ajuste 6ptimo’. El modelo seleccionado fue un modelo
con 3 nodos internos (4 grados de libertad). Se presentaron los
resultados en una escala de Hazard ratios (HR) para facilitar la
interpretacion de los efectos de las covariables.

Se considerd significancia estadistica a un valor de p menor
que 0,05. Se utilizd STATA 13 (Stata Corporation, College Sta-
tion, TX, USA) para todos los analisis estadisticos.
Consideraciones éticas

En Colombia, la legislacion permite a la CAC utilizar datos cli-

nicos sobre enfermedades de alto costo, reportados por las
aseguradoras de salud, para auditar y generar informacion
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confiable. No se hizo ninguna intervencion ni modificacion in-
tencionada de variables bioldgicas, fisioldgicas, sicolégicas o
sociales de los individuos participantes, por lo cual el estudio
se clasifico como investigacién sin riesgo segun lo establecido
en la Resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de la
Republica de Colombia. Por lo anterior, no se requirié con-
sentimiento informado o aprobacién ética. La CAC, tiene la
responsabilidad de velar por la proteccion de los datos perso-
nales y clinicos de acuerdo con lo establecido en el articulo 15
de la Constitucion Politica de Colombia de 1991 desarrollado
en la Ley estatutaria 1581 de 2012 “por el cual se dictan dis-
posiciones generales para la proteccién de datos personales”.

Resultados

Descripcion estadistica

Se obtuvo informacién en 64 907 PVV. De estos, 76,6% co-
rrespondieron al sexo masculino. El grupo de edad con ma-
yor nimero de casos fue entre los 25 a 49 afos (60,6%). La
mayor proporcién de poblacién pertenecia al régimen con-
tributivo. La regién colombiana que reportd mayor nimero
de casos fue la Central con el 27,0% de los casos (tabla 1).

Entre las variables clinicas, solo el 16,7% del total de PVV tu-
vieron un diagnodstico temprano de la enfermedad. Adicio-
nalmente, se evidencié que, del total de pacientes con una
clasificacion de estadio al momento del diagndstico, el 39,2%
se encontraron en etapa de sida. Con respecto a la Ultima
carga viral (CV), el 55,2% de los pacientes se encontraban con
cargas virales indetectables (<50 copias/mL).

Con relacion al tiempo entre la fecha de diagndstico y la fe-
cha de inicio de la primera TAR, se evidencié que el tiempo
de mayor frecuencia fue menos de 1 a 3 meses (65,6%). La
tabla 1 muestra la distribucion de las caracteristicas sociode-
mograficas y clinicas en hombres y en mujeres.

Las enfermedades oportunistas definitorias de sida que se
presentaron con mayor frecuencia en el total de PVV duran-
te el periodo de estudio fueron la tuberculosis y la caquexia
asociada a VIH con el 9,3% y 17,1%, respectivamente. Las co-
morbilidades mas frecuentes fueron: la dislipidemia (14,2%),
la anemia (8,5%) y otras enfermedades de transmision sexual
(15,5%) (tabla 2).

Analisis de supervivencia

Aproximadamente, entre las personas incluidas en la cohor-
te, el tiempo de seguimiento fue de minimo 1 dia y maximo
7 afos. El 50% de los individuos tuvo seguimiento hasta por
2,7 afos y el promedio (3,0 afios) estuvo ligeramente por en-
cima de la mediana. La mortalidad ocurrié en 2 940 casos
(4,6%), de los cuales 1 766 fueron muertes por sida (1,9%),
589 casos fallecieron por otra patologia no definitoria de sida
(0,9%) y 1 174 casos por causa externa (1,8%). La estimacién
de la supervivencia global (SG) a 7 afos fue de 94,8% (IC
95%: 94,5-95,2).
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de la poblacion de estudio
Sexo masculino
(n=49 686)
n (%)

Sexo femenino
(n=15 221)
n (%)

Caracteristicas sociodemograficas*

Variables

Edad (afios)

Menores de 15 429 (2,8) 394 (0,8)
15 a 49 12 846 (84,4) 43 795 (88,1)
50 0 mds 1817 (11,9) 5294 (10,7)
Régimen de afiliacion
Contributivo 4784 (31,4) 29 324 (59,0
Subsidiado 10 129 (66,6) 18 983 (38,2)
Otros® 235(1,5) 1300 (2,6)
Sin dato 73 (0,4) 79 (0,2)
Regioén de residencia®
Bogotd D.C. 1617 (10,7) 12 304 (24.8)
Caribe 5081 (33,4) 9733 (19,6)
Central 3575 (23,5) 13969 (28,1)
Oriental 1945 (12,8) 5605 (11,3)
Pacifica 2 587 (17,0) 7321 (147)
Otros departamentos 343 (2,3) 675 (1,4)
Sin dato 73 (0,5) 79 (0,2)

Caracteristicas clinicas

Conteo de linfocitos T CD4+ (Células/pL)*

<200 3746 (24,6) 13973 (28,1)
200-349 2277 (15,0) 8182 (16,5)

2350 4644 (30,5) 14 842 (29,9)
Sin dato 4554 (29,9) 12 689 (25,5)

Diagnéstico temprano de VIH (linfocitos T CD4+ 2500 Células/pL)*

si 2724 (17,9) 8084 (16,3)
No 7943 (52,2) 28 913 (58,2)
Sin dato 4554 (29,9) 12 689 (25,5)

Estadio clinico de VIH*

VIH (estadio 1y 2) 8 978 (59,0) 27 819 (56,0)
Sida (estadio 3) 5100 (33,5) 18 643 (37,5)
Sin dato 1143 (7,5) 3224 (6,5)
Ultima carga viral
’”detecfgé’i’gsﬁni‘)’ 8090 (53,2) 27729 (55,8)
Detectable 6 505 (42,7) 19 683 (39,6)
Sin dato 626 (4,11) 2 274 (4,58)

Tiempo entre la fecha de diagnéstico y la fecha de inicio de la primera
TAR (meses)

<7 4895 (32,2) 12034 (24,2)
Ta3 5 355 (35,2) 20 274 (40,8)
4a6 1025 (6,7) 3949 (8,0)

7ai12 797 (5,2) 3100 (6,2)
> 12 1154 (7,6) 4237 (8,5)
Sin dato 1995 (13,1) 6092 (12,3)

a. Incluye: régimen especial, régimen de excepcion y no asegurado.

b. Divisién acorde al producto interno bruto definido por el Departamento
Administrativo Nacional de Estadistica para el aflo 2017(19). Las divisiones son:
Region Caribe: Atlantico, Bolivar, Cesar, Cérdoba, Sucre, Magdalena, La Guajira.
Region Central: Caldas, Risaralda, Quindio, Tolima, Huila, Caquetd, Antioquia.
Region Oriental: Norte de Santander, Santander, Boyacd, Cundinamarca, Meta.
Regiodn Pacifica: Chocd, Cauca, Narifio, Valle. Otros departamentos: Amazonas,
Arauca, Casanare, Guainia, Guaviare, Putumayo, San Andrés, Vaupés, Vichada.
c. Clasificacién estadio de VIH CDC 2008

* Estas variables fueron medidas al momento del diagndstico.

Al analizar las curvas de Kaplan-Meier por categorias de las
variables, la supervivencia a lo largo del tiempo de segui-
miento fue mayor en los menores de 15 afos, pero fue dismi-
nuyendo a medida que aumentaban los rangos en los grupos
de edad. El régimen subsidiado tuvo menor supervivencia
(91,8%; IC 95%: 91,0-92,5), al igual que las personas que fue-
ron diagnosticadas en etapa sida (91,2%; IC 95%: 90,5-91,9)
(figura 1).

Las PVV con conteo de linfocitos T CD4+ mayor de 350 cé-
lulas/uL tuvieron una supervivencia de 98,6% (IC 95%: 98,1-
98,9) mientras que en los de menos de 200 células/pL fue de
92,2% (IC 95%: 91,4-93,0). La supervivencia fue mayor en los
pacientes con conteo de linfocitos T CD4+ mayores o iguales
a 350 células/pL, pero fue menor a medida que disminuyeron
los valores del conteo (figura 1).

El grupo que present6 la Ultima carga viral indetectable tuvo
una probabilidad de supervivencia a los 7 afios de 98,3% (IC
95%: 98,0-98,6) mientras que en los detectable fue menor
(90,4%; IC 95%: 89,4— 91,3).

La prueba de hipétesis de log-rank realizada a las caracte-
risticas sociodemograficas y clinicas (listadas en la tabla 1),
evidencié diferencias estadisticamente significativas entre las
categorias de las variables excepto entre hombres y mujeres
(p=0,1). En la figura 1 se presentan las curvas de superviven-
cia de Kaplan-Meier, junto con los resultados de la prueba de
hipotesis de log-rank para las variables sociodemograficas
y clinicas incluidas en el modelo de supervivencia realizado.

Modelo de supervivencia paramétrico flexible

Los resultados en la tabla 3 reflejan el modelo final ajustado
por las variables detectadas como estadisticamente signifi-
cativas mediante la prueba Log-rank y las variables clinica-
mente relevantes encontradas en la literatura. Al ajustar por
las variables incluidas en el modelo, el riesgo de muerte fue
mayor en las personas de sexo masculino comparadas con
las de sexo femenino (Valor p=0,010). También se observaron
diferencias estadisticamente significativas en la superviven-
cia en las personas de 50 afios 0 mas a comparacién de los
menores de 15 afios. El riesgo de muerte también se pre-
sentd mayor en las personas con un régimen de afiliacion
al sistema de salud subsidiado con respecto al contributivo.
Igualmente, en pacientes con diagnostico de sida a compara-
cion con VIH. Llama la atencidn el alto riesgo que representa
la dltima medicién de carga viral detectable a comparacion
con las personas que presentan una carga viral indetectable
(valor p<0,001). Finalmente, en los pacientes con conteo de
linfocitos T CD4+ menores a 200 y entre 200 a 349 células/
UL, se presentd un mayor riesgo de muerte a comparacién
de los pacientes con un conteo mayor o igual a 350 células/
pL (valor p<0,001).
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Tabla 2. Enfermedades oportunistas definitorias de sida y comorbilidades en

la poblacion de estudio

Sexo femenino

Variables (n=15 221) (n=49 686)
n (%) n (%)
Pra ia de enfer des oportuni definitorias de sida durante el periodo
de estudio

Sexo masculino

Tuberculosis en cualquier localizacion

St 1157 (7,6) 4878 (9,8)
No 580 (3,8) 1545 (3,1)
Sin dato 13 484 (88,6) 43 263 (87,1)
Infeccién por citomegalovirus
St 202 (1,3) 972 (2,0)
No 637 (4,2) 1739 (3,5)
Sin dato 14 382 (94,5) 46 975 (94,5)
Hi plosis di: inada o extra pulmonar
Si 146 (1,0) 668 (1,3)
No 638 (4,2) 1758 (3,5)
Sin dato 14 437 (94,9) 47 260 (95,1)
Neumonia por Pneumocystis jiroveci
St 501 (3,3) 1878 (3,8)
No 608 (4,0) 1705 (3,4)
Sin dato 14112 (92,7) 46 103 (92,8)
Septicemia por salmonella recurrente
St 31(0,2) 88(0,2)
No 644 (4,2) 1788 (3,6)
Sin dato 14 546 (95,6) 47 810 (96,2)
Sarcoma de Kaposi
Si 91 (0,6) 1067 (2,2)
No 643 (4,2) 1740 (3,5)
Sin dato 14 487 (95,2) 46 879 (94,4)
Sindrome de desgaste o caquexia asociada a VIH
Si 2368 (15,6) 8749 (17,7)
No 508 (3,3) 1299 (2,6)
Sin dato 12 345 (81,1) 39 638 (79,8)
Toxoplasmosis cerebral en mayores de un mes de edad
St 797 (5,2) 2389 (4,8)
No 599 (3,9) 1668 (34)
Sin dato 13 825 (90,8) 45 629 (91,8)
Presencia de comorbilidades en el periodo de estudio
Dislipidemia
Si 2251 (14,8) 6992 (14,1)
No 442 (2,9) 1165 (2,3)
Sin dato 12 528 (82,3) 41529 (83,6)
Coinfeccion con Hepatitis B crénica (VHB)
Si 259 (1,7) 2989 (6,0)
No 648 (4,3) 1607 (3,2)
Sin dato 14 314 (94,0) 45090 (90,8)
Coinfeccion con Hepatitis C crénica (VHC)
Si 64 (0,4) 422 (0,9)
No 655 (4,3) 1795 (3,6)
Sin dato 14 502 (95,3) 47 469 (95,5)
Anemia
St 2439 (16,0) 3056 (6,2)
No 494 (3,3) 1634 (3,3)
Sin dato 12 288 (80,7) 44996 (90,6)
Cirrosis hepatica
St 20 (0,1) 68 (0,1)
No 667 (4,4) 1820 (3,7)
Sin dato 14 534 (95,5) 47798 (96,2)
Enfermedad renal crénica
Si 213 (1,4) 1.039 2,1)
No 652 (4,3) 1740 (3,5)
Sin dato 14 356 (94,3) 46 907 (94,4)
Otras enfer de trar on sexual
St 1131 (7,4) 8916 (17,9
No 589 (3,9) 1375 (2,8)
Sin dato 13 501 (88,7) 39395 (79,3)
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Discusion

El VIH es una enfermedad que segun la literatura, menos del
7% de las PVV se pueden comportar como no progresores a
largo plazo y controladores de élite, manteniendo un recuento
alto de células CD4 (2500 células/mm?) y una carga viral baja
o indetectable por un largo tiempo®. Por lo tanto, un gran
porcentaje de PVV tienen un deterioro de su sistema inmu-
nolégico facilitando la aparicion de enfermedades definitorias
de sida y por ende un mayor riesgo de mortalidad. Este estu-
dio es el primer andlisis publicado que describe la probabili-
dad de supervivencia de las personas que viven con VIH que
han sido reportadas a la Cuenta de Alto Costo y son atendidos
en el sistema de salud colombiano; asi como los factores de
riesgo que estan relacionados con una mayor mortalidad.

En el presente estudio, el sexo no tuvo un efecto significa-
tivo sobre el riesgo de muerte en el modelo sin ajustar; no
obstante, al ajustarse se encontré que el sexo masculino pre-
senta un mayor riesgo de mortalidad. En paises como Brasil”
e Irdn*' se ha demostrado que las PVV de sexo masculino
tienen un mayor riesgo de muerte, lo cual puede estar ex-
plicado por diferencias genéticas® y condiciones sociocul-
turales como una mayor percepcion de cuidado y adherencia
de las mujeres a los programas de salud; y una busqueda
mas temprana de los servicios de salud en las mujeres, es-
pecialmente por la oferta de la prueba diagnéstica durante
el embarazo®. Por otro lado, el régimen subsidiado mostré
un HR dos veces mayor que el contributivo, lo que podria ser
una aproximacién de las brechas de desigualdad en las po-
blaciones, asi también lo muestra un estudio en Reino Unido
el cual describe que las desventajas socioeconémicas estan
fuertemente asociadas con peores resultados en salud aun
en un entorno con atencién médica universal®.

En cuanto a la edad, nuestros resultados también son consis-
tentes con la literatura que muestra una menor probabilidad
de sobrevivir a edades mas avanzadas (25). Por ejemplo, un
metanadlisis?® realizado con PVV antes del TAR, identificaron
la edad >45 aflos como un factor explicativo de la mortalidad
tanto en pacientes con VIH-1 y VIH-2, concluyendo que la
edad avanzada estd asociada con la progresion clinica espe-
cialmente en aquellos que no han recibido TAR, por lo cual
es importante el diagndstico temprano y el inicio del trata-
miento?’. Otro estudio* realizado a través de un modelo de
regresion de riesgos proporcionales de Cox mostré que los
pacientes con mas de 51 afos tienen un HR de 1,90 (1,35-
2,68) comparado con las PVV <25 afios.

El diagndstico de la infeccion por el VIH es prioritario, pues
es la entrada de los pacientes a la cascada del continuo de
la atencion para VIH y un indicador clave para el monitoreo
de las estrategias en salud publica® es asi que nuestro estu-
dio mostré que el diagndstico temprano de VIH (linfocitos T
CD4+ =500 células/pL) mejora la supervivencia, informacion
similar a otros estudios®**. Este hallazgo debe permitir el
fortalecimiento de acciones que minimicen las barreras para
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Figura 1. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier de variables sociodemogréficas y clinicas en las PVV

Tabla 3. Modelo de supervivencia paramétrico flexible, ajustado con 3 nodos
internos y 4 grados de libertad

Variable 5% 1€ Valor p
Inferior  Superior
Sexo
Femenino*
Masculino 1,2 11 14 0,010
Edad
< de 15 afos*
15 a 49 afios 12 06 24 0,637
50 0 mds anos 3,1 1,5 6,3 0,002
Régimen de afiliacion al sistema de salud
Contributivo*
Subsidiado 2,2 19 2,5 <0,001
Otros 03 0,1 1 0,050
Conteo de linfocitos T CD4+ (células/pL)
>350*
<200 23 17 3.2 <0,001
200-349 19 14 24 <0,001
Estadio clinico
VIH (estadio1 y 2)*
Sida (estadio 3) 2,8 | 2,1 | 37 | <0,001
Ultima carga viral
Indetectable*
Detectable | 71 | 6 | 83 | <0001

HR: Hazard ratio. IC: intervalo de confianza. *Categoria de referencia.
A excepcion de la dltima carga viral, las variables incluidas en el modelo fueron
medidas al momento del diagnoéstico de VIH.

el diagndstico temprano como la optimizacién del uso de
diversas herramientas de diagnostico aumentando el acceso
a la prueba®.

El conteo bajo de linfocitos T CD4+ también ha documen-
tado una relacién inversamente proporcional entre el estado
inmunolégico y la mortalidad; un estudio en Espafia mostré
que por cada incremento de 50 linfocitos T CD4+ en el mo-
mento del diagndstico, el riesgo de muerte disminuyd en
un 83% (IC 95%: 82,0-84,0)*. Resultados recientes también
evidencian que las PVV con recuentos de CD4 mas bajos se
relacionaban con mayor riesgo de mortalidad y morbilidad.
Paises como Peru, por ejemplo, mostraron una sobrevida de
68% a 8 afios de seguimiento en PVV con menos de 100
células/mL, mostrando que la mortalidad va reduciéndose
conforme incrementa el recuento de CD42".

Por otra parte, nuestro estudio también mostré que las perso-
nas en estadio sida (estadio 3) presentaron una menor super-
vivencia comparada con las PVV en estadio clinico VIH (estadio
1y 2); los estudios también respaldan este hallazgo, encont-
rando por ejemplo que en un estudio en Puerto Rico® la proba-
bilidad de supervivencia a 6 afos fue menor en el grupo de
estadio sida (0,57; IC 95%: 0,55-0,60, p<0,001) en comparacion
con las personas en estadio de VIH (0,87; IC 95%: 0,09-0,72). Un
metandlisis que incluyo 57 estudios también concluyé que la
mayoria de los pacientes que reciben TAR sobreviviran mas de
10 afios después de la aparicion del sida, mientras que la may-
oria de los pacientes que no reciben TAR mueren dentro de los
2 afios siguientes a la etapa final de la enfermedad’.
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La detectabilidad de la carga viral, en el transcurso del segui-
miento también evidencié mayor riesgo de mortalidad, infor-
macién congruente con un estudio®' que mostré que tener
una alta carga viral alcanzaba un HR de 1,17 (IC 95%: 1,07-
1,48) para mortalidad. El seguimiento de la carga viral ha sido
considerado un mejor predictor de muerte en PVV compara-
do con el recuento de linfocitos T CD4+, pues los pacientes
tardan mas en alcanzar un recuento de células CD4 normal y
menos tiempo en alcanzar una carga viral indetectable.

Fortalezas y debilidades

Las fortalezas de nuestro estudio se traducen en la veracidad
de la informacién, pues son datos que provienen de un regis-
tro nacional que surten un proceso de auditoria estandariza-
do para garantizar la validez de los datos, asi como la obliga-
toriedad en el registro, que hace que un gran porcentaje de
las PVV sean reportadas, por ser atendidos en el sistema de
salud (Alrededor del 96% de la poblacién colombiana se en-
cuentra afiliada al SGSSS*) mejorando la validez externa de
los hallazgos y limitando el sesgo de seleccién. Por otro lado,
al ser un registro anual se pudo hacer la trazabilidad histérica
del seguimiento del paciente. No obstante, es un registro pa-
sivo que cuenta con sus propias limitaciones.

Existieron limitaciones que estan relacionadas con el alto
porcentaje de registros faltantes especialmente en las vari-
ables de enfermedades oportunistas definitorias de sida y
comorbilidad, pues en el proceso de auditoria no pudieron
ser verificables, lo que condiciona la descripcion estadistica
(tabla 2) solo a la poblacién con la informacion reportada
y verificada. Este dato no reportado pudo ser por omision,
por sesgo de recuerdo o falta de soportes en el momento
de validar el dato. Tampoco pudo ser incluida la variable re-
lacionada con el tipo de esquema usado al inicio de la TAR,
dado que en un gran porcentaje de casos solo se validé uno
o dos medicamentos cuando los esquemas estan conforma-
dos con méas de dos medicamentos. Por lo anterior, el analisis
multiple realizado esta sujeto al sesgo de confusion residu-
al dado por la imposibilidad de ajustar por estas variables.
Ademas, no se pudieron describir los diagnosticos especi-
ficos de muerte de la poblacion dado que el registro solo
captura la causa de muerte agrupada como: muerte por VIH/
sida, por otra patologia no definitoria de Sida y muerte por
causa externa, lo cual impide realizar un andlisis por causa
especifica de muerte.

Conclusiones

Nuestro estudio describié que un diagndstico temprano y
un tratamiento oportuno puede cambiar el curso de la en-
fermedad en términos de supervivencia. Ademas estimd
que la probabilidad de la supervivencia de las PVV aumenta
en quienes al ser diagnosticados se encuentran en edades
jovenes, presenten un recuento mayor o igual a 350 células/
pL de linfocitos T CD4+, mantengan una carga viral inde-
tectable y no se encuentren en etapa sida. Estos hallazgos
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pueden orientar las acciones en el fortalecimiento de estrate-
gias y reorientacion de los recursos en actividades dirigidas
a la deteccién oportuna de los casos, a la tamizacion del VIH
especialmente en menores de 50 afios y a la integracién in-
mediata de las PVV a los programas de VIH para garantizar el
manejo adecuado de la enfermedad y el inicio temprano de
la terapia antirretroviral. Por otro lado, se sugiere evaluar las
debilidades en la gestion de la poblacién masculina y en el
régimen de salud subsidiado que limitan la supervivencia de
estas subpoblaciones. Futuros estudios pueden ir encamina-
dos a la exploracion de posibles interacciones entre las vari-
ables de estudio, asi como el anélisis de nuevas variables que
puedan determinar la supervivencia en las PVV.
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