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RESUMEN ABSTRACT

Fundamento: En Brasil, los antirretrovirales (ARV) se distribu- Cost-Effectiveness of Initial Adherence
yen a los portadores de VIH de forma gratuita por el Sistema Unico de

Salud. La adhesién al tratamiento es una de las principales variables en to Antiretroviral Therapy among

la cual los servicios de salud pueden intervenir para aumentar la efec- HIV Infected Patients in Belo
tividad de la medicacién. El objetivo del estudio es evaluar la relacién Hori B il
coste-efectividad de la adhesion inicial a la terapia ARV e identificar orizonte, Brazi

factores que influencien los costes y la evolucién global del paciente.

Background: In Brazil, there is free antiretroviral (ARV) dis-
tribution to patients with HIV disease by the National Health
System. Adherence to the treatment is one of the main factors that
health services can manage to increase the effectiveness of the ARV

Métodos: Estudio prospectivo con individuos infectados por el
VIH reclutados, después de la primera prescripcion de ARV, en dos
servicios publicos de referencia para el tratamiento del VIH/Sida en

Brasil. La no-adhesion fue definida como la utilizacién <95% de la S . 7 - f
? medication. The aim of this study is to evaluate the cost-effective-

cantidad prescrita durante los 3 dias anteriores a la primera visita de L . R
seguimiento. El ratio coste-efectividad se ha calculado para el grupo ness of initial adh‘erepce to the ARV therapy apd to identify factors
that influence patient's costs and global evolution.

adherente y no-adherente. Se han empleado modelos de regresion

lineal multiple y logistica binaria en el anlisis univariante y multi- Methods: Prospective study of HIV infected patients receiving

variante. their first ARV prescription in two public referral centers to
Resultados:Un 79,7% de los 197 participantes fue adherente al HIV/Aids, Brazil. The non-adherence was defined as the intake of

tratamiento ARV y el ratio coste-efectividad obtenido para este grupo <95 Of the prescribed doses for 3 days prior to the first follow-up

(2.667,66 euros) fue menor que el observado entre los no adherentes visit. A cost-effectiveness ratio was calculated for either groups, the
El analisis multivariante (p<0,05) mostr6 que la adhesion a la terapia adherent and the non-adherent. Univariate and multivariate analysis

ARVy el uso de inhibidores de la proteasa en el tratamiento estaban V€€ Performed using multiple linear and binary logistic regression

asociados con mayor coste directo medio de la atencion. La evolucion adels.
global favorable estuvo asociada con estar asintomatico, tener linfoci- Results:79.7% of the 197 participants was adherent to the ARV
tos TCD4+>200 celsimm3 y ser adherente al tratamiento ARV. treatment and the ratio cost-effectiveness obtained for this group

(2,667.67 euros) was smaller than the ratio observed among the
non-adherent group. Multivariate analysis (p<0.05) showed that

adherence to ARV therapy and use of protease inhibitors in the tre-
atment were associated with higher direct cost of care. The favora-
ble global evolution was associated with being asymptomatic,

TCD4+ linphocyte count >200 cels/mm3 and be adherent to the

ARV treatment.

Correspondencia:

Francisco de Assis Acurcio

Rua Vinicius de Moraes, 83 Apto 1002
CEP:30.380-520 - Belo Horizonte

Minas Gerais. Brasil.

Correo eletronico: acurcio@medicina.ufmg.br
Subvencién: PN-DST/AIDS /Brasil/lUNESCO/914 BRA Conclusions: The observed results supported the ARV therapy
3014/521-02 as a cost-effective intervention. However, low adherence increases



Francisco de Assis Acurcio et al.

Conclusiones:Los resultados observados sostienen la terapia the risk of therapeutic failure and illness progression that results in a
ARV como una intervencién coste-efectiva. Sin ergbata baja negative impact on the cost-efectiveness of th¥ Aferapy
adhesion aumenta los riesgos de fallo terapéutico y de progresion de . . . .
la enfermedad, que resultan en un impacto negativo sobre la relacion ~ Key words: HIV. Aids. Economic evaluation. Costfettive-
coste-efectividad de la terapia XR ness. Antiretroviral therapirazil.

Palabras clave:VIH. Sida. Evaluaciéon econémica. Coste-efec
tividad. Terapia antirretroviral. Brasil

INTRODUCCION (TARGA), tanto en los EUA como en Euro
pa, indican que estos tratamientos ofrecen
Aproximadamente entre 35,9 y 44,3 unos buenos resultados en comparacion con
millones de personas eran portadores dellos recursos invertidés
virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH) en 2004. La epidemia de VIH/Sida Sin embago, el uso irregular de |eAR-
continGia siendo uno de los principales-pro  GA puede propiciar el desarrollo de virus
blemas de salud publica, a pesar de los-avan VIH resistentes, haciendo que una estricta
ces en el conocimiento de esta enfermedadadhesion al régimen prescrito sea indispen
observados en los Ultimos afios. En los pai sable para la efectividad del tratamiérito
ses de ingresos bajos 0 medianos vive unUna baja adhesion puede conllevar futuras
90% de la poblacién mundial infectada, no limitaciones terapéuticas para el paciente y
obstante, Gnicamente alrededor de un 10% una amenaza para la salud puti€ala no-
tiene acceso a los medicamentos desasrolla adhesion es la causa mas comun del fallo del
dos por la industria farmacéutic&l control ~ tratamiento y es la principal variable en la
la propagacion del VIH/Sida se considera cual los servicios de salud pueden intervenir
como la principal prioridad y la mas coste- directamente para aumentar la efectividad
efectiva entre un conjunto de propuestas de la medicacion. Se ha demostrado que
para enfrentarse a los diez mayores desafiogntervenciones clinicas para incrementar la
globales contemporaneos adhesion a laARGA son coste-efectivéls
Entre los factores que pueden contribuir a la
En Brasil, una de las principales estrate no adhesion se encuentran el aumento de la
gias para combatir la epidemia es la distribu complejidad del tratamiento, la comprension
cion de los medicamentos antirretrovirales insuficiente del uso de los medicamentos, asi
(ARV) a los personas portadoras del VIH como la falta de informacion sobre los fies
gue necesiten tratamiento. En el pais existengos de la no adhesi®2 El coste del trata
aproximadamente 600.000 personas infecta miento AR/ es demasiado alto y la no adhe
dasy cerca de 160.000 ya hacen uso dé AR si6n al mismo tiene gran impacto sanitario,
Los gastos nacionales en YARan crecido  lo cual puede contribuir a comprometer la
progresivamente, representando US$258,7 rentabilidad social de unos recursos escasos
millones en 2004 Varios indicadores mues  que son dirigidos al combate de la epidemia.
tran el efecto positivo de esa politica de
acceso universal. Entre 1996 y 2002, tuvo  En Brasil la epidemia de VIiSida es uno
lugar una reduccion de la mortalidad, una de los problemas de salud mas importantes,
disminucion de las estancias hospitalarias y con 362.364 casos de sida registrados hasta
una reduccién de la incidencia de infeecio junio de 200%. En este contexto, es funda
nes oportunistds mental la realizacion de estudios que anali
cen la evolucién de los costes, la eficiencia y
Los resultados alcanzados en diversos la efectividad de las nuevas formas de trata
estudios del tipo coste-efectividad de latera miento. Los resultados obtenidos por estas
péutica antirretroviral de gran actividad evaluaciones pueden contribuir a una mejor
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distribucion de recursos y a un mayor nivel andlisis coste-efectividad se han afiadido los
de bienestar de las poblaciones infectadassiguientes: individuos que retornaron para la
por el VIH. primera visita de seguimiento después de la
admision, que tenian informacién sobre su
Los objetivos de este estudio son los evolucién inmunolégica (linfocitos TCD4+
siguientes: 1. comparar en grupos de pacien en la primera y en la Gltima consulta médica)
tes (adherentes y no adherentes en el inicioy que recogieron ARde forma regular en el
del tratamiento antirretroviral) la utilizacion dispensario durante un periodo minimo de 9
de servicios, su evolucion de la enfermedad meses. El perfil del estudio (figura 1), indica

y los costes directos de la atencion a la salud; que del total de pacientes atendidos en el Pro
2. evaluar la relacion coste-efectividad de la yecto AAR (n=503), un 39,2% no fueron
adhesion inicial a laARGA, y 3. determ incluidos en este estudio porque o no cumpli
nar la influencia que sobre los costes y sobre an |os criterios de elegibilidad, o se negaron a
la efectividad generan determinados facto participar en el estudio, o se trataba de muje
res relativos a las caracteristicas socio- res embarazadas o sélo respondieron a la
demograficas, clinicas y asistenciales de los entrevista inicial. Entra las 306 personas ele
participantes. gibles (un 60,8%), es degiaquéllos que
retornaron por lo menos una vez a recoger
3 medicacién, 197 cumplian con los criterios
SUJETOS Y METODOS de seleccion para el anélisis coste-efectivi

dad.
Poblacion del estudioEsta investigacion

forma parte del ProyectdTAR?S, un estudio Los participantes en el estudio fueron
prospectivo para verificar la adhesion a la divididos en dos grupos de acuerdo con la
TARGA en individuos infectados por VIH, adhesion al tratamiento ARLa adhesion
en Belo Horizonte, Brasil. Laoblacion inicial al tratamiento AR fue definida
objeto del estudio esta constituida por indivi como la utilizaciéon de un minimo del 95%
duos adscritos a dos servicios publicos de de la cantidad prescrita por el médico, segin
salud de referencia para el VIH/Sida auto-declaracién, durante los tres dias-ante
(CTR/DIP Orestes Diniz y Hospital Eduardo riores a la primera visita de seguimiento-des
de Menezes). Ambos centros estan auteriza pués de la admision.

dos para realizar la primera prescripcion de

antirretrovirales. Los participantes fueron Recogida de datosEl proyecto fue apro
entrevistados después de la primera entregabado por el Comité de Etica en Investigacion
de los medicamentos y en visitas posteriores. de la Universidad Federal de Minas Gerais.
El reclutamiento tuvo lugar desde mayo de La recogida de los datos fue realizada
2001 hasta mayo de 2002. El periodo maxi mediante instrumentos previamente proba
mo de seguimiento fue establecido en doce dos y después de la capacitacion de los
meses después de la admision. Los criteriosinvestigadores. Se recogieron datos sobre
de elegibilidad adoptados por el Proyecto variables socio-demograficas, variables
incluyeron los individuos con infeccion por relacionadas con el tratamiento AR con

el VIH confirmada, con edad superior a 18 |a utilizacion de servicios (consultas, defiva
afos, hasta entonces sin ningdn tipo de-trata ciones a especialista, hospitalizacion), varia
miento, que cumplian con los criterios del bles clinicas (diagnésticos registrados en
Ministerio de Salud brasilefio para iniciar la prontuario) y pruebas de laboratorio (linfo
TARGA, que recibieron AR en uno de los  citos T-CD4+ y otras).

servicios de referencia y que consintieron en

participar en el estudio. Ademas de los erite Medida de efectividad y costesSe defi

rios de inclusidn ya mencionados, para el nié la efectividad como la probabilidad de

Rev Esp Salud Publica 200691V80, N.° 1 43



Francisco de Assis Acurcio et al.

Figura 1

Perfil del estudio

Pacientes
atendidos
n=503
A 4 A 4
No elegibles Rechazaron Embarazadas Solamente
n=30 participar n=56 entrevista inicial
(6,0%) n=67 (11,1%) n=44
(13,3%) (8,8%)
v
Elegibles
(Retornaron)
n=306
(60,8%) Y
No cumplieron todos los
criterios de seleccion
n=109
v
. (21,6%)
Participantes
n=197
(39,2%)
v A
Adhesion No Adhesion
n=157 n=40
(79,7%) (20,3%)

' !

Evaluacion de la efectividad

De los 503 pacientes atendidos, un 30,4% (n=153) fueron no elegibles, rechazaron participar o se trataba de mujeres
embarazadas, mientras que un 8,8% solamente comparecieron a la entrevista inicial. Los 306 pacientes restantes eran
candidatos potenciales para el andlisis coste-efectividad, pero 109 (21,6%) no cumplian tampoco con todos los crite
rios de inclusién. Asi, fueron incluidos en el estudio 197 pacientes (adherentes: 157 y no adherentes: 40).

tener una respuesta satisfactoria al trata examen registrado en el periodo de segui
miento, entendida como la ocurrencia simul miento. La permanencia en las categorias 1y
tanea de 3 condiciones durante el periodo de2, o la migracion a una categoria cuantitati
seguimiento: a. Evolucidon inmunoldgica vamente superior fueron consideradas como
favorable, considerandose las siguientes evolucion inmunoldgica favorable. No se
categorias del nimero de linfocitos TCD4+: evalud la caga viral porque no fue realizada
1) > 500 cels/mr, 2) entre 200-500 por la mayoria de los participantes; b.
cels/mnd, 3) <200 cels/mr Los valores del  Ausencia de hospitalizacion; ¢. Ausencia de
examen mas proximo al inicio del tratamien nuevo diagnéstico de evidencia de inmuno
to fueron comparados con los del ultimo deficiencia graveSida).
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El analisis de costes adopto6 la perspectiva Para evaluar la relacion coste-efectividad
del financiador publico y se limit6 al analisis de la adhesion a la terapia ¥ARos indica
de los costes directos de la atencién a la dores se calcularon tanto para el grupo adhe
salud.Los costes de las actividades protoco rente como para el no adherente. La ratio de
lizadas para la atencidn al portador de VIH y coste-efectividad media para cada grupo,
registradas en la historia clinicadividual, comparada con la ausencia de terapia, se cal
en el periodo de 9 meses después de 1{a pri cul6 dividiendo los costes directos relacio
mera entrega de AR se calcularon de la nados entre el niUmero de pacientes con res
forma siguiente: a. Coste del régimen\AR puesta satisfactoria al tratamiento en el
prescrito segun cada dispensacioén, calcula periodo de estudio.
do a partir de los precios unitarios de adqui

sicién de los medicamentos por el Ministerio

Para determinar la influencia que sobre

de Salud brasilefio; b. Costes unitarios de los costes y sobre la efectividad generan

procedimientos calculados a partir de la
tabla de precios aplicada por el Sistema Uni
co de Salud; c. Costes hospitalarios calcula
dos a partir del coste medio de internamien
to por diagnéstico especifico, segun el Siste
ma de Informacion Hospitalaria del Sistema
Unico de Salud.

El coste total de los AR fue calculado

determinados factores, se han empleado las
siguientes variables explicativas: edad,
sexo, raza, estado civil, escolaridad, renta
individual y familiar seguro privado de
salud, clasificacion clinica inicial, nivel i
cial de linfocitos TCD4+, adhesion al trata
miento AR/ y los inhibidores de la proteasa
en el tratamiento ARInicial. El andlisis uti
lizado para estimar la relacién de una o mas

como la suma de los costes de cada dispen variables explicativas con los costes directos
sacion realizada para cada paciente. Para lagle la atencion ha sido la regresion lineal
demas categorias de utilizacién de servicios multiple. Se ha disefiado un modelo maximo
el coste total fue calculado como el producto con todas las variables y se ha realizado la
del niumero de procedimientos o interna supresion secuencial de acuerdo con la
mientos por el coste unitario de cada uno de importancia estadistica. Se han mantenido
estos servicios. Los costes fueron obtenidosen el modelo final aquellas variables con
a partir de los precios publicos aplicados el p<0,05. Asimismo, se ha estimado un mode
afio 2002. Los valores estan expresados enlo de regresion logistica binaria para identi
Reais(R$), unidad monetaria brasilefia (R$ ficar los factores que influenciaron la evolu
1,00 = 0,3%). cion global (efectividad) del paciente. En el
analisis univariante, el riesgo relativo con
Andlisis estadistico Se realiz6 un analisis  intervalo de confianza del 95% fue utilizado
de las caracteristicas de los individuos elegi para estimar la importancia de la asociacion
bles para el estudio, comparandose partici entre evolucién global y cada una de las
pantes y no participantes. Los grupos de variables explicativas. El efecto indepen
pacientes adherentes y no adherentes-al ini diente de las variables seleccionadas sobre la
cio del tratamiento fueron comparados con evolucién global fue evaluado utilizando el
relacion a la utilizacion de servicios, evolu  mismo método en el analisis multivariante.
cion de la enfermedad y costes de la atencidnLas variables asociadas estadisticamente
sanitaria. Los resultados fueron expresadoscon la evolucion global en el andlisis uriva
como media * desviacion estandar o porcen riante (p< 0,20) fueron incluidas en el
tajes en las categorias correspondie fasa modelo multivariante.
comparaciones entre grupos fueron utiliza
dos testes del Chi-cuadrado, T de Student o Para el tratamiento estadistico de los datos
Mann-Whitney En el analisis estadistico se se han utilizado el software SPSS®S5ly
adopté un nivel de significacién del 5%. EPIINFO® 3.3.
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RESULTADOS ban un nimero de linfocitos TCD4<
200cels/mricuando iniciaron el tratamien

Andlisis descriptivo: En la admisién al  to. Cerca de un 30,0% de ellos ya poseia al
estudio, los 197 participantes y 109 no parti merns un diagnostico de enfermedades
cipantes presentaron caracteristicas socio-relacionadas con el sida. Durante el periodo
demogréficas, clinicas y asistenciales muy de seguimiento, el nimero medio de visitas
semejantes (tabla 1). S6lo se observaronmédicas fue de 6,9+4,0 entre todos los par
diferencias estadisticamente significativas ticipantes y un 10,7% de ellos fue hospitali
con relacién a la edad (los no participantes zado. La ocurrencia de no adhesion fue
eran mas joévenes) y con la ocurrencia de relatada por 40 participantes (un 20,3%) en
hospitalizacion (mayor proporcién entre no la primera entrevista después de la admi
participantes). sion.

Los participantes en el estudio tenian una  Resultados clinicosEl periodo de segui
edadmedia de 37,4+10,2 afios, con una miento de los resultados clinicos fue de 1
mayor proporcién de hombres (un 62,9%), afio. Durante este periodo se observo la ocu
no blancos (un 75,3%) y solteros (un rrencia de nuevos diagnésticos relacionados
47,7%). Los niveles de escolaridad y de ren con el Sida en una misma proporcién (un
ta eran 7,4+3,4 afios y R$ 373,79+545,65, 27%) para ambos grupos de pacientes-adhe
respectivamente y solo un 59,2% declamar  rentes y no adherentes (tabla 2). Aproxima
tener renta individual. El 25,4% disponia de damente un tercio de los pacientes en los dos
seguro privado de salud. Las caracteristicasgrupos presentd una evolucion inmunolégi
clinicas indican que un 60,4% ya presenta ca desfavorable. De los pacientes no adhe

Tabla 1

Caracteristicas de los individuos elegibles para el estudio, en la entista de entrada (baseline): Andlisis
de las pérdidas, Belo Horizonte (MG), 2001-2003

Caracteristicas Participantes No Participantes Total
Sécio-demogrificas

Sexo (% hombres) 197 (62,9) 109 (67,9) 306 (64,7)
Edad, afios’ 37,4+10,2 34,8+8,9 36,5+9.8
Raza (% afro-descendientes) 190 (75.3) 104 (73.1) 294 (74,5)
Estado civil (% soltero) 197 (47.7) 109 (45,0) 306 (46,7)
Escolaridad, afios 74 £34 7,3+3,8 7.3+3,5
Renta individual el dltimo mes (% si) 196 (59,2) 108 (58.3) 304 (58,9)
Renta individual media en Reais” 373,79 +545,65 393,45+706,84 380,76+606,57
Renta familiar el dltimo mes (% si) 196 (84.,7) 107 (79.4) 303 (82,8)
Seguro privado de salud (% si) 197 (25,4) 109 (21,1) 306 (23,9)
Clinicas

Clasificacién inicial (% sida) 197 (29.9) 98 (33,7) 295 (31,2)
Numero de linfocitos TCD4+ (% <200 cels/mm’) 197 (60,4) 75 (49,3) 272 (57.4)
Asistenciales

Visitas médicas 6,9 +4,0 7,8+5,5 7,2+4,6
Adhesién al tratamiento ARV (% no) 197 (20,3) 109 (23,9) 306 (21,6)
Hospitalizacién® (% si) 196 (10,7) 103 (28,2) 299 (16,7)

Los resultados se presentan como mediatdesviacion estandar o como porcentaje de individuos en la categoria corres
pondiente. Las cifras totales varian debido a datos no disponibles.

a P-value < 0,05

b 1R$=0,35€
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Tabla 2

Resultados clinicos, efectividad y utilizacion de servicios estios paticipantes, Belo
Horizonte (MG), 2001-2003

Adherentes No Adherentes P
(n=157) (n=40)

Resultados clinicos (1 afo de seguimiento)
Diagnosticos nuevos relacionados a la Sida:

Pacientes, n (%) 43 (27,4) 11(27.5) 0,99*
Numero de episddios 0,48+0,95 0,53£1,01 0,78°
Evolucion inmunologica desfavorable, n (%) 57 (36,3) 13 (32,5) 0,65"
Ocurrencia de hospitalizacion, n(%) 13(8,3) 8 (20,0) 0,03
Efectividad (1 afo de seguimiento)
Evolucion global favorable, n(%) 76 (48,4) 14 (35,0) 0,13*
Utilizacion de servicios (9 meses de seguimiento)
Numero total de visitas médicas 5,7543,25 7,95+5,61 <0,01°

Numero de visitas a! chm(;o / especialista 4704255 5704275 0’0317

en enfermedades infecciosas

Numero de visitas a otros especialistas 1,05£1,62 2,25+3,36 0,01°

Numero total de pruebas de laboratorio 15,06+8,22 15,00+11,39 0,40°
b
Numero de entregas de antiretrovirales 9%.17£1,56 8,5241,48 0,02
c

Numero de hospitalizaciones 0,08+0,27 0,2540,54 0,03

Resultados son presentados como mediatdesviacion estandar o como porcentaje de individuos en la categoria corres
pondiente?test del Chi-cuadrad8test t de Studenttest de Mann-Whitney

rentes fueron hospitalizados el 20,0%, y de adherente y de 8,52+1,48 para el grupo no
los adherentes el 8,3% (p=0,03). adherente, siendo esta diferencia significati

va del punto de vista estadistico (p=0,02).
Utilizacion de servicios:En los 9 meses

de seguimiento para la utilizacion de servi Costes diectos de la atencién sanitaria:
cios, se verificé (tabla 2) una mayor frecuen EI grupo no adherente mostré costes medios
cia de visitas médicas entre los pacientes nomas elevados en lo que se refiere a las visitas
adherentes que entre los adherentesmédicas, derivaciones a los especialistas y
(p<0,05). El numero medio de hospitaliza estancias hospitalarias (tabla 3). No se encon
ciones también fue significativamente traron diferencias significativas con relacion
mayor entre los no adherentes (0,25+0,54) a los costes de pruebas de laboratorio. El valor
gque entre los adherentes (0,08+0,27) medio de la combinacién de MRen cada
(p=0,03). Los dos grupos presentaron un entrega fue de R$ 375,928(1,49. El coste de
namero medio de 15 pruebas de laboratorio. ARV fue mayor en el grupo adherente, pero
En este periodo, el numero medio de entre la diferencia no fue significativa (p=0,16).
gas de AN fue de 9,17+1,56 para el grupo En su conjunto, el coste directcedio por
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Tabla 3

Costes diectos medios por paciente y ratio coste-efectividad, segin adhesion, Belo Horizonte (MG), 2001-2003

) Adherentes No Adherentes p-valor
Categorias
Coste por N° de Eventos / Coste por paciente, euros N° de Eventos Coste por paciente, euros
categoria Pacientes (reais) / Pacientes (reais)
Visitas clinico / especialista en
enfermedades infecciosas 0,92 (2,62) 739 / 156 4,32 (12,33) 228 / 40 5,23 (14,93) 0,03
Visitas otros especialistas 1,14 (3,25) 165 / 67 1,20 (3,42) 90 / 25 2,56 (7,31) 0,01°
Linfocitos CD4/CD8 5,25 (15,00) 390 / 157 13,04 (37,26) 86 / 40 11,29 (32,25) 0,06
Carga viral 6,30 (18,00) 270 / 141 10,84 (30,96) 56 / 33 8,82 (25,20) 0,07%
Otras pruebas laboratorio - 1705 / 146 16,04 (45,82) 458 / 35 15,43 (44,09) 0,80%
Estancias hospitalarias - 13 /13 24,83 (70,95) 10/ 8 76,11 (217,45) 0,02°
Antiretrovirales - - - - 1221,10 (3488,85) - - - 1070,77 (3059,34) 0,16*
Coste directo medio por paciente 1291,35 (3689,58) 1190,20 (3400,58) 0,30°
[1IC95% ]° [1191,56 — 1391,15] [1029,01 — 1351,39]
Coste total 202742,68 (579264,80) 47608,14 (136023,25)
Evolucion global favorable 76 14
Ratio coste - efectividad 2666,67 (7621,91) 3400,58 (9715,95)

Costes son expresados en Euros (y en Reais) para el afio de 2002. Coste por categoria indica el coste unitario medipcestiendeaif@ visita médica). No. de
eventos/pacientes, nimero de unidades de la categoria correspondiente y nimero de pacientes activos en aquella cetiegonenteedplecoste medio por-pa
ciente para una dada categoria fue calculado como el producto del coste unitario por categoria veces el niUmero de ieleptosetivitinero total de pacientes
en el grupo (Adherentes=157 o No Adherentes=40). La ratio coste-efectividad en cada grupo fue calculada dividiéndoseetoctugtd dor el nimero de pa
cientes con evolucion global favorable en el periodo de acompafamierstbtablEst Mann-Whitney; c [IC 95% Cl], Intervalo de confianza 95%.
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paciente fue un poco mas elevado (un 8,5%) dos clinicos. De los 197 participantes, 90 (un
entre los adherentes, pero esa diferencia45,7%) presentaron evolucion global favo
tampoco fue estadisticamente significativa rable durante el seguimientoafda 3). La
(p=0,30). Los AR representaron un 94,6% respuesta satisfactoria fue mas frecuente
del coste medio entre los adherentes y unentre los adherentes.
90,0% de este coste entre los no adherentes.
La tabla 5 muestra los resultados de la
En el modelo de regresion lineal maltiple estimacion de un modelo de regresion logis
final obtenido para explicar el coste directo tica en el que la evolucion favorable es la
(tabla 4) resulta significativa la contribuciéon variable dependiente. La evaluacion del
de las variables: adhesion al tratamiento ajuste del modelo final mostr6 adecuacion
ARV vy la utilizacién de inhibidores de la (Test de Hosmer y Lemeshow (8g.l.) =
proteasa en el tratamiento XRnicial 13,719; p = 0,089). Los individuos asinto
(F=116,457; p=0,000; R=0,746;*R0,556; maticos al inicio del seguimiento y adheren
3=1950,70; [*496,43; 3=2606,01). Se ha tes al tratamiento ARtuvieron una proba
llevado a cabo una validacién del modelo bilidad 3 veces mayor de presentar una evo
estimado y se ha verificado que no existe luciéon favorable en el periodo observado,
autocorrelacion entre los residuos, éstos pre comparado con sus grupos de referencia (p <
sentan una distribuciéon normal y no existen 0,01). Ademas, los individuos con niveles de
problemas de multicolinealidad entre las linfocitos TCD4+ superiores a 200 cels/
variables explicativas. Segun este modelo, mn? al inicio del tratamiento, tuvieron una
los pacientes adherentes a losvARIponen probabilidad 4,3 veces mayor de evolucio
un coste directo medio de R$ 496,43 mas nar favorablemente que aquéllos con bajos
que los pacientes no adherentes, una vezniveles de estas células.
controlado el efecto de las variables explica
tivas seleccionadas. Ademas, los pacientes Ratio coste-efectividadEl coste total de
con inhibidores de la proteasa en el trata la atencion a la salud para el grupo adheren
miento con AR suponen un coste directo te fue de R$ 579.264,80. De los 157 indivi
medio de R$ 2606,01 mas que los que ro tie duos pertenecientes a este grupo, 76 (un
nen este tratamiento. 48,4%) presentaron una evolucién global
favorable. Para los 40 individuos del grupo
Efectividad: Los indicadores de efectivi  no adherente se registré un coste de la-aten
dad se han calculado a partir de los resulta cién de R$ 136.023,25 y 14 (un 35,0%)

Tabla 4

Modelo final de la regresién lineal multiple. \ariable dependiente: coste diecto total por paciente.
Belo Horizonte (MG), 2001-2003

F Significacién F
R multiple 0,746
R? 0,556 116,457 0,000
R? ajustada 0,551
Variables B SE T Significacion t IC 95%
Constante 1950,70 211,48 9,224 0,000 1533,48 —2367,91
ADHESION 496,43 214,11 2,319 0,022 74,03 - 918,83
IP 2606,01 171,75 15,173 0,000 2267,18 —2944,83

IP: Inhibidor de protease en el esquema/Aficial; ADHESION: adhesion al tratamiento ¥R
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Tabla 5

Modelo final' de la regresion logistica binaria. \ariable dependiente: evolucion global del paciente.
Belo Horizonte (MG), 2001-2003

Caracteristicas Riesgo Relativo p
(IC 95%)
Clasificacion clinica (asintomatico) 3,08 (1,63-5,83) 0,001
Linfocitos TCD4+ (> 200 cels/mrn3) 4,29 (2,17-8,49) 0,000
Adhesion al tratamiento (si) 3,15 (1,34-7,42) 0,009
Constante 0,107 0,000

1 Test de Hosmer y Lemeshow (8g.l.): 13,719; p=0,089

pacientes con respuesta satisfactoria. El ratioterapia AR/ que, por su parte, puede estar
coste-efectividad obtenido para el grupo relacionado con la dificultad de acceso a los
adherente al tratamiento ARR$ 7.621,91)  servicios de salud y/o con la desinformacion
comparado con la no terapia fue menor que sobre la importancia del tratamiento precoz.
el observado entre los no adherentes (R$EI Ministerio de Salud brasilefio recomienda
9.715,95) (tabla 3). una mayor frecuencia en la evaluacion de la
necesidad de inicio de la terapia de pacientes
asintométicos con recuento de linfocitos
DISCUSION TCD4+ entre 200 y 350 cels/mnmNiveles
de linfocitos TCD4+ < 200 cels/nfnestan
El perfil sociodemografico de los indivi  asociados a un aumento acentuado de la inci
duos estudiados permite sospechar quedencia de infecciones oportunistas y tam
habria serios problemas de accesibilidad bién a una respuesta terapéutica menos dura
economica a los ARsi estos medicamen  derd2. Por eso, el recuento inicial de linfoci
tos no fueran distribuidos de forma gratuita tos TCD4+ ha sido considerado uno de los
por el Sistema Unico de Salud. Los niveles mas importantes determinantes de los cos
de renta eran bajos y se pudo constatar quetes, beneficios clinicos y coste-efectividad
el valor medio de cada dispensacion de entre infectados por el Vi Se han obser
ARV correspondia casi al mismo valor de la vado costes de tratamiento méas elevados en
renta media individual. Esta situacion pone pacientes que se presentaron tardiamente en
de manifiesto la necesidad de realizar inter los servicios de sald@l El presente estudio
venciones coste-efectivas en lganiza no encontré asociacion significativa del
cién de la atencion al individuo infectado nivel de linfocitos TCD4+ con los costes
por el VIH como forma de garantizar la directos de la atencion, sin emgay los
continuidad de esta atencion de manera uni pacientes que iniciaron el tratamiento con
versal, como viene siendo practicado en niveles mas elevados de linfocitos, y tam
Brasil. bién aquellos asintométicos, presentaron
claramente una mayor probabilidad de-evo
Al inicio del tratamiento AR, la mayoria  lucién global favorable. A pesar de todo,
de los participantes ya presentaban un bajodebido a la incertidumbre sobre los efectos
namero de linfocitos TCD4+ y un tercio de adversos a lgo plazo, existe controversia
ellos ya poseia al menos un diagnéstico de en cuanto al momento apropiado de iniciar la
Sida. Estas elevadas proporciones son-preo TARGA en pacientes con células TCD4+
cupantes pues indican un inicio tardio de la entre 200 cels/m#ry 350 cels/mrh La tera
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pia precoz ha sido respaldada por estudiosconfigurarse como tratamiento preferéfjte
recientes como una alternativa adecuada ypues los tratamientos con inhibidor de trans
coste-efectivé# 1920 Adicionalmente, cabe criptasa reversa no-analogo de nucledsido
resaltar que la decision de inicio de RBRF (ITRNN) son de posologia mas simple y tien
GA en estos pacientes debe tener en cuentaden a presentar menos efectos adversos.
ciertas caracteristicas individuales tales Ademas, estudios con pacienteggites de
como la motivacion para el tratamiento, la tratamiento preseéan resultados equivalen
capacidad de adhesidn y la existencia de co-te627.280 m4s favorables con el uso de
morbilidade&®. ITRNNZ?®. También en este estudio, iniciar la
terapia AR/ con IP no estuvo asociado a una
Uno de cada cinco participantes fue no mayor efectividad. Una importante hetero
adherente al inicio del tratamiento, y la no geneidad en la eleccién de tratamientos
adhesion estuvo asociada con una mayer uti ARV, inconsistente con los protocolos tera
lizacion de servicios ambulatorios y hospita péuticos, también fue observada en México

larios. Una mayor utilizacion de servicios ha resultando en un alto coste anual por pacien
sido relacionada con peores resultados en latg30,

salud de individuos infectados por el .

Después de la introduccion de RRGA, en La adhesién a laARGA ha sido asocia
1996, se observo un declive de la incidencia da a resultados positivos en la salud de
de infecciones oportunistas y la correspon pacientes infectados por el VAH2 Resul
diente reduccion en el uso y en los costes detados semejantes fueron encontrados en este
cuidados hospitalarié$2*2* En el presente  estudio, donde individuos adherentes-pre
estudio, aunque los costes directos de fa uti sentaron una probabilidad tres veces mayor
lizacion de servicios sean menos elevados de evolucion favorable que los no adheren
entre los individuos adherentes, se verifica tes. Asi, aunque se observe un coste bastan
que el coste directo medio por paciente no te fijo por paciente, la mayor efectividad
presento diferencia significativa entre los derivada de la adhesién al tratamiento resul
grupos. Esto se explica principalmente por el t6 en un menor ratio coste-efectividad entre
elevado coste relativo de los XXFOtro estu los adherentes que entre no adherentes,
dio también identificé los medicamentos comparando ambos grupos con la ausencia
como principales responsables de los costesde terapia.

directos de atencién (un 82,2%) para pacien

tes portadores del VIEIN Esparia, en 268. Estudios realizados en paises desarolla
En nuestro estudio, las variables predictivas dos presentan resultados consistentes, con
del coste directo total por paciente fueron: la un ratio coste-efectividad estimado en cerca
adhesion al tratamiento y la presencia de de U$20.000/%AC para la ARGA, com
inhibidores de la proteasa (IP) en el trata parado con la no teragiaOtros estudios
miento AR/ inicial. Un mayor nimero de refuerzan también la consideraciéon de la
entregas de ARy su elevado coste relativo TARGA como una intervencion coste-efec
explica la influencia positiva de la adhesion tiva33343% Los regimenes terapéuticos AR

al tratamiento sobre el coste total. Pero, es laofrecen una buena utilidad para los recursos
presencia del IP en la terapia lo que supone elutilizados en comparacion con otras inter
mayor incremento en el coste directo total venciones. Aun con el alto coste de [0S/AR
por paciente. En esta situacion, la inadecuadala caida en la utilizaciéon hospitalaria y el
prescripcion de los ARpuede haber induci  incremento en la calidad de vida con la
do a una pérdida de eficiencia de los recursosTARGA compensan el coste de los medica
disponibles. Un 47,7% de los participantes mento$?23637 Pero PHAIR et ai® alertan
recibieron IP ya en el tratamiento inicial. Sin que, con el transcurrir del tiempo, el éxito de
embago, los tratamientos con IP no deberian la TARGA en prolongar la vida fue mayor
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gue el éxito en reducir el costeppr conse con menor participacion de individuos mas
cuencia, resulta un aumento del coste de lagravesy si este grupo de individuos es, en su
atencion a lo layo de la vida del individuo,  mayoria, no adherente, tal como ocurre con
con aumentos no proporcionales en los gas la poblacién estudiada, entonces es posible
tos farmacéuticos. Sin emlgar, siguen  que el ratio coste-efectividad para los no
siendo necesarios andlisis coste-efectividad adherentes esté subestimado, hecho que no
mas refinados sobre I&ARGA. En el con modifica las conclusiones generales del
texto de paises de baja renta, sera impertan estudio. Otra limitacién en la medida de la
te incluir los costes asociados con la utiiza efectividad fue la constatacién de que la
cion actual y las futuras consecuencias de mayoria de los pacientes tampoco tenia
estas intervenciones. Asi, incluir las ganan registro de caya viral en su historia clinica,
cias de productividad resultantes de la en el periodo de seguimiento. Esa ausencia
reduccion de la morbididad y del incremen de registro puede significar dificultad de
to en la supervivencia de jovenes puede acceso a pruebas importantes para el segui
hacer la RRGA mas coste-efectiva en miento de la terapia AR como son el nivel
estos paises.ambién la probabilidad de de linfocito TCD4+ y la caya viral, o pre
que la ARGA disminuya el riesgo de trans  blemas relativos a la calidad del registro de
mision del VIH o la mayor motivacion para la historia clinica.
realizar la prueba para el VIH a consecuen
cia de la disponibilidad de tratamiento efec ~ Los resultados observados en este estudio
tivo son aspectos que deben ser considera estan de acuerdo con los presentados en la
do$3940 Diversas intervenciones clinicas literatura'y que permiten identificar I&R-
para mejorar la adhesion a IARGA tam GA como una intervencién coste-efectiva
bién aparecen como coste-efectivas. Un que reduce la morbididad y la mortalidad
estudio evaluo la relacion coste-efectividad relacionada al VIH. Sin embgo, para
de estas intervenciones en pacientes en dife garantizar una respuesta satisfactoria al tra
rentes fases de la enfermedad, eficacia detamiento son necesarios niveles elevados de
tratamiento y probabilidad de adhesion. Se adhesion. La baja adhesion aumenta los
encontré un ratio coste-efectividad inferior riesgos de fallo terapéutico y de progresion
a US$ 50.000/%AC para intervenciones de la enfermedad, que resultan en unimpac
con coste mensual entre US$ 100 y US$ to negativo sobre el coste-efectividad de la
500, que conseguian aumentar la adhesion yTARGA. Asi, la iniciativa del Sistema de
reducir los fallos de supresion viral entre un Salud brasilefio de distribuir los medica
10% y un 509%. mentos AR/ para el tratamiento de pacien
tes con VIH/Sida, que representa un gran
Este estudio presenta algunas limitacio esfuerzo social con costes crecientes, debe
nes que resulta conveniente resefiar ser acompafada de mayor racionalidad en el
principal de ellas es que aproximadamente uso de estos medicamentos ademas de
un tercio de los individuos elegibles no seguimiento adecuado y soporte sistematico
pudieron ser incluidos en el analisis coste- a los individuos para incrementar la adhe
efectividad. El principal motivo de pérdida sién y obtener una mayor efectividad del
fue el no registro del nivel de linfocito tratamiento. La adhesion satisfactoria a la
TCD4+, principalmente al final del segui TARGA debe ser considerada un proceso
miento, lo que imposibilitaba la medida de complejo y son necesarios mas estudios
efectividad. La mayoria de las caracteristi para que comprendamos mejor las dificulta
cas eran semejantes entre participantes y nodes de cumplimiento del tratamiento, asi
participantes, pero se observé mayor-ocu como las consecuencias sanitarias y eeono
rrencia de hospitalizacién en este ultimo micas que la no adhesion a la terapiaVAR
grupo. Si se admite un sesgo de selecci6nacarrea.
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