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RESUME

La survie des PVVIH sous traitement demeure un souci majeur dans la ZS Kokolo. Lors de changement
de schéma thérapeutique, il est nécessaire de vérifier I'efficacité de chaque molécule. Une étude quasi-
expérimentale sur 81 PVVIH adultes naifs avec charge virale détectable. L’analyse de variance a mesures
répétées a permis de comparer I'évolution du taux de CD4 entre les deux groupes a travers le temps. La
régression logistique a été utilisée pour identifier les prédicteurs de la suppression de la charge virale six
mois apres le début du traitement. L’absence de prise d’alcool (OR: 13,94 ; IC 95% : 1,47 -131,69), le
statut dans I'armée (dépendants de militaires) (OR : 4,34 ; IC 95% :1,22 — 15,15), le taux initial de CD4
(=200 Cellules/ul) (OR : 4,80 ; IC 95% : 1,23 — 18,81) et le régime a base de Dolutégravir (OR : 5,72 ;
IC 95% :1,87 — 17,48) étaient des déterminants de la suppression de la charge virale, six mois aprés
linitiation du traitement. Le régime avec Dolutégravir s'avére plus efficace au régime sans Dolutégravir,
en termes de proportion des PVVIH qui suppriment leur charge virale et de gain en CD4 six mois aprés
linitiation du traitement.
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RESUMEN

La supervivencia de las personas que viven con el VIH en tratamiento sigue siendo una preocupacion
importante en el ZS de Kokolo. Al cambiar el régimen de tratamiento, es necesario comprobar la eficacia
de cada molécula. Un estudio cuasi-experimental de 81 PHAs adultos naive con carga viral detectable.
El anlisis de varianza de medidas repetidas comparé los cambios en el recuento de CD4 entre los dos
grupos a lo largo del tiempo. Se utilizd la regresion logistica para identificar los predictores de supresion
de la carga viral seis meses después del inicio del tratamiento. Falta de consumo de alcohol (OR: 13,94;
IC 95%: 1,47 -131,69), estado militar (dependiente del personal militar) (OR: 4,34; IC del 95%: 1,22 -
15,15), recuento basal de CD4 (=.200 células/uL) (OR: 4,80; IC 95%: 1,23 — 18,81) y el régimen a base
de dolutegravir (OR: 5,72; IC 95%: 1,87 — 17,48) fueron determinantes de la supresion de la carga viral
a los seis meses del inicio del tratamiento. El régimen de dolutegravir fue mas eficaz que el régimen sin
dolutegravir en cuanto a la proporcion de PHA que suprimieron su carga viral y la ganancia de CD4 seis
meses después de iniciar el tratamiento.
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1. Introduction

La infeccidn por el VIH sigue siendo un problema de salud publica mundial, con 36,9 millones de personas
que viven con el VIH y aproximadamente 1,8 millones de nuevas infecciones, asi como 940.000 muertes
relacionadas con el VIH en el mismo afio3.1337. Africa es el continente més afectado y la epidemia de VIH
en la Republica Democréatica del Congo es generalizada®!. Desde la década de 2000, la Republica
Democratica del Congo ha experimentado varios regimenes de tratamiento que van desde
combinaciones d4T/DDI/NVP hasta TDF+3TC + EFV a AZT+3TC + NVP vy, desde abril de 2019, la
integracion de Dolutegravir (DTG)3':3337, La supervivencia de las personas que viven con el VIH sigue
siendo motivo de gran preocupacion en todo el pais y principalmente en las SA de Kokolo. El objetivo
general de este estudio fue comparar la eficacia del régimen que contiene dolutegravir con el que no
contiene dolutegravir en los PHA en Kokolo SF seis meses después del inicio del tratamiento.

2. Materiales y métodos

Estudio Se realizé un estudio cuasiexperimental en 81 personas adultas con PVVIH con carga viral
detectable, atendidas en las estructuras militares de la ZS de Kokolo. Se realizé un seguimiento de dos
grupos de pacientes con carga viral detectable durante los primeros seis meses de tratamiento: el grupo
con dolutegravir y el grupo sin dolutegravir.

El andlisis de los datos se realiz6 en 3 etapas, incluyendo el analisis univariado, que calculé estadisticos
descriptivos para las diferentes variables del estudio, y el analisis bivariado, que consistié en buscar
posibles asociaciones entre las variables independientes y las variables dependientes, que son la



supresion de la carga viral y el aumento del recuento de CD4 en las personas que viven con el VIH y se
utilizé el analisis multivariado para investigar los factores asociados con la supresion de la carga viral en
los PHA. Solo se introdujeron en el modelo multivariado las variables asociadas a la supresion de la
carga viral en el analisis bivariado.

El andlisis de varianza de medidas repetidas comparé los cambios en el recuento de CD4 entre los dos
grupos a lo largo del tiempo. Se utilizo la regresion logistica para identificar los predictores de supresion
de la carga viral seis meses después del inicio del tratamiento. Se han respetado los tres principios de la
investigacion cientifica.

3. Resultados

El recuento medio de CD4 en los dos grupos no fue estadisticamente diferente al inicio del estudio (150
vs. 133, p=0,224). Seis meses después, los recuentos de CD4 mejoraron en ambos grupos, pero la
mejoria en el grupo de dolutegravir fue mayor que en el grupo sin dolutegravir (336 vs. 206, p=0,001). La
ganancia en los recuentos de CD4 a los seis meses fue mayor en el grupo de Dolutegravir en
comparacion con el grupo sin Dolutegravir (186 vs. 73, p=0,001).
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FIGURA 1: CAMBIOS EN LOS RECUENTOS DE CD4 ENTRE LOS DOS GRUPOS A LO LARGO DEL
TIEMPO

Entre los pacientes incluidos en el presente estudio, seis meses después de iniciar el tratamiento, la
proporcidn de supresion de la carga viral fue mayor en el grupo de Dolutegravir en comparacion con los
que no estaban en este régimen (65,2% vs. 28,6%; p = 0,001). Por el contrario, el sexo, la edad, el estado
civil, la estatura y el nivel socioeconémico no influyeron en la supresion de la carga viral.



TABLA 1: FACTORES ASOCIADOS A LA SUPRESION VIRAL EN EL ANALISIS MULTIVARIANTE

23 log CV <3log CV

n % N % OR brut P OR ajusté P

Educacion
Sin educacion/Primaria 5 278 13 722 345(1,10-11,11) 0,033 2,20(0,53-9,26) 0,281
Secundaria o superior 36 571 27 429 1 1
Concepto de alcoholismo

Si 10 909 1 91 1 1

13,94 (1,47 -

No 31 443 39 557 12,58 (1,53-103,67) 0,019 131,69) 0,022
Posicion en las FARDC

Dependiente 23 411 33 589 3,70(1,33-10,00) 0,012 4,34 (1,22-15,15) 0,024

Militar 18 720 7 28,0 1 1
CD4

<200 38 56,7 29 433 1 1

=200 3 214 11 786 4,80(1,23-18,81) 0,024 4,86 (0,94 -25,1) 0,059
Exposicion

Sin dolutegravir 25 714 10 286 1 1

Con dolutegravir 16 348 30 652 469(1,81-1214) 0,001 572(1,87-17,48) 0,002

La media del factor de inflacién de la varianza es de 2,55, lo que sugiere la ausencia de multicolinealidad entre las

variables introducidas en el modelo.

La carga viral al inicio del tratamiento fue similar, pero a los seis meses, la proporcién de supresion de la
carga viral fue mayor en el grupo de pacientes tratados con Dolutegravir en comparacion con los que no
estaban en tratamiento con Dolutegravir (65,2% vs. 28,6%; p=0,001). Falta de consumo de alcohol (OR:
13,94; IC 95%: 1,47 -131,69), estado militar (dependiente del personal militar) (OR: 4,34; IC del 95%:
1,22 — 15,15), recuento basal de CD4 (=.200 células/uL) (OR: 4,80; IC 95%: 1,23 — 18,81) y el régimen
basado en dolutegravir (OR: 5,72; IC 95%: 1,87 — 17,48) fueron determinantes de la supresion de la
carga viral a los seis meses del inicio del tratamiento.

4. Discussion

Seis meses después, los recuentos de CD4 mejoraron en ambos grupos, pero la respuesta inmune fue
mejor en el grupo de Dolutegravir en comparacion con el grupo sin Dolutegravir (336 vs. 206, p=0,001).
Esto es consistente con los resultados del estudio NAMSAL ANRS, con el aumento de los recuentos de

linfocitos T CD4+ desde el inicio en la semana 48 mucho mas en los sujetos tratados con Dolutegravir-%3,

En cuanto a la respuesta viral, la supresion viral fue mayor en el grupo de Dolutegravir en comparacion
con el grupo sin Dolutegravir (65,2% vs. 28,6%). Esto es consistente con el resultado encontrado en el
estudio NAMSAL ANRS a las 48 semanas después del seguimiento, donde el 74,5% de los sujetos

tratados con dolutegravir experimentaron supresion de la carga viral frente al 69,0% a pesar de que la



diferencia en la proporcion no fue estadistica (IC [IC] del 95%, -1,6 a 12,7)®. El estudio de Joseph J.
Eron reportd una proporcion significativa (75%) de sujetos con dolutegravir con un nivel plasmatico de
ARN del VIH-1 < 50 copias/ml a las 24 semanas’. Alessandra Fantauzzi y su equipo informaron que en
los grupos de dolutegravir, alrededor del 90% de los participantes tenian viremia plasmética indetectable
después de 24 semanas. independientemente de la combinacion de antecedentes del inhibidor de la
transcriptasa inversa de nucleétidos (ITIN) utilizado, estableciendo asi la no inferioridad de dolutegravir
frente a efavirenz8. Las diferencias en las proporciones reportadas entre el presente estudio y las de los
equipos de Alessandra y NAMSAL ANRS podrian explicarse por la duracion del seguimiento en estos
tres estudios. El presente estudio observo a los pacientes durante solo 24 semanas, mientras que en sus
estudios, el equipo de Alessandra y NAMSAL ANRS sigui6 a los pacientes durante 48 semanas. La dieta
y otros factores que no analizamos en este estudio también pueden explicar la magnitud de la respuesta

virologica'2.

De los 9 sujetos de los dos grupos (11,1%) que experimentaron reacciones adversas, dos estaban en el
régimen con Dolutegravir y siete estaban en el régimen sin Dolutegravir, de los cuales uno habia tenido
una estancia hospitalaria prolongada. Un estudio anterior realizado por Joseph J. Eron et al también

informd eventos adversos entre 13 sujetos (48%) en su cohorte’.

Kandel informé que los sujetos que tomaban dolutegravir tenian menos efectos secundarios que los
sujetos que tomaban otros regimenes’3. Otro estudio mostré eventos adversos graves en 4 sujetos de
su cohorte, pero ninguno de ellos se consider6 relacionado con el tratamiento con DTG, y no se

informaron eventos adversos graves especificos’.

Este estudio reporta resultados similares a los publicados previamente en otros entornos. De hecho, los
sujetos con un régimen de Dolutegravir suprimen la carga viral mas rapidamente, como se describe en
|a literatura, en comparacién con los que no siguen un régimen basado en Dolutegravir” 833, Ademas, los
sujetos con un recuento de CD4 mayor o igual a 200 células/uL tenian mas probabilidades de
experimentar supresion de la carga viral, corroborando asi los resultados de otros autores como Kandel,
Fantauzzi, Eron, Patel y el grupo de estudio The NAMSAL ANRS?7.8.13.20.33,

Los sujetos que no toman alcohol tienen més probabilidades de experimentar supresion de la carga viral
en comparacion con los sujetos que toman alcohol. Esto es consistente con muchas publicaciones, ya

que el alcohol es un inductor enzimatico.

Particularmente para el presente estudio, reportamos que los sujetos no militares (dependientes del

personal militar) suprimieron su carga viral mas rapidamente que el personal militar. Esto podria



explicarse por la falta de disciplina, el abandono y la baja adherencia de los militares al tratamiento en
comparacion con sus dependientes no militares. El Dr. Sumaili, en un estudio sobre las personas que
viven con el VIH en campamentos militares, se refirié a multiples mutaciones (movimiento 0 movilidad a

los campos de batalla) que explican la baja adherencia del personal militar al tratamiento?2.

5. Conclusion

El objetivo de este estudio fue comparar la eficacia del régimen con Dolutegravir frente al régimen sin
Dolutegravir en los PHA de KKOKOLO SZ, con el fin de contribuir a la prolongacion de la vida en estos
sujetos con PHA en Kokokolo SZ. Los resultados mostraron la eficacia virologica e inmunoldgica del
régimen basado en dolutegravir en comparacion con el régimen no basado en dolutegravir. En esta
cohorte, la supresién de la carga viral se asocia con el recuento basal de CD4, la posicion militar, la
exposicion a dolutegravir y la nocion de alcoholismo.

Las intervenciones para aumentar la concienciacion sobre las personas que viven con el VIH y garantizar
un suministro adecuado de dolutegravir son esenciales para un mejor tratamiento de las personas que

viven con el VIH en ZS Kokolo.
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