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PREGUNTA 1 - EN ADULTOS, TERAPIA AL MOMENTO DE DIAGNOSTICO COMPARADO CUANDO
PRESENTEN DETERIORO CLINICO O INMUNOLOGICO

Pregunta solicitada: En adultos infectados con VIH, éiSe debe iniciar terapia al momento del

diagndstico, en comparacidn a iniciar terapia cuando presenten deterioro clinico o Inmunoldgico?

BUSQUEDA DE EVIDENCIA

Se realizdé una busqueda general de revisiones sistematicas asociadas al tema de “VIH/SIDA”. Las
bases de datos utilizadas fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR); Database of
Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL; PsychINFO;
EMBASE; EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs Campbell Library;
Clinical Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for information Sharing; NICE
public health guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club; Evidencias en Pediatria; y The JBI
Database of Systematic Reviews and implementation Reports. No se aplicaron restricciones en base
al idioma o estado de publicacion. Dos revisores de manera independiente realizaron la seleccién
de los titulos y los resimenes, la evaluacién del texto completo y la extraccion de datos. Un
investigador experimentado resolvié cualquier discrepancia entre los distintos revisores. En caso de
considerarse necesario, se integraron estudios primarios.

Seleccionadas las revisiones sistemdticas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcidn de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Los resultados se encuentran
alojadas en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE). Por lo tanto, al momento de
definir la pregunta, la evidencia ya se encontraba clasificada segun intervenciones que comparadas.

SINTESIS DE EVIDENCIA

Anadlisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Pacientes con VIH asintomatico al momento del diagnéstico.
INTERVENCION
Inicio inmediato de terapia antiretroviral (triple terapia).
COMPARACION



Inicio diferido.

DESENLACE (OUTCOME)
Mortalidad, desarrollo enfermedad categoria C OMS, tuberculosis, eventos adversos grado

304.

Resumen de la evidencia identificada

Se encontraron 4 revisiones sistematicas que responden a la pregunta de interés [1-4]. Ademas, se
identificaron 3 ensayos aleatorizados [5-7] que no han sido incluidos en ninguna revision
sistematica, y reportes de mayor seguimiento de ensayos incluidos en revisiones en una etapa mas

inicial.

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revision Sistematica

4 [1-4]

Estudios primarios

3 ensayos controlados aleatorizados [5-7]

Ver Link a la pregunta en L-OVE

Estimador del efecto

Se realizd un analisis de la matriz de evidencia (ver detalle en: Inicio inmediato versus diferido de la

triple terapia antirretroviral en VIH) ademas de los estudios adicionales identificados.

Considerando que ninguna revision sistematica incluye el total de los estudios de mayor relevancia,

se rehizo el metanalisis.

Metanalisis
1.1 Muerte
Inicioinmediato Inicio tardio Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Ewvents Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 35% CI
Emery 2008 0 131 1 118 3.8% 0.30[0.01, 7.31]
Fitzgerald 2009 [i] 408 23 408 21.4% 0.28 [0.11, 0.83] —
Grinsztejn 2014 11 s 15 B75  235% 0.72 [0.33. 1.57] —
START 2015 12 2328 2 2350 248% 0.58 [0.28. 1.18] T
TEMPRANOD 2015 13 41 18 75 26.4% 1.48 [0.80. 2.78] T
Total (35% Cl) iTe2 3835 100.0% 0.64 [0.33, 1.29] “'
Total events 42 T8
Heterogeneity: Tau? = 0.33; Chif = 11.24, df = 4 [P = 0.02); P = 64% ’M p Df,l : 153 mnl

Test for overall effect: £ =1.30 (P = 0.20)

Favours [experimental] Favours [control]


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/594c4619eadaf2ec9627a5cb/59af3ca8dae148d50f8f1268/59c2f243d769d0a8b086db82
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59c311b37aaac819084508cc
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59c311b37aaac819084508cc

1.2 Tuberculosis

Inicicinmediato Inicio tardio Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H Random 85% CI M-H, Random, 35% CI
Cohan 2011 18 53 a2 T8 237% Q.72 [0.44, 1.17] ]
Emery 2008 1 131 o 118 0.8% 2.70[0.11, B5.78]
Fitzgerald 200% 18 405 a8 403 188% 0.50 [D.28, 0.87] —
Grinsztejn 2014 17 BEG 34 BTE  17.0% 0.48 [0.28. 0.88)] —
START 2018 g 42 20 a8 5.0% 0.88 [0.30, 1.58)] -1
TEMPRAMNC 2015 17 41 4 75 321% 0.78 [0.50, 1.158] -
Total (35% CI) 1564 1643 100.0% 0.64 [0.51, 0.82] L
Taotal events 75 163
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi2 = 3.31, df = § (P = 0.85); 17 = 0% =I} » {|=1 1 153 1I}D=
Test for oversll effect: £ = 3.65 (P = 0.0003) Favours [experimental] Favours [contral]
1.3 Eventos adversos grado 3o d
Inicioinmediato Inicio tardio Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H Random 55% CI M-H,Random 35% CI
Cohen 2011 127 386 118 YT B44% 1.08 [0.84, 1.33]
Fitzgerald 2002 H 403 18 408  35.8% 1.72[0.98, 2.03]
Total (35% CI) 1254 1285 100.0% 1.26 [0.79, 1.59]
Total events 158 137
Heterogeneity: Taw? = 0.07: Chi# = 2.47, df = 1 (P = 0.12); I* = 80% ’D 0 ﬂ’ ) : 153 1 I}IZII

Test for overall effect: £ = 0.88 (P = 0.33)

Favours [experimental] Fawours [control]



Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

TRITERAPIA DE INICIO INMEDIATO O TRITERAPIA DE INICIO TARDIO EN PACIENTES ADULTOS CON VIH

Pacientes Adultos con VIH
Intervencién Triterapia de inicio inmediato
Comparacion Triterapia de inicio tardio (segun carga viral o deterioro clinico)

Efecto absoluto estimado*
. Certeza de la .
Efecto relativo Mensajes clave en

Desenlaces (IC 95%) CON CON Diferencia evidencia términos sencillos
Inicio inmediato Inicio tardio (IC 95%) (GRADE)

No esta claro si hay

RR 0,64 . . menor mortalidad
(0,33a1,25) LAEEED Y con el inicio
b 0 i 12,3
Mortalidad . 13 por 1000 20 por 1000 pacnentelsorggnos por eal\(/aoga temprano o tardio de
(5 estudios / 7627 Y03l

triterapia porque la
certeza de la
evidencia es muy baja

pacientes) [5-9] (5 més a 13 menos)

RR 0,64 Diferencia: 36 Probablemente el

(0,51a0,82) pacientes menos por OOHO: inicio inmediato de
Tuberculosis --- 63 por 1000 99 por 1000 1000 Moderada triterapia disminuya

(6 estudios / 3209 (18 menos a 48 los casos de

pacientes) [5-10] menos) tuberculosis

RR 1,26 Diferencia: 28 POdr: Za(:)er mayor
Eventos (0,792 1,99) pacientes mas por PO acc?:;“rsgs c:ne;ei:::ii)
adversos 134 por 1000 107 por 1000 1000 Bai temprano. pero la
grado3 04 (2 estudios / 2579 (22 menos a 106 aa P ' P

pacientes) [9, 10] mas) IR E3 B

evidencia es baja

IC: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).

*Los riesgos CON INICIO DIFERIDO estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON INICIO INMEDIATO (y su intervalo de confianza)
esta calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

1 Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por alta probabilidad de sesgo en el ocultamiento de la secuencia de aleatorizacion y ausencia de ciego en todos los
estudios

2 Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por inconsistencia de los estudios

3 Se disminuyd un nivel de certeza de la evidencia porque el IC cruza el valor de nulidad

Fecha de elaboracién de la tabla: 25/09/2017

Evaluacion del riesgo de sesgo con herramienta Cochrane

Estudio aleatorizacion ‘ ocultamiento ciegos seguimiento reporte selectivo

Emery 2008 unclear unclear high low unclear low
unclea

Cohen 2011 low unclear r low low low

Fitzgerald low low high low low high

Grinsztejn 2014 low high high low low low

START 2015 unclear high high low low low

TEMPRANO 2015 low unclear high low low low
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