Estrategias innovadoras de
alcanzar las metas de los 90

Dra. Lucrecia Castillo

Reunion MCR, Marzo 2016

HIV Care and Treatment TWG
Presentation for CAR PEPFAR team for ROP planning




Contenido de |la Presentacion

. Evolucion de las guias de OMS para promover el control de la
epidemia.

. Estudios cientificos apoyan las nuevas estrategias

Porqué PEPFAR se suma a esta iniciativa



Nueva directriz de la OMS sobre TARV

e Tratamiento para todos (sin importar el nivel de CD4) — todos, sin

importar edad;

* Los PV mas enfermos continlan siendo la prioridad (enfermedad

sintomatica y/o CD4<350)
* Nuevo rango de edad para adolescentes (10-19 anos)
* Nuevo estandar: Opcion B+

* PrEP como una eleccion de prevencion adicional para todos aquellos en

riesgo sustancial de infectarse (>3% incidencia)
(@ PEPFAR
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* “Guia de entrega de Servicios”



Prueba y Tratamiento

* La OMS ha evolucionado sus guias de atencion basados en |a
evidencia cada vez mas elocuente sobre como el inicio temprano del
tratamiento muestra beneficios en el paciente y en la salud publica:

* En 2010, OMS recomend? iniciar tratamiento con una cuenta de 350 CD4

* En 2013, OMS recomendo iniciar TARV a los 500 CD4, basado en estudios
observacionales y varias pruebas de eficacia del tratamiento para reducir la
transmision en parejas sero-discordantes, ademas de los beneficios
individuales

* En noviembre 2015, OMS lanza la recomendacion de iniciar TARV sin tomar
en cuenta el valor de CDA4.

* Contexto: Tratamiento se ha hecho mas simple, mas tolerable y mas
asequible, y los sistemas de suministro de ARV se han simplificado
para permitir ampliar esta estrategia.



mortalidad relacionada al VIH

Inicio mas temprano de TAR, previene morbilidad y

“PTIOTTSITET TIT AT SOTeeT TOTTT s

Lancet Infect Dis. 2014 April ; 14(4): 281-290. doi: 10|

Effects of early versus delayed ini
treatment on clinical outcomes of
the phase 3 HPTN 052 randomised

Beatriz Grinsztejn, Mina C Hosseinipour, Heathq
Eron, Ying Q Chen, Lei Wang, San-San Ou, Maij
Gamble, Nagalingeshwaran Kumarasamy, Jame
S Pilotto, Sheela V Godbole, Suwat Chariyalerts|
H Mayer, Susan H Eshleman, Estelle Piwowar-M|
Ravindre Panchia, lan Sanne, Joel Gallant, Irvin,
Saines, David Celentano, Max Essex, Diane Hay|
Study Team™

Fred Hutchinson Cancer Research Center, Seattle |
S-S Ou MS, L Wang PhD}; Johns Hopkins Bloombx
USA (D Celentano ScD, T E Taha MBBS); Researc
University, Chaing Mai, Thailand (S Chariyalertsak
Medicine, Chapel Hill, NC, USA (M S Cohen MD, J
MD); Johns Hopkins University School of Medicine,
Gallant MD, E Piwowar-Manning MT); Harvard Sc
Essex DVM, H J Ribaudo PhD); FHI 360, Durham,|
Research Institute (ICMR), Pune, India (S V Godbol
Conceigdo, Porto Alegre RS, Brazil (M Gongalves
Evandro Chagas, Fiocruz, Rio de Janeiro, Brazil (B
Harare, Zimbabwe (J G Hakim MD); University of|
Havlir MD); UNC Project-Malawi, Lilongwe, Mala

Correspondence to: Dr Myron § Colien, University of North Carolina §
mscohen@med. unc.edu

See appendrx (pp 146-50) for a full list of Study Team members
Contributors
BG was a site investigator and led writing of the report. MCH was a s
HIR, YQC, and LW were study statisticians and members of the wnitig
oversight committee and the writing committee. S-S0 was a study stat
and TG led protocol development and helped manage the smdy. NK, 1
TET, KN-$, and ME were site investigators. SHE and EP-M worked af
oversight committee. [H led protocol development and was a site inves
wnvestigator. MSC was the principal mvestigator
Declaration of mierests
JE is a consultant to Bristol- Myers Squibb, GlaxoSmithKline, Gilead
received research funding to fhe University of North Carolina (UNC)
scientific advisory boards or has received consulting income from Bris
Merck, has served on a Data Safety Monitoring Board for Takara Bio;
Bristol-Myers Squibb, Merck, Sangama Bio Sciences, Vertex Pharmac]
Gilead Sciences (to Johns Hopkins University and Southwest CARE ]
principal mvestigator on an NTH-funded study that receives drugs fronf
research grants from Merck, Gilead, and Bristol-Myers Squibb. Al ofh

The mastbars of tha sritng g whe
ae lied in the Appendis, amame e
J:;bh:-u:m wd iningriy
arcle Addrem gt » H

i Dr. Aingharst o IH!IF:‘WUD:!”‘
vnmdnmiu 144 e Lo Sangrus;
Bowlams, Frasos, or st awisr

..d.m.np.d whordemal .

% It of sddiions manban of fe
TEMPRAND ANFS 17136 Stady Groug

ed im the %
il

ﬂnuuhupcﬂrd-dmmum

Eicwnioaded from agrs.ong on Roversber 1, 2013, For porssal s only

HEW ENGLAND JOURMAL of MEDICINE

|| ORIGIHAL ARTIC

A Trial of Early Antiretrovirals and Isoniazid
Preventive Therapy in Africa
Tha TEMPRA

AN ANRS 12136 Study Group®

ARSTRACT
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In sab-Saharan Africa, the barden of heman smmemndefackency vims (HIV)-assocH]
amad maheroaings is high We condarred 2 cridl wish 3 >by-2 facronial design )
asmess the hemefics of sarly ancinerovical therapy (ART), S~month heon iz preven-
dve tierapy [IFTL or both among HW-infecred adelre with high 04+ cefl cosnrs]
iim Feory Coast.

wETHODS
We incwuded pardcipanrs who hod HIV cype 1 mifecton and 2 OO count of lesg]
chan 200 cefls per cube mallimerer and who mer no crieeria for sarong ART ac
cording oo World Healch Organzarion (WHD) guidelnes. Parocipanrs were rir
domly assigmed co one of fosr crearmene grospe: deferred ART (ART iniracon
arcording oo WHO crieeriz) deferred ART ples [PL eaddy ART (immedare ART]
imirarsn) or sardy ART plas IFT. The primary ond point was 2 compasie of dis
eames incledad in the case definizion of the acgs ied immenodeficency smdrome]
ALSL non-A DS :I:f‘.n:ng cancer, non-AIDEdefiming ovasive baoera] diseass)
ior deach From any casse ar 30 monchs. We nsad O proporrana] models o com
pare paroormes berwesn the defermed-ART and eardy-ART aramgies and Derwes)|
the IPT and no-1PT smaregies.
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A @l of 2056 panems {41% wich a baseline CD44 coent of 2500 cells per oo big
millimerer) were followed for 757 padensyears. A mal of 204 primary end-poim
evenis were obeereed (3LE evenis per 100 persoeeyears; 95% confidence mieral)
K1}, w0 44), indeding &8 n patiencs with 2 baseline CD44 count of ar leas]
5040 cells per cohic millimeser .2 evenes per 100 persoreyears; 95 CL 240 4100
Tabercalosis and iovasive baoera] diseases accoemeed for 47% and IM% of por
mary end-poimi svems, respectively. The nisk of death or severe HIV-relaced 1 Inesy]
was lower wich sarly ART than wich deferred ART [admsied hazard raco, 056; Tk
CL 041 m0 0.76; admsied hazard rago among pasents with 2 bas=lme 004+ coum
o 2500 cefls per ouhec millimeser, 0:56; 95% CL 0353 m 0.94) axd lower wth 17T
chan with no IPT (adesed hazard racs, G5; 99 O3, 48 o LES; adwsmed o
ard mcko among pacients wich 2 baseline 0044+ coenc of 2500 cells per oahic =il
limeser, 0LE1; 9% CL 036 o 100} The 30-monch probatelisy of grade 3 or 4
adverse evenss ded nor differ significancly among che smamgies.

CORCLUSIORS

In this AfTican couny, immediae ART and 6 months of IPT independently led 1)
lower rares of severe iliness than dxl Sefermed AET and no IPT, boch oremll and
among pacenrs wich CD44 coenrs of ar least 500 cells per cabec millimerer)
(Femded bty the French Haional Agency for Research on AIDS and Viral Heparics]
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Dam from andomized crils are lacking on the benefics and risis of inivaring
amzirernov ira] cherapy i panents wich asympromanic heman immemodeficiency
winas (HIV] inferion who have 2 CO44 coane of more than 350 cefls per oatvc
millimener.
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500 cells per cabic millimeser @ san ancirerovic] cerapy immedianely (imme-
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4 ol of 4685 pavients were fdloved for 3 mean of 3.0 years. Az soady oy, te
median HIV viral load was 12759 copies per millilicer and the median (D4
coemr was 651 cefls per cotvc millimerer. Om May 15, 2015, on the basis of @
imerim analysis, the dara and safery moniooring boand derermimed thar the sosdy
question had been answered and recommended char packenns in the deferred-inic-
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4% parients m che immediare-micacion groap (1.E%:; LS events per 100 persor-
years), as compared wich 9 pazencs in the defermed-misacion growp (4.1%; 138
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were the risks of enschedaled hospiral admissions.
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The misiaion of ancireroviral theragy i HIV-posicve ailos with 2 (D4s oo
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Inicio inmediato de TARV mejora el resultado
en pacientes

Now we have strong evidence that early initiation significantly
improves patient outcomes

START trial
Instances of AIDS, serious non-AlDS events or death

53% reduced

100 - risk of serious
90 - m illness or

80 - death
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Deferred initiation Immediate initiation
*Slide borrowed from CHAI presentation




Estudios en diversas poblaciones encontraron que, el inicio

temprano esta asociado con mejores resultados.

Number of participants and location

HPTNO52 TEMPRANO START
e Total: 1761 e Total: 2056 e Total: 4651
— Africa 54% — Africa 100% — Africa 21%

HPTNO52: Grinsztejn, Lancet Infect Dis 2014; 14:281-90
Temprano: Temprano study group, NEJM 2015; 373:808-22
START: INSIGHT START study group, NEJM 2015; 373:795-807

Angalret ANRS Sept 2015




Implementacion de P/T o Acceso Universal a ARVs

e \arios paises han iniciado ya esta nueva estrategia para ciertas poblaciones:
Opcidén B+, TB/HIV, hepatitis/HIV, Trabajadoras del sexo, HSH

— Uganda — tratando a todos los ninos menores de 15 afios VIH positivos desde 2014.
— Thailandia — empezo un estudio en 2012 tratando a HSH y poblacion transgénero
— Vietnam -- empezd un programa de T/T para usuarios de drogas desde 2014

* Varios paises han empezado programas piloto de P/T en poblacién general o a
pequena escala: Zambia, Kenya

* Multiples estudios en poblaciones clave estan siendo llevados por los CDC
* Brasil implementd P/T en poblacion general desde 2013

P



PEPFAR

PORQUE PEPFAR ESTA POYANDO LA INICIATIVA
DE PRUEBA/TRATAMIENTO?

P



PEPFAR Accion Acelerada

1. Hacer las cosas correctas (eficiencia en
las asignaciones)

2. Enlos lugares correctos (Maximizacion
de Equidad, Eficiencia Técnica)

3. De la manera correcta (Eficiencia
Técnica, Sostenibilidad)

4. Ahora mismo (fondos invertidos Genera
ahorros)

/

El tratamiento es clave para logar 90-90-90 1‘
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Cosas correctas

GUIDELINE ON WHEN
TO START ANTIRETROVIRAL
THERAPY AND

e ARVT PROPHYLAXIS FOR IV
e Circuncision masculina

PTMI-Opcion B+
 Condones
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PEPFAR apoya la iniciativa de ONUSIDA “fast-track”
Accion Acelerada para contener el VIH

PEPFAR

* Metas de tratamiento de 90/90/90 para poner fin ala
epidemia mundial del VIH
— Alcanzar las metas fijadas para el 2020 y el 2030

— Clave para recordar, es que las metas de tratamiento estan basadas
sobre la presuncion de que el tratamiento de VIH no solo mantiene
vivas a las personas, mejoran su calidad de vida, sino también

previenen la transmision del VIH. j
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Treatment for All: 28M on ART

by 2020

3,000,000
2,500,000
2,000,000
1,500,000
1,000,000

500,000

Source: Stover, 2015

New HIV Infections and AIDS Deaths
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.7 Retos para lograr el 90/90/90

* Limitado espacio fisico e infraestructura de laboratorio
e Limitado personal de salud?

* Brechas en la Cascada persisten, oportunidades perdidas y falta de

seguimiento.

* Introducir nuevos e innovadores modelos de entrega de servicios,

P

para alcanzar una masiva cobertura en servicios de TARV.



rertar  IMIEtas para mejorar la entrega de servicios

* Optimizar el uso de la actual infraestructura y recurso
numano

* Reducir las barreras al tratamiento (medicas,
administrativas, estigma, etc. ) y centrar el cuidado en el
paciente a través de un algoritmo simplificado de atencion.

* Incrementar la adherencia y retencidon a la TARV a través
de modelos innovadores

* Mantener/mejorar la calidad de los servicios de atencion.

P



rettar MOdelos diferenciados de entrega de servicios

* Eficientar la entrega de servicios fuera de un establecimiento
de salud?
— Modelos comunitarios deben ser considerados y discutidos

— Modelo de MSF esta siendo evaluado, principalmente en paises con
epidemia generalizada

* Entrega de servicios de atencion diferenciados por paciente?

— Por ejemplo, enfermos, saludables, estables, en TARV por ainos,
adherentes: promover entregas para varios meses, reducir las visitas
a las clinicas, promover la visita domiciliaria, etc.



Clubs de adherencia
comunitarios.

Promotores de salud

e Clinicas moviles
e Iglesiasy
mercados

Grupos de apoyo
Rastreadores de

pacientes y entrega de,
medicamentos

* TAES Enfoque a
nivel de
paciente

e Centros-puestos
de salud

Otros
Enfoques

ay
>4

Sector Base

Privado Tecnologica
e Kioscos
medicos

e Farmacias privadas e Sector privado

e Entrega por correo

e Seguimiento
por SMS




(# Apoyo de PEPFAR para Prueba/Tratamiento

PEPFA
* Promover como un medio para aumentar el tratamiento y
poner fin a la epidemia del SIDA

* Sobre la base de apoyo de los objetivos de tratamiento,
PEPFAR va a colaborar con la OPS, ONUSIDA, FM para apoyar
acciones a nivel de la politica

* Asegurese de que las lagunas financieras y de los costos de
tratamiento son identificadas y tratadas

P
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PEPFA
* Apoyar el analisis de los costos y la rentabilidad de
proporcionar un tratamiento mas temprano

Apoyo de PEPFAR para Prueba/Tratamiento

A

* Abogar por una financiacion innovadora de fuentes
nacionales

* Promover nuevos modelos de prestacion de servicios
gue sean mas eficientes

P



