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Identificacion de las mejores estrategias para la distribucion de microbicidas en la India y en Sudéfrica

Resumen ejecutivo

Introduccion

Se han realizado considerables inversiones en la blUsqueda
de herramientas de prevencion del VIH para mujeres.

Los microbicidas son productos en fase de investigacion
que las mujeres podrian utilizar por via vaginal para
impedir la transmisién sexual del VIH. Si el desarrollo
clinico demuestra que los microbicidas poseen un efecto
preventivo, su potencial sélo podréa ser aprovechado si
estos pueden introducirse con éxito y de manera adecuada
en los programas de prevencién del VIH y pueden ser
utilizados de manera eficaz por las mujeres y sus parejas.
Mas del 97% de las personas afectadas por el VIH reside
en paises de bajos ingresos, de las cuales, el 68% vive en
el Africa subsahariana. Las mujeres representan la mitad
de la poblacion mundial con VIH/SIDA y casi el 60 por
ciento de las infecciones por VIH en el Africa subsahariana.
Llegar hasta estas mujeres y darles la oportunidad de que
puedan acceder al beneficio potencial de los microbicidas
requiere una planificacién previa y la movilizacién oportuna
de una red de socios y recursos. Han de tratarse una serie
de cuestiones importantes para asegurarse de la futura
aprobacién del producto y del éxito de su introduccion.
¢Qué grado de impacto podria alcanzarse si se anadiera
un microbicida eficaz a las medidas preventivas actuales
en un emplazamiento particular? Si las existencias y

los recursos son limitados, jdeberfa estar un producto
disponible de forma generalizada, o serfa mejor centrarse
en que llegue a grupos vulnerables especificos? ;Cudl es
el impacto potencial de un producto en la salud publica

de un emplazamiento especifico? ;Sera rentable, en
comparacion con otras areas de inversion en salud?

De forma generalizada, se han utilizado una serie de
andlisis de modelacion matematica y econémicos como
ayuda para informar sobre estas complejas cuestiones
relativas a las politicas. En este informe se presentan
los resultados de un estudio que hace uso de andlisis de
modelacion epidemioldgica y econdmicos para explorar
el impacto potencial y la rentabilidad de diferentes
estrategias de introduccién de microbicidas en el sur de
la India y en Sudéfrica. Concretamente, el objetivo del
proyecto fue:

W estimar el impacto de la introducciéon de microbicidas
sobre la epidemia del VIH en dos emplazamientos
contrastantes (sur de la India y la Sudafrica urbana)

W explorar la relacién del impacto con la eficacia y uso del
producto; estrategia de introduccién de los microbicidas;
aceptacion, velocidad de aprobacién y posibles
restricciones en el suministro del producto

M estimar, en funcién de los ejercicios de estimacion de
costes y estudios de costes previamente realizados, el
coste total de cada una de las diferentes estrategias de
introduccion de microbicidas en cada emplazamiento,
explorar qué estrategia es la mas rentable y evaluar
si los escenarios de suministro con el impacto méas
elevado son también los mas rentables.

Métodos

En la India y en Sudafrica se organizaron talleres regionales
para tratar las posibles estrategias para la introduccion
del producto en el futuro. Se realizaron examenes
de evidencia sobre la tasa de introduccion de nuevas
tecnologias de la salud para informar sobre la posible
velocidad de introduccién del producto. Se analizaron datos
basados en la poblacién de cada pais para estimar el grado
en el que accedieron las mujeres a los distintos servicios
de cada emplazamiento. Esto se utilizd para desarrollar
los escenarios potenciales de introduccion con supuestos
de alta y baja aceptacion. Se consideraron 120y 156
combinaciones diferentes de escenarios en la India y en
Sudéfrica respectivamente.

Se adapt6 un modelo epidemiolégico ya existente
para evaluar el impacto de cada una de las estrategias
de introduccion sobre la transmision del VIH, teniendo
en cuenta cambios temporales en el uso del producto.
En el anélisis de modelacion se consideraron dos
emplazamientos contrastantes: el Distrito de Mysore,
Karnataka, en el sur de la India, y la Provincia de Gauteng,
en Sudafrica. Se parametrizaron modelos dindmicos de
VIH coincidentes en cada escenario y se adaptaron a los
datos especificos de los emplazamientos relativos al VIH y
otras infecciones de transmisién sexual.

El Distrito de Mysore cuenta con una poblacién
en edad reproductiva de unos 1,6 millones, con
aproximadamente 810.000 mujeres y 839.000 hombres.
En Mysore la epidemia de VIH se encuentra enormemente
concentrada entre los grupos més vulnerables; la
prevalencia del VIH en la poblaciéon en general es del
1% aproximadamente, frente al 26% entre las mujeres
profesionales del sexo (MPS). El modelo reproduce



exactamente la prevalencia del VIH y de otras ITS tanto
entre las profesionales del sexo como entre los clientes.

En la Provincia de Gauteng, la poblacion en
edad reproductiva asciende a unos 5,7 millones, con
aproximadamente 2,7 millones de mujeres y 2,9 millones
de hombres. En Gauteng la epidemia del VIH esta
generalizada, con una prevalencia del VIH en la poblacién
general de un 10,8% aproximadamente, con un 8,2% de
hombres y un 13,3% de muijeres infectadas; un 10,3%
de la poblacién de entre 15y 25 afos esta infectada con
el VIH y un 15,6% pertenece al grupo de mayores de 25
anos. Las estimaciones sobre la prevalencia del VIH entre
las MPS variaron considerablemente, en funcién del lugar
y del ano del estudio. En este trabajo las prevalencias
utilizadas son de entre un 40 y un 67%. De nuevo, el
modelo reproduce exactamente la distribucion del VIH y
otras ITS en este emplazamiento, incluidas las diferencias
en la infeccién por edad y por sexo.

En un analisis econémico paralelo se estimaron los
costes de suministro de un microbicida, para cada una de
las estrategias de distribucion modeladas. Se desarrollaron
una serie de estimaciones relativas al coste unitario
potencial de una gama de productos tras consultar a los
expertos en la materia. Como caso base para el anélisis,
consideramos un producto microbicida de uso diario, cuyo
precio es de 0,10 $. También se exploro la sensibilidad
de los resultados en diferentes supuestos de coste y
utilizacion, incluidos los supuestos de alto y bajo coste para
un uso diario de 0,05 $y 1,00 $ y también se consideraron
unos escenarios de alto y bajo coste para un producto de
uso mensual, de 1 $y 5 $ respectivamente.

Ademas de los costes del producto, en el célculo
de los costes también se estimaron los costes de los
servicios para el suministro del producto. Para ello, la
intervencion se conceptualizé como un anadido a los
servicios existentes. Haciendo uso de otros estudios
sobre el célculo de costes, las proyecciones sobre los
costes incluyeron los costes potenciales requeridos para
suministrar un producto, como formacion, tiempo de
los proveedores, la oferta de asesoramiento voluntario,
pruebas de VIH y promocién del producto. Como viene
siendo habitual en los andlisis econdmicos, se utilizé una
tasa de descuento del 3% para convertir los futuros costes
y beneficios a su valor actual. Los costes de la distribucion

del producto en diferentes escenarios se estimaron
utilizando un modelo de hoja de célculo que relacioné las
proyecciones del modelo del nimero anual de mujeres
incluidas de las distintas poblaciones (donde fuera
pertinente) con estimaciones de costes. A continuacion se
estimo el coste por infeccion por VIH prevenida durante
15 anos utilizando las proyecciones del modelo sobre las
infecciones por VIH prevenidas.

Para considerar si una estrategia de distribucion
particular resulta ‘rentable’ 0 no, es necesario compararla
con otras intervenciones posibles. En el Informe sobre el
Desarrollo del Banco Mundial de 1993 se incluyen valores
genéricos de corte de la rentabilidad. Ajustado a las cifras
de 2008, la reduccion de la rentabilidad es de 1.425 $
por infeccion por VIH prevenida en la India y de 3.005
$ por infeccion por VIH prevenida en Sudéafrica. Asi, se
considera que las intervenciones destinadas a prevenir las
infecciones por VIH por un coste inferior a estas cifras son
‘rentables’. Estas cifras se utilizaron entonces para evaluar
la rentabilidad de cada uno de los escenarios
de distribucion.

Resultados

Resultados clave de los talleres regionales

y de la reunion consultiva de expertos

Hubo tanto similitudes como diferencias en los

temas tratados en Sudéfrica y en la India. En ambos
emplazamientos, a las mujeres sexualmente activas o
casadas se les identificd como grupo clave que debia
ser considerado como objetivo, si bien se debatié acerca
del grado en que las mujeres pueden ser consideradas
en peligro de contraer el VIH. A los j6venes también

se les identificé como grupo vulnerable en ambos
emplazamientos y las discusiones se centraron en todos
los jovenes sexualmente activos en Sudafrica y en los
hombres recién casados y las mujeres no esterilizadas
en la India. También se hablé sobre el grado en el que
puede ser o no deseable centrarse en las profesionales
del sexo. El tema se discutié mas en la India, donde hay
unos niveles relativamente bajos de poblacion infectada
por el VIH. Se reconocié que los microbicidas pueden
proporcionar una proteccién adicional en las relaciones
sexuales tanto comerciales como no comerciales, si
bien habia algunos temores sobre el impacto del posible
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descenso del uso de preservativos tras la introduccion
de los microbicidas. En todos los emplazamientos, la
eficacia de un microbicida fue identificada como una
cuestion central que afecta a la aceptabilidad del producto
y su mercado potencial, si bien también se discutieron
otros temas relacionados con el coste (en especial, si un
producto deberia ser gratuito en el punto de suministro
0 no), placer, accesibilidad y eficacia anticonceptiva. Las
conversaciones sobre el posible indice de aceptacion

y ejemplos de una introduccion con éxito del producto
variaron de un emplazamiento a otro.

Una serie de reuniones consultivas con expertos
internacionales en microbicidas también ayudaron a
informar acerca del desarrollo de escenarios para la
distribucion del producto. Destacaron que la aprobacion
de un producto a través de los mecanismos reguladores
locales puede tardar algun tiempo y que, una vez
aprobado, habria que considerar la velocidad potencial y
probabilidad de que un producto pase de ser prescrito por
el personal sanitario a otros métodos de distribucion mas
amplios.

Escenarios considerados

En funcién de los exdmenes vy las recomendaciones de
los talleres, se alcanzaron acuerdos sobre los niveles de
eficacia y regularidad de uso de los microbicidas, posibles
planteamientos que perseguir y posibles estrategias y
plazos de introduccidn, tal como se muestra en las tablas
siguientes.

Eficacia de los microbicidas y regularidad:
(Combinaciones acordadas para utilizar en los escenarios)

Eficacia contra el VIH Porcentaje de actos sexuales
por acto sexual con proteccion (Regularidad)

Bajo - 35% Moderado - 50%
Bajo - 35% Alto - 80%
Medio - 60% Moderado - 50%
Medio - 60% Alto - 80%
Alto - 85% Moderado - 50%
Allto - 85% Alto - 80%

En el anélisis s6lo se considerd un microbicida capaz de
ofrecer proteccién a mujeres no infectadas con el VIH.
Para una serie de planteamientos objetivo y estrategias

de introduccion, se compararon en cada emplazamiento
seis combinaciones de eficacia baja, media y alta por acto
sexual y estrategias de regularidad de uso moderada v alta.

Estrategias de introduccion modeladas en la India

y en Sudafrica

En el sur de la India se comparé la distribucién por la
poblacién frente a un suministro mas enfocado a las
profesionales del sexo mediante programas para dichos
profesionales. En la Sudafrica urbana se compararon tres
escenarios de distribucion: distribucién solo a la poblacion,
distribucion a la poblacién con un suministro mayor a

los jovenes y distribucién a la poblacién con un mayor
suministro para las profesionales del sexo.

Area urbana del sur de la India

1. Distribucion entre la poblacion a todas las mujeres
sexualmente activas

2. Suministro enfocado a las mujeres profesionales del
sexo (MPS) a través de programas para profesionales
del sexo

Area urbana de Sudafrica

1. Distribucién entre la poblacién a todas las mujeres
sexualmente activas

2. Distribucion entre la poblaciéon con un suministro mayor a
los jévenes 3 anos después de la aprobacion

3. Distribucién entre la poblacién con un suministro mayor a

las MPS mediante programas para profesiones del sexo

Fases de introduccion del producto

Se reconocié que un producto no se proporcionaria
ampliamente de forma inmediata, sino que la introduccion
del producto pasaria por varias fases. Mientras que un
producto esperaba la aprobacién reglamentaria de las
autoridades, se supuso que serfa proporcionado a escala
limitada a los participantes de los ensayos. Se compararon
dos posibles velocidades de aprobacion: un escenario
lento de tres anos y un escenario rapido de un ano.



La siguiente fase de introduccion del producto se
conceptualizd como si fuera un tiempo de suministro
restringido, donde el suministro seria para mujeres VIH
negativas con prescripcion médica por parte de los centros
sanitarios publicos. La cobertura dependeria del grado en
el que las mujeres tuvieran acceso a estos servicios. En un
plazo mas largo (tres anos para el objetivo del analisis),

Resultados del impacto de los microbicidas, India
De los 120 escenarios de distribucion diferentes
modelados en los andlisis de la India, el escenario con
un mayor impacto (‘'n° 1) fue un producto de gran
eficacia (85%), que obtuvo rapidamente la aprobacion
reglamentaria de las autoridades (1 ano) y después fue
distribuido con un suministro enfocado a las MPS, con

Parametrizacion de las etapas de introduccion del producto en las areas urbanas de la India y de Sudafrica

Aprobacion reglamentaria de
las autoridades y aprobacion
comercial: producto
proporcionado a escala limitada
a participantes en ensayos

Suministro restringido durante
3 anos: producto disponible
Unicamente con prescripcion
médica, a través de los centros
sanitarios publicos

Suministro no restringido
potencialmente, €.
supermercados, tiendas,
marketing social, médicos,
farmacias

Posible saturacién del mercado

se previd que algunos productos podrian estar

Hasta un 1% de las MPS tiene
acceso a los microbicidas

Lenta — 3 afnos
Répida — 1 ano

34% de la poblacién general tiene
acceso a los centros sanitarios
publicos

68% de las MPS tiene acceso a los
centros sanitarios publicos

Cobertura 10 afos después de la
aprobacion:

Poblacion gen.

Baja—3%

Med. - 15%

Alta-30%

MPS:
Baja-30%
Alta—80%

Niveles estables de distribucion

Hasta un 0,1% de las mujeres de la
poblacién general tiene acceso a los
microbicidas

Lenta — 3 anos

Répida — 1 ano

50% de la poblacion general tiene
acceso a los centros sanitarios publicos

70% de los jovenes (3 anos después
de la aprobacion) tiene acceso a los
centros sanitarios publicos

70% de las MPS (3 afnos después de la
aprobacion) tiene acceso a los centros
sanitarios publicos

Cobertura 10 afnos después de la
aprobacion

Pob. gen. / jovenes

Baja-3%

Med. - 15%

Alta — 30%

MPS:
Baja — 30%
Alta - 80%

una transicion relativamente rapida de un programa

potencialmente disponibles a un nivel mas amplio a través
de otros puntos de distribucion.

Esto llevo a la consideracion de 120 y 156
combinaciones de escenarios diferentes para la India y
Sudéfrica respectivamente.

de introduccion del microbicida restringido a uno no
restringido (3 anos tras la aprobacion), progresando a
un alto nivel de aceptacion (80% tras 10 anos desde la
aprobacién) y regularidad de uso (80%).
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En el modelo se previé gue se producirian 91.000
infecciones por VIH durante un periodo de 15 afos si no se
introducia ninguin microbicida o cualquier otra intervencién
nueva. En el escenario con el mayor impacto, el modelo
predijo que se prevendrian 17.390 (margen de 6.638
—28.672) infecciones por VIH a lo largo de un periodo de
15 anos. Nueve de los diez primeros escenarios incluian

el suministro de microbicidas orientado a los profesiones
del sexo y a sus clientes. De hecho, este objetivo es tan
importante que incluso en el escenario de distribucion

Este impacto general refleja lo que se puede esperar de
manera realista de un aumento gradual de la distribucion
del producto. En los diez primeros escenarios, el impacto
en el ano final es por término medio unas 2,4 veces la
media de infecciones por VIH prevenidas al ano a lo largo
de los 15 anos de intervencion. Tras 15 afos, el modelo
maés adecuado prevé una reduccion relativa de la incidencia
por persona vulnerable del 49% en toda la poblacion y de
un 70% entre las MPS por s solas.

10 primeros escenarios de impacto en el analisis de la India, utilizando el modelo mas adecuado

Escenario de distribucion

MPS n° 1, pero siempre restringida 12,560
MPS n° 1, pero aprobacion lenta 12,095
MPS n° 1, pero eficacia media 12,015
MPS n° 1, pero regularidad moderada 10,564
MPS n° 1, pero siempre restringida 8,965
Y aprobacién lenta

MPS n° 1, pero siempre restringida 8,701
Y eficacia media

MPS n° 1, pero aprobacion lenta 8,368
Y eficacia media

MPS n° 1, pero siempre restringida 7,661
Y regularidad moderada

Pob. gen. n° 1 - todo alta / répida / buena 7,415

general n° 1, muchas de las infecciones prevenidas se
dieron entre clientes y MPS (el 69% de la infecciones
prevenidas en hombres fueron entre clientes y el 38%

de las infecciones prevenidas entre mujeres fueron

entre MPS). Tras el escenario de impacto n° 1, los cuatro
escenarios de impacto siguientes coinciden de cerca con
el primero, con solo otro aspecto a un nivel inferior del
ideal. En el caso del escenario n° 1, un descenso de una
alta eficacia por acto sexual del 85% a una baja eficacia por
acto sexual del 35% reduce el impacto previsto a un 39%
del impacto del escenario n° 1.

Infecciones
prevenidas

Infecciones
prevenidas / 100.000
personas

Porcentaje
relativo
del escenario n° 1

762 72%
733 70%
728 69%
641 61%
544 52%
528 50%
507 48%
464 44%
450 43%

Resultados del impacto de los microbicidas, Sudafrica
De los 156 escenarios de distribucion diferentes
modelados en los andlisis de Sudéfrica, el escenario con
un mayor impacto ('n® 1') vino de la obtencion rapida de
la aprobacion reglamentaria de las autoridades (1 ano) y
de la distribucion posterior de microbicidas a la poblacion
en general y a las MPS. En el modelo se previé que se
producirfan unos 2,5 millones de infecciones por VIH
durante un periodo de 15 afos si no se introducfa ningun
microbicida o cualquier otra intervencién nueva. En el
escenario con el mayor impacto se prevendran 167.223



(143.255 - 193.381) infecciones de VIH durante 15 anos,
lo cual equivale a 2.930 infecciones por VIH prevenidas
por cada 100.000 personas’. Este impacto general
refleja lo que se puede esperar de un aumento gradual
de la distribucién del producto. Tras 15 anos, en los diez
primeros escenarios, el nimero de infecciones por VIH
prevenidas por cada 100.000 personas sera como media
dos veces tan alto como la media de infecciones por VIH
prevenidas al ano durante el periodo de 15 ahos mas o
menos. El escenario mas eficaz reduce la incidencia por
persona vulnerable en un 15% tras 15 anos.

Aungue el mayor suministro a las profesionales del
sexo mejora el impacto, el modelo también sugiere que
una estrategia de distribucién basada en la poblacion
Unicamente podria seguir teniendo un impacto
considerable. Entre los escenarios con una distribucion
general y una distribucion mayor a los jovenes (entre
los que se considerd que el suministro seguiria siendo
siempre restringido), el escenario de mayor impacto
obtuvo el puesto nimero 11 de los 156 escenarios
considerados.

Resulta interesante contrastar esto con los anélisis
de la India. En Sudéfrica, se proyectd que el impacto de

los microbicidas sobre el nimero de infecciones por VIH
prevenidas por cada 100.000 personas seria mayor que
en la India, pero el porcentaje de reduccion de incidencia
de VIH fue menor. Estos resultados son coherentes

con las proyecciones modeladas del impacto de otras
intervenciones de prevencion del VIH en diferentes
emplazamientos epidemiolégicos.

Resultados de rentabilidad en la India
Todas las estrategias objetivo seran consideradas
rentables, suponiendo un caso base de un producto
microbicida utilizado a diario y a un precio de 0,170 $ con un
punto de corte de 1.425 $ por infeccion por VIH prevenida
y utilizando los valores de rentabilidad sin aplicar los
descuentos. Utilizando los valores de descuento del 3%,
los cinco primeros escenarios son rentables, mientras que
los otros cinco son casi rentables. En comparacién con los
umbrales aceptados, el escenario de distribucién entre la
poblacion no resultaba rentable.

En un estudio realizado sobre cémo pueden variar los
costes y la rentabilidad en el escenario n° 1 en funcion
del precio del microbicida, o de si el producto se puede
utilizar mensualmente, se descubrid, segun lo esperado,

10 primeras estrategias de impacto en el analisis de Sudafrica, utilizando el modelo mas adecuado

Escenario de distribucion

Infecciones
prevenidas

Infecciones
prevenidas / 100.000
personas

Porcentaje
relativo
del escenario n® 1

Pab. gen. n° 1 - todo alta / répida / buena 130,444
Pob. gen. + MPS n° 1, pero aprobacion lenta 124,333
Paob. gen. + MPS n° 1, pero eficacia media 115,392
Pob. gen. + MPS n° 1, pero regularidad 101,544
moderada

Paob. gen. + MPS n° 1, pero siempre restringida 98,110

Pob. gen. n° 1, pero aprobacion lenta 97,887
Pob. gen. n° 1, pero eficacia media 90,973
Pob. gen. + MPS n° 1, pero aprobacién lenta 86,089

Y eficacia media

Pob. gen. n° 1, pero regularidad moderada 80,281

2,286 78%
2,179 74%
2,022 69%
1,779 61%
1,719 59%
1,715 59%
1,594 54%
1,508 51%
1,407 48%

1. Los limites de confianza se calcularon por prediccion del impacto de todas las adaptaciones de modelo

e indicando el rango abarcado por el 95% de las adaptaciones.
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gue un producto utilizado mensualmente a un precio
relativamente bajo seria el mas rentable, mientras que
un coste unitario mayor para un microbicida reduce
sustancialmente la rentabilidad del suministro

del producto.

Resultados de rentabilidad en Sudafrica

De los 156 escenarios modelados, se descubrié que

40 eran rentables utilizando un punto de corte de 3.005

$ por infeccion por VIH prevenida. De estos, 24 eran
intervenciones combinadas entre la poblacion y las

MPS, 10 eran escenarios con solo poblacion en general,
incluido el suministro en centros no sanitarios, dos eran
intervenciones combinadas entre la poblacion y los
jévenes y cuatro eran escenarios de poblacién en general
basados en centros.

Reducir a la mitad el precio del microbicida llevaria a
una reduccion del 19% en el coste por infeccion por VIH
prevenida. Un aumento a 1,00 $ pondria enormemente
en peligro la rentabilidad de un microbicida, calculada
aqui como de 6.563 $ por infeccion por VIH prevenida,
muy por encima de los valores umbral actuales. El uso
de un producto mensual, a un precio de 0,10 $ llevaria a
una reduccion del 36% en el coste por infeccion por VIH
prevenida. Incluso a un precio de 1,00 $, los costes todavia
seguirfan siendo menores para un producto mensual, con
una mejora en el coste del 25% por infeccidon prevenida.
A un precio de 5,00 $ al mes, para nuestro escenario n°
1, utilizando una tasa de descuento del 3%, un producto
mensual resultaria rentable.

Debate

Tras numerosas consultas, en el anélisis se consideraron
diversos escenarios potenciales de introduccién en el
area urbana del sur de la India y en el drea urbana de
Sudéfrica, intentando identificar las estrategias dptimas
para la introduccion del producto. Los resultados indicaron
que distintos enfoques y velocidades de suministro
pueden conducir a diferentes niveles de impacto, desde
decepcionantes hasta impresionantes. Nuestros resultados
ilustran el grado en el que el impacto de un producto
puede verse influido no solo por las caracteristicas del
producto, sino también por la velocidad a la que puede
ser introducido y las restricciones a las que hay que

enfrentarse para su distribucién. En la practica, la cobertura
general de un producto queda fundamentalmente
determinada por el acceso de la poblacion objetivo a los
mecanismos de distribucion. Mientras que las estrategias
basadas en la poblacién que se extienden mas alla del
suministro por parte de los servicios sanitarios pueden ser
consideradas las ideales, en la practica estas estrategias
pueden tardar anos en alcanzarse, con una introduccion
inicial posiblemente restringida al suministro solo con
prescripcion médica, especialmente en el caso de los
productos basados en ARV.

Consideradas por si solas, las proyecciones de
modelacion proporcionan detalles sobre los métodos de
distribucion que mayor impacto pueden tener sobre la
transmision del VIH. En ambos emplazamientos, ilustran
la importancia potencial de un microbicida y la urgencia de
distribuir productos seguros y eficaces de la manera mas
réapida y amplia posible. También reafirman la importancia
de garantizar que los microbicidas sean utilizados por
quienes son mas vulnerables a la infeccion por VIH en
emplazamientos con epidemias de VIH tanto concentrados
como generalizados, asi como la importancia de que las
profesionales del sexo tengan acceso a los microbicidas.
Pero el problema que esto implica es asegurarse de que el
producto no se convierta entonces en algo estigmatizado,
lo que podria limitar su uso potencial en relaciones
sexuales no comerciales, incluidas las relaciones entre
profesionales del sexo y sus parejas sexuales no
comerciales. Los analisis de rentabilidad complementarios
ilustran que hay una serie de escenarios plausibles en los
que la distribucion de microbicidas resultaria enormemente
rentable en los dos emplazamientos.

En general, nuestros resultados ilustran que
los microbicidas pueden llegar a ser una importante
incorporacion a nuestro arsenal de opciones de prevencion
en emplazamientos epidémicos tanto establecidos como
generalizados. El éxito y el uso eficaz de los recursos
depende de la toma rapida e informada de decisiones
sobre su distribucién. Las cifras de cobertura en el
suministro de anticonceptivos deben servir como puntos
de referencia minimos de lo que puede conseguirse.

No debemos perder de vista la realidad epidémica en
distintos emplazamientos ni lo que esto significa en
términos de establecer prioridades para la introduccién de



los microbicidas. Las expectativas deben ser realistas en
cuanto a los posibles retos y barreras, pero también deben
ser lo suficientemente visionarias como para asegurarse
gue el listén no se coloque demasiado bajo. Por ultimo, el
éxito en el campo de los microbicidas no solo depende de
la identificacion de un producto eficaz, sino también de la
capacidad de contar con sistemas y bases financieras y
politicas adecuadas, para fomentar su rapida aprobacion y
eficaz introduccion.

Conclusion

A partir de la modelacion epidemioldgica, llegamos a

la conclusién de que, dependiendo del emplazamiento
epidemiolégico especifico, los microbicidas pueden
proporcionar unas reducciones importantes y rentables
de las nuevas infecciones por VIH, y probablemente
constituirdn una incorporacién importante a nuestro
arsenal actual de prevencién combinada. Para aprovechar
plenamente el potencial protector de los microbicidas sera
importante garantizar que sean accesibles y utilizados por
guienes son mas vulnerables a la infeccién por VIH, tanto
en epidemias concentradas como generalizadas, incluidas
las profesionales del sexo.

En todos los emplazamientos, la eficacia probable
contra el VIH de un microbicida ha sido identificada como
una cuestion central que afecta a la aceptabilidad del
producto y su mercado potencial, si bien cuestiones de
coste (en especial, si un producto debe ser gratuito o no
en el punto de suministro), placer, accesibilidad y eficacia
contraceptiva son también importantes.

Aparte de la eficacia preventiva del microbicida y
su facilidad de uso por las mujeres, las estrategias de
distribucion y el ritmo de introduccién del producto y su
aceptacion determinaran el impacto del potencial sobre la
epidemia de VIH de esta nueva técnica de prevencion.
Este anélisis ayuda a comprender la interrelacion de los
diversos pardametros de las caracteristicas del producto,
asi como el acceso a él y su uso, y puede proporcionar
informacion para la optimizacién de las estrategias de
introduccion de producto, identificando para ello aquellos
escenarios en los que se consigue un impacto preventivo
y rentable.

El impacto preventivo potencial de los microbicidas sobre

la epidemia de VIH justifica la inversion en este nuevo

enfoque de prevencién y sefala la futura necesidad de
una planificacién minuciosa y con vision de futuro en la
implementacion del producto.
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Introduccion

Durante los ultimos 25 afos, el VIH/SIDA se ha cobrado
un elevado numero de victimas. Aproximadamente

60 millones de hombres, mujeres y ninos se han visto
infectados, y unos 25 millones de personas han muerto
[1]. La carga del VIH sigue recayendo con mucho en el
Africa subsahariana, si bien la epidemia también esta
asolando Asia, algunas regiones de

Latinoamérica, ademas de Europa y América del Norte.

No obstante, estas cifras enmascaran logros
importantes. Se han movilizado cientos de millones
de délares en recursos globales para hacer frente a la
epidemia del VIH. Se ha desarrollado un tratamiento
eficaz con antirretrovirales (ARV), que es capaz de
reducir rapidamente la morbilidad del VIH y mejorar
espectacularmente la esperanza de vida. Se han cumplido
ambiciosos objetivos de proporcionar un tratamiento
contra el SIDA a 3 millones de personas, respondiendo a
los temores sobre la viabilidad de ampliar el tratamiento
en los paises en desarrollo. La prevencion se ha
implementado a una escala que ha llevado a considerables
reducciones en la propagacion del VIH entre la poblacion
en paises como Tailandia y Uganda. Una serie de farmacos
econdmicos y sencillos reduce ahora la posibilidad de que
una mujer embarazada le contagie el VIH a su hijo.

Aln asi, sigue habiendo muchas lagunas
en la respuesta global al VIH/SIDA. Un nimero
desproporcionado de infecciones por VIH ocurre entre
las mujeres, mientras que la mayorfa de las opciones de
prevencién del VIH siguen en manos de los hombres,
incluida la circuncisién masculina y el uso de preservativos
masculinos. Las desigualdades de género y de poder
pueden limitar a menudo el grado en el que ninas y
mujeres pueden negociar estrategias de sexo mas seguro
con sus parejas. Aunqgue el preservativo femenino supone
un anadido importante, su uso ha sido limitado hasta la
fecha.

En respuesta a esta vulnerabilidad, se ha realizado una
inversion importante para hallar una prevencién efectiva
del VIH para las mujeres, incluyendo microbicidas. Los
microbicidas son productos en fase de investigacion
gue la mujer puede utilizar por via vaginal para impedir la

transmision sexual del VIH. Actualmente se han formulado
en una amplia variedad de formas, incluidos geles,
peliculas, comprimidos vaginales y anillos intravaginales
[2]. Se han ensayado varios microbicidas de primera
generacion, 0 se estan ensayando en estos momentos,

en ensayos clinicos de fase lll. Los productos de primera
generacion son compuestos no especificos que acttan
enlazando electrostaticamente el virus y evitando que
interactle con sus células meta en la vagina (a saber,
inhibidores de entrada, como los polianiones) [3]. Todos
estos compuestos se han formulado en forma de geles
transparentes y han sido concebidos para ser aplicados

en la vagina inmediatamente antes de practicar el sexo (a
saber, son dependientes del coito). Hasta la fecha, ninguno
de los productos de primera generaciéon ha demostrado
ser eficaz?.

Actualmente se esté desarrollando una nueva
generacion de microbicidas que consiste principalmente
en productos basados en antirretrovirales (ARV), que
actuan especfificamente contra el VIH, ya esté este
fuera o dentro de las células que infecta. Estos incluyen
inhibidores de la transcriptasa inversa, inhibidores de
entrada y antagonistas de los receptores de quimiocina [4].
El ensayo actual de estos candidatos incluye regimenes de
dosificacion que son independientes del coito.

Es importante senalar que los microbicidas no han
sido concebidos como sustitutos de otras estrategias
de prevencion, sino mas bien un anadido a las opciones
existentes y un medio para aumentar la eficacia de la
prevencion del VIH en general, ademas de tratar algunas
lagunas existentes en la prevencién. Por ejemplo, la
abstinencia no resulta una opcién viable para las mujeres
casadas, mujeres que desean quedarse embarazadas o
mujeres gue intervienen en un sexo coercivo. Ademas, el
hecho de ser fiel en una relacién monégama no protege
a las mujeres con parejas infieles contra una exposicion
al VIH. De hecho, en muchos palises, ser una mujer
casada y mondégama es uno de los mayores factores
de riesgo para la infeccion por VIH [5]. Aungue el uso
continuo de preservativos masculinos y femeninos resulta
enormemente eficaz en la prevencion de la infeccion [6-8],

2. En el momento de conclusion de este informe hay en marcha dos ensayos con candidatos de primera
generacion (PRO2000 y BufferGel). La finalizacion de los ensayos y sus informes correspondientes se

esperan para el 2009.



las mujeres de muchos paises en desarrollo no pueden
insistir en que sus parejas utilicen un preservativo [9]. La
capacidad de una mujer de dar a luz hijos a veces resulta
de vital importancia para su estatus dentro del matrimonio
y dentro de la sociedad [10], o que hace que ni la
abstinencia ni los preservativos sean una opcion préactica.

Si el desarrollo clinico demuestra que los microbicidas
poseen un efecto preventivo, deben ser introducidos
con éxito y de manera adecuada en los programas de
prevencion del VIH y ser utilizados de manera eficaz por
las mujeres y sus parejas para desarrollar al maximo su
potencial. Mas del 97% de las personas afectadas por
el VIH reside en paises de bajos ingresos, de las cuales,
el 68% vive en el Africa subsahariana. Las mujeres
representan la mitad de la poblacién mundial con VIH/
SIDA y casi el 60 por ciento de las infecciones por VIH en
el Africa subsahariana [11]. Llegar hasta estas mujeres
requerird una planificacion previa y la movilizacién oportuna
de una red de socios y recursos. Los microbicidas tendran
gue estar disponibles en cantidades suficientes para
satisfacer la demanda, estar accesibles geogréaficamente
en los puntos de distribucién apropiados, ser aceptables
para las mujeres (y para los responsables de las politicas
gubernamentales y profesionales de la salud) y asequibles
(tanto para los usuarios finales como para aquellos que
financian su uso). Como punto de comparacién, se calcula
que solo el 20% de las personas que viven en los paises
en desarrollo tienen actualmente acceso a los servicios de
prevencion del VIH existentes [12].

Entre las preguntas importantes sobre la aprobacion
e introduccidn futuras del producto cabe incluir: ;cual
seréa la magnitud del impacto que se podréa alcanzar si se
anade un microbicida eficaz al conjunto de prevenciones
actual en un emplazamiento particular? Si las existencias
o los recursos son limitados, ;deberia estar un producto
disponible de forma generalizada? ; Deberian centrarse
los programas en llegar a grupos vulnerables especificos?
Preguntas sobre ¢cudl seria el impacto potencial de
un producto en la salud publica de un emplazamiento
especifico? ¢ Asequibilidad y rentabilidad en comparacion
con otras areas potenciales de inversion en la salud? Los
modelos epidemiolégicos y econémicos pueden ayudar a
contestar tales cuestiones complejas sobre las politicas.

La modelacion epidemioldgica matematica se ha utilizado
de manera generalizada para predecir las trayectorias
futuras de la epidemias de enfermedades infeccionas

y para calcular el impacto de las intervenciones. En

el campo del VIH, se utilizaron una serie de modelos
mateméticos para examinar el efecto de diferentes
formas de intervencion, incluidos el aumento progresivo
de la circuncisién masculina [13-18]; el suministro
generalizado de ARV [19, 20]; y el efecto de diferentes
formas de modificaciones en la conducta [21, 22]. En
esta modelacion se ha considerado la implementacion de
intervenciones especificas en un emplazamiento particular,
ademads de numerosos tipos de intervencion concurrente
en muchos paises simultdneamente [28].

La modelacion matematica también se ha utilizado
para explorar el impacto potencial de diferentes
tecnologias nuevas de prevencion del VIH, incluidos
diagnésticos rapidos de ITS, vacunas contra el SIDA,
tratamiento de herpes y microbicidas [23-27]. Con la
modelacion de microbicidas se ha explorado el impacto
potencial de un microbicida con diferentes propiedades y
se han identificado los umbrales potenciales de los niveles
de migracion del preservativo que podrian ocurrir tras la
introduccion de los microbicidas sin aumentar el riesgo de
contraer el VIH [23-27]. La modelacién epidemiolégica se
ha utilizado para considerar tanto el impacto de productos
similares utilizados en diferentes emplazamientos
epidemiolégicos, como el impacto general de la
introduccion generalizada de microbicidas en muchos
paises simultdneamente.

De igual modo, cada vez se estan utilizando mas los
analisis econémicos para informar sobre las inversiones
en cuestiones de salud. Dentro del campo del VIH,
varios exdamenes han tratado de clasificar diferentes
formas de prevencion del VIH segin su rentabilidad en
distintos emplazamientos y de comparar la rentabilidad de
diferentes opciones de intervencién [21, 22, 31-33]. Con
estos exdmenes normalmente se ha descubierto que la
rentabilidad de cualquier planteamiento de intervencién
depende enormemente del contexto epidemioldgico, ya
que una prevencion dirigida a grupos especificos resulta
maés rentable en aquellos emplazamientos en los que la
epidemia esta concentrada [34].
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Aunque la modelacién matematica y los analisis
econémicos se han utilizado durante mucho tiempo
para informar sobre decisiones acerca de las politicas
y debates sobre nuevas tecnologias de prevencion del
VIH, todavia hay cabida para mejorar el trabajo realizado.
Solo unos pocos modelos centrados en la introduccion
del producto han incluido explicitamente un aumento
gradual de la cobertura de intervencion con el tiempo
[13-15] como caracteristica esencial para una estimacion
realista. Dado que las modelaciones anteriores no siempre
se han parametrizado claramente en un emplazamiento
particular, puede que el contexto al que se refieren las
conclusiones no esté claro. Algunas estimaciones de
costes se centran sobre todo en los costes unitarios de
tecnologias y no incluyen los costes de otros insumos que
se necesitaran para garantizar el suministro eficaz de una
tecnologia particular. Ademas, dentro de la modelacion
de microbicidas, la mayoria de los modelos anteriores
dan por supuesto que los microbicidas ofrecen la misma
proteccion a los hombres que a las mujeres [23-27] cuando
puede que esta suposicion no sea adecuada. Los ensayos
de microbicidas de fase IIl han sido disefados para medir
el impacto del uso de microbicidas en el riesgo de contraer
el VIH que corren las mujeres VIH negativas y, por tanto,
una suposicidon mas apropiada serfa que un microbicida
solo protegera directamente a las mujeres.

Asi, mientras que la modelacion epidemiologica y
los analisis econémicos son potentes herramientas, es
importante que tales ensayos de investigacion, ademas
de ser practicos, consideren opciones realistas sobre las
politicas y los escenarios, y que se parametricen de modo
que reflejen situaciones epidemiolégicas especificas.

Objetivos del proyecto

En este informe se presentan los resultados de un estudio
gue hace uso de andlisis epidemioldgicos y econémicos
para explorar el impacto potencial y la rentabilidad de
diferentes estrategias de introduccion de microbicidas

en el sur de la India y en Sudafrica. Concretamente, el
objetivo del proyecto es:

1. Estimar el impacto de la introduccién de
un microbicida preventivo en la incidencia y
prevalencia del VIH en dos emplazamientos
contrastantes (sur de la India y area urbana de
Sudéfrica).

2. Explorar cémo esta relacionado el impacto con los
puntos siguientes:

m eficacia del producto

m velocidad de aprobacién

B posibles restricciones en el suministro de los
productos

B estrategia de introduccién de los microbicidas (a saber,
a través de los centros sanitarios publicos o de puntos
de suministro del sector privado)

B aceptacion

B regularidad de uso

3. Estimar, en funcion de los ejercicios de estimacién de
costes y estudios de costes previamente realizados, el
coste total de cada una de las diferentes estrategias de
introduccion de microbicidas en cada emplazamiento,
explorar qué estrategia es la mas rentable y evaluar
si los escenarios de suministro con el impacto mas
elevado son también los més rentables.

El proyecto tiene varios componentes complementarios
y paralelos, que se incorporaran en los analisis de
modelacion y econdémicos finales (Figura 1.1).

Tanto en la India como en Sudaéfrica ser organizaron
talleres regionales para hablar sobre las posibles
estrategias para la introduccién futura de los productos,
incluidos los grupos objetivo potenciales si los recursos
son limitados; las posibles estrategias para la introduccion
de microbicidas, emplazamientos clave, oportunidades
y limitaciones especificas, y para identificar ejemplos de
introducciones con éxito de los productos.

Se han llevado a cabo exdmenes de los datos actuales
sobre la velocidad de introduccion® de nuevas tecnologias
de la salud. Se analizaron los datos basados en la poblacion
de las areas urbanas y rurales de cada pais para generar
estimaciones del grado en el que, en cada emplazamiento,

3. Este término se utiliza en el documento con el mismo sentido que ‘aceptacion’



Figura 1.1: Actividades del proyecto

Talleres regionales e internacionales para alcanzar un consenso en presunciones sobre:
Velocidad de la aprobacion reglamentaria de las autoridades y de la autorizacion en el mercado
Perfil del producto y regularidad de la proteccion
Estrategias de distribucion potencial para su consideracion en los analisis

VY

Compilacion de datos especificos al escenario sobre los patrones de conducta sexual y
niveles de prevalencia e incidencia de VIH y de ITS
Examenes de la evidencia de contacto con los servicios entre los distintos niveles de poblacion

Desarrollo del modelo en una hoja de
cdlculo para estimar los costes
de distribucidn del producto

Registro del modelo de transmision
del VIH de modo que incluya
una mayor aceptacion de los microbicidas

Parametrizacién y adaptacion del modelo
Modelacién matematica del impacto en la
transmision de las ITS y del VIH

Compilacion de costes
Modelacién econdmica de los costes
de diferentes estrategias de distribucion

)
¥
4

Impacto del VIH y rentabilidad a lo largo de 15 afnos (VIH prevenido acumulativo,
reduccion porcentual de la incidencia de VIH,
coste por infeccion por VIH prevenida, coste por AVAD ahorrado)
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las mujeres en edad reproductiva estaban accediendo a los
diferentes servicios. Estas cifras, junto con la informacién
recopilada de la documentacién existente, y los talleres
regionales, se utilizaron entonces para desarrollar unos
escenarios de introduccion potencialmente viables

(con presunciones de alta y baja aceptacién para cada

uno). Estos escenarios de introduccion incluian 120
combinaciones de escenarios en la India y 156 escenarios
en Sudafrica.

Se adapt6 un modelo epidemiolégico ya existente
para determinar el impacto de las distintas estrategias
de introduccion de los microbicidas en la epidemia del
VIH. Los nuevos aspectos clave de este modelo son la
inclusion de una estructura por edades explicitas v el
potencial del modelo para cambiar los niveles de cobertura
de los microbicidas con el tiempo. Esto permitié que en
el anélisis de modelacion se consideraran estrategias
enfocadas a la edad y se incluyeran proyecciones sobre
como el impacto de un microbicida puede verse afectado
por las demoras en la introduccién del producto
0 por la lentitud en la aceptacion del mismo.

El modelo matematico se parametrizé a un
emplazamiento urbano de Sudafrica (Gauteng?) y a un
emplazamiento urbano en el sur de la India (Distrito
de Mysore, Karnataka), y se ajusté a los datos sobre la
prevalencia de infeccion por VIH y otras infecciones de
transmision sexual (ITS) especificos a los emplazamientos.
En cada emplazamiento, el modelo se utilizé entonces para
simular el impacto potencial de los distintos escenarios de
introduccion de los microbicidas y para identificar en qué
escenarios el impacto es mayor.

Mediante unos andlisis econémicos paralelos se
estimaron los costes asociados a cada escenario. Se
modelaron los costes de diferentes estrategias potenciales
de distribucién a través de una serie de suposiciones
sobre los costes unitarios potenciales de la introduccion
de microbicidas y de los datos existentes sobre los
costes de diferentes actividades que pudieran estar
asociadas al suministro del producto. De este modo,

estas proyecciones no solo inclufan los costes del
producto mismo, sino también los costes de formacion
de los proveedores, el tiempo del personal para la
comunicacion interpersonal sobre el uso del producto,
costes de Asesoramiento y Analisis Voluntarios (AAV)
para asegurarse de que los usuarios sean VIH negativos
y campanas en los medios de comunicacién con objeto
de sensibilizar a las comunidades sobre la disponibilidad
de una nueva tecnologia de prevencién. Todo esto se
utilizé entonces, junto con las proyecciones modeladas del
impacto del VIH, para calcular los costes potenciales y
la rentabilidad de las distintas estrategias de distribucion.
En este informe se resumen los resultados clave v las
implicaciones politicas de esta investigacién. En la Seccién
uno se presentan los asuntos principales resultantes
de los talleres consultivos regionales e internacionales
organizados en la India y en Sudéfrica® y los resultados
de una revision detallada de las lecciones sobre la posible
velocidad de aceptacion y cobertura tras la introduccion de
otras tecnologias de salud reproductiva.
Los resultados se utilizaron para desarrollar una serie
de escenarios plausibles sobre los puntos siguientes:

W Caracteristicas de los productos microbicidas.

M Velocidad de la aprobacion reglamentaria de las
autoridades y de introduccion de los productos.

B Enfoque en la distribucién de los productos.

B Cobertura potencial alcanzada a largo plazo.

En la Seccion dos se presentan los métodos vy los
resultados de los analisis de modelacion, con los que se
estimé el impacto del VIH en cada escenario de la India y
de Sudafrica. En la Seccién tres se describen los métodos
y resultados de los andlisis sobre el coste complementario
y la rentabilidad. Sobre las implicaciones de las estrategias
futuras para la introduccién de los microbicidas se habla
en la Seccién cuatro. En cada caso, en los apéndices

en linea puede encontrarse mas informacién sobre las
metodologias.

4. Gauteng es la provincia mas urbana de las 11 de las que se compone Sudéfrica e incluye tanto

Johannesburgo como Pretoria.

5. Este proyecto inclufa Tanzania en un principio. Sin embargo, los datos encontrados eran insuficientes
para completar los anélisis de modelacién en Dar Es Salaam. Los resultados de las reuniones
consultivas y de otros anélisis preliminares no se presentarén en este informe.
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Resultados clave de los talleres regionales y
de la reunion consultiva de expertos

Un componente importante del proyecto fue la realizacion
de una serie de consultas a nivel nacional para acordar
las estrategias de introduccién que modelar en cada
emplazamiento. En cada pais, unos talleres reunieron a
investigadores familiarizados con los microbicidas y el VIH,
profesionales con experiencia en la prestacion de varios
servicios de salud y expertos en marketing social. En
Sudéafrica también habia representantes familiarizados con
los procedimientos reguladores locales. Tras proporcionar
informacién sobre los microbicidas y experiencias con los
productos a nivel nacional, se hablé sobre los posibles
escenarios de distribucion ademas de la cuestion de
si se deberia dar prioridad a grupos particulares, del
papel potencial del sector publico y privado y de las
oportunidades y limitaciones que cabia esperar en la futura
distribucién del producto. También se identificaron y se
comentaron ejemplos sobre la introduccién con éxito o con
menos éxito del producto.

Hubo similitudes y diferencias en los temas tratados
en Sudafrica y en la India. En ambos emplazamientos, a
las mujeres sexualmente activas (casadas o solteras) se
les identificé como grupo clave que debia ser considerado
como objetivo, si bien hubo se debatié acerca del grado
en que las mujeres pueden ser o no ser consideradas
en peligro de contraer el VIH. A los jévenes también
se les identificd como grupo vulnerable en ambos
emplazamientos y las discusiones se centraron en todos
los jévenes sexualmente activos en Sudafrica y en los
hombres recién casados y las mujeres no esterilizadas
en la India. En Sudafrica se hablé de la importancia
de un microbicida no anticonceptivo para parejas
serodiscordantes que intentaran concebir. También se
hablé del grado en el que puede ser o no deseable enfocar
el suministro de microbicidas a profesionales del sexo.
Este asunto fue especialmente importante en la India,
donde la epidemia de VIH se concentra en este grupo

de alta prevalencia. Se reconocié que un microbicida
puede representar un medio adicional de proteccion tanto
en las relaciones sexuales comerciales como en las no
comerciales, aungue hubo una cierta preocupacion sobre
la desinhibicidn del riesgo, e]. potenciales reducciones del
uso del preservativo, resultante de la introduccion de los
microbicidas.

En todos los emplazamientos, la eficacia preventiva
de un microbicida fue identificada como una cuestién
central que afecta a la aceptabilidad del producto y los
mercados potenciales, si bien también se discutieron
otros temas relacionados con el coste (especialmente si
un producto deberia ser gratuito en el punto de suministro
0 no), placer, accesibilidad y eficacia anticonceptiva. En
Sudéafrica también se hablé de si los microbicidas siempre
serfan proporcionados junto con preservativos (como en los
ensayos) y sobre las implicaciones de esto en los costes.

Un asunto comun sobre el que se hablé en cada
uno de los emplazamientos fue la importancia de no
estigmatizar los microbicidas. Los participantes de la
India estaban preocupados sobre la cuestion de que los
microbicidas no deberian estar demasiado relacionados
directamente con el sexo y que si se utilizaba una
estrategia de distribucion dirigida a las profesionales del
sexo, ello podria tener un impacto negativo en su potencial
de un uso méas amplio. En lugar de eso, estaban a favor de
estrategias de promocién que resaltaran temas como la
limpieza o higiene vaginal.

En cada pais se habl6 sobre el papel potencial del
gobierno y de los sectores publico y privado. En general,
en cada emplazamiento se acordé que la introduccion y
distribucion del producto deberia contar con el apoyo del
gobierno, si bien se reconocié que el papel del gobierno en
cuanto a su suministro puede variar. En Sudafrica, donde
la mayoria de los preservativos son proporcionados por los
servicios gubernamentales, se considerd que el suministro
de microbicidas por parte del sector publico era muy
importante, si bien otras formas de distribucion también



podrian ayudar a mejorar el acceso. De hecho, segln una
investigacion reciente del mercado, las mujeres estaban
particularmente interesadas en acceder a los microbicidas
desde clinicas y farmacias, o desde lugares en los que su
privacidad podia quedar garantizada [35]. En la India, se
hizo especial hincapié en el papel del sector privado, con
proveedores clave que potencialmente podrian ser clinicas
u otros centros donde las mujeres pueden acudir sin ser
estigmatizadas, en lugar de en lugares como farmacias,
donde las mujeres van con menos frecuencia.

Las conversaciones sobre el posible indice de
aceptacion y ejemplos de una introduccion con éxito
del producto variaron de un emplazamiento a otro. En
Sudéafrica, entre los ejemplos con los que se podia tener
éxito estaban los anticonceptivos inyectables y los
teléfonos moviles. Los productos con un menor indice de
aceptacion inclufan el preservativo femenino y el marketing
social del preservativo masculino. En la India, se consideré
muy importante el marketing de los microbicidas como
producto de higiene femenina en lugar de como producto
de proteccion contra el VIH. Los participantes de los talleres
resaltaron el éxito de las compresas en este respecto, y
también hablaron del fracaso de productos como tampones
y diafragmas (Tabla 1.1).

En cada emplazamiento, en las conversaciones sobre

las oportunidades y limitaciones para el suministro de
microbicidas se identificd una serie de partes interesadas
clave que podrian ejercer una fuerte influencia en

el proceso, entre las que cabria incluir a politicos,
periodistas, instituciones de ensefnanza, organizaciones
religiosas y curanderos tradicionales. Las limitaciones

gue se identificaron estaban relacionadas con una débiles
infraestructuras sanitarias, retos logisticos y posibles
limitaciones en los precios. Otros asuntos potenciales
fueron si el uso de los microbicidas podria llevar de

alguna manera a mayores niveles de actividad sexual,

por ejemplo, aumentando el placer sexual. Del mismo
modo, hubo una cierta preocupacion sobre la promocion
de los microbicidas a mujeres con posibilidades de utilizar
preservativos con altos niveles de regularidad, en caso
que ello llevara a una reduccion del uso del preservativo.
No obstante, en general los participantes de los talleres se
mostraron muy entusiasmados sobre el futuro potencial
para los microbicidas, y de manera generalizada se
reconocioé la necesidad de contar con microbicidas para
ayudar a solventar las lagunas actuales en las opciones

de prevencion del VIH. Del taller también surgieron las
ventajas de agrupar a investigadores familiarizados con los
microbicidas, responsables de politicas gubernamentales y
profesionales de la salud en cada emplazamiento.

Tabla 1.1: Ejemplos ilustrativos de aceptacion alta y baja de productos en la India y en Sudafrica

India Tampones

Menos de un 10% de penetracion
en el mercado en las areas urbanas

Sudafrica Preservativos de marketing social

Menos de un 10% de penetracion
en el mercado

Compresas

Desde 1997, répido crecimiento de las ventas,
tasas de crecimiento anual del 6%.

Velocidades de cobertura estimadas de un 20-25%
alcanzadas después de 10 anos en las areas urbanas.

Anticonceptivos inyectables

Cobertura de mas del 50% alcanzada en menos de 20 afos
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Las reuniones consultivas de expertos también nos
ofrecieron la oportunidad de presentar los métodos
propuestos y los progresos realizados hasta la fecha a

una serie de expertos internacionales en el campo de los
microbicidas. Los participantes resaltaron la necesidad

de reconocer que puede que haya que esperar algun
tiempo antes de que un producto sea aprobado por los
mecanismos reguladores locales y que, incluso una

vez aprobado, puede que no fuera apropiado asumir su
inminente distribucion a nivel general. Los participantes
describieron los pasos probables de introduccion del
producto. En un principio, los productos posiblemente
serfan distribuidos en las comunidades de ensayo. Tras la
aprobacion reglamentaria de las autoridades, los productos
serian distribuidos a nivel mas general, pero todavia a
escala limitada, para asegurarse de que se pudiera llevar
a cabo una investigacion y control de seguimiento. Se
supuso que el siguiente paso, la distribucion del producto
sin prescripcion médica, llevaria algun tiempo. Se
considerd que la velocidad potencial y la posibilidad de que
un producto dejara de ser suministrado bajo prescripcion
facultativa para pasar a métodos de distribucion mas
amplios dependia posiblemente de las caracteristicas

del microbicida mismo y, en particular, de si habia
preocupaciones sobre el desarrollo de una tolerancia a

los farmacos. Por ultimo, los expertos resaltaron que esto
serfa una decision que deberfan tomar los organismos
reguladores locales, y que para los fines de este proyecto,
se deberia determinar el impacto de un microbicida si su
suministro seguia estando restringido, pero habria que
considerar también cuéles podrian ser las posibles ventajas
si, pasados unos anos, el producto estuviera disponible

a un nivel mas amplio. Los expertos con una experiencia
considerable en la distribucion de anticonceptivos y

de otros productos sanitarios también confirmaron la
necesidad de ser realitas respecto al tiempo que puede
durar y la cobertura gue podria alcanzarse.
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Antecedentes sobre la velocidad de
introduccion de diferentes tecnologias de la
salud en paises con ingresos bajos y medios
(PIBM) y factores influyentes

Para complementar estos talleres de trabajo, se reviso
detalladamente la documentacion disponible para compilar
la experiencia internacional en la introduccion de nuevos
productos (especialmente anticonceptivos). También se
reviso la experiencia nacional en la introduccién de nuevos
productos, incluidos los preservativos y anticonceptivos
masculinos y femeninos.

La documentacion tedrica sobre la introduccion de
productos sugiere que se trata de una curva de trayectoria
S doblada hacia atrds, con una velocidad relativamente
baja de aceptacién al principio, seguido de una fase de
despegue y, a continuacion, una fase de maduracion donde
la velocidad de aceptacion sigue aumentando a velocidad
descendente. También resalta que hay varios asuntos
clave a la hora de pensar en las posibles trayectorias
de introduccién de los microbicidas, incluidos el tiempo
gue transcurre hasta que el producto entra en la fase de
despegue, el nivel de cobertura o ventas alcanzadas en las
distintas etapas y la cantidad de tiempo necesario para la
maduracion en el mercado.

Los resultados empiricos resaltan:

B La gran variacion en la aceptacion por producto y
emplazamiento. Esta variaciéon parece verse afectada
por una amplia serie de factores, incluidos el precio y
los canales de distribuciéon (magquinas expendedoras,
sin prescripcion médica, uso de mayoristas, marketing
y destino de la publicidad, capacidad de discrecion del
personal en los centros sanitario).

B Elalcance mas alto para las velocidades de cobertura
es de un 70% aproximadamente (e]. preservativos para
parejas casadas en Japon), pero esto, no obstante, se
trata de un caso excepcional. El éxito de la introduccion
de los tampones en los Estado Unidos tuvo una
aceptacion gradual, donde sélo el 25% de las mujeres
los utilizaban 10 anos después de su introduccién en el
mercado.



Figura 1.2: El tipico modelo de difusion [36]

% cobertura

M La fase de despegue normalmente dura 5 anos (gj. a lo
largo de un periodo de 6 anos, el uso del preservativo
masculino aumentd de un 1% a un 16% en Uganda).

| La fase de maduracion también puede variar, pero es
probable que sea de unos 10-15 anos (e]., en Tailandia, los
anticonceptivos orales aumentaron de un 26% a un 45%
de la cuota de mercado durante un periodo de 18 anos)

Datos de Sudafrica y la India sobre el
grado de contacto de las mujeres en edad
reproductiva con los distintos servicios
sanitarios

Al considerar las estrategias dptimas para la distribucion

de microbicidas, una consideracion clave es el grado

en el que las mujeres tienen acceso a los diferentes
proveedores potenciales de microbicidas en los distintos
emplazamientos. Como ya se ha indicado anteriormente,
los grupos objetivo potenciales para el suministro de los
microbicidas identificados en los talleres regionales incluian
los jévenes (identificados en todos los paises), parejas
serodiscordantes (Sudéfrica), mujeres en edad reproductiva

Tiempo

(todos los paises) y profesionales del sexo (India y
Sudéfrica).

Para obtener informacion detallada sobre este tema,
analizamos los datos de poblacion recogidos de mujeres en
edad reproductiva como parte de encuestas demogréaficas
y de salud (EDS) nacionales. Aunque estas encuestas
no fueron especificamente concebidas para este fin,
pudieron utilizarse para obtener estimaciones basadas
en la poblacion del grado en el que las mujeres de cada
emplazamiento tienen contacto con los distintos servicios.
Se obtuvieron conjuntos de datos de las EDS para la India
(2005/6) y Sudéfrica (2003).

In Gauteng, el 50% de las mujeres sexualmente
activas® con una edad de entre 15y 49 anos utilizaron
un método moderno de anticoncepcion’. El uso de
anticonceptivos era el mas alto en el grupo de los 15 a
los 24 anos (59%) y el méas bajo en el grupo de los 35 a
49 anos (41%). Los anticonceptivos inyectables eran los
mas populares, ya que representaban el 46% de todos los
anticonceptivos utilizados, seguidos de la pildora (21%).
Los preservativos eran los méas populares en el grupo de

6. Definidas como sexualmente activas durante el afio pasado. Téngase en cuenta que esto difiere de
la definicion mas conservadora de sexualmente activa como mujer que ha practicado el sexo en las
Ultimas 4 semanas. Entre este grupo, el uso de anticonceptivos es del 63%.

7. Esto excluye la esterilizacion ya que estas cifras se utilizan para poder tener un acceso regular
a los servicios sanitarios. Incluida la esterilizacion, el 59% de las mujeres hace uso de métodos

anticonceptivos modernos.
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edad mas joven (26%, frente al 8% y el 10% en lo grupos
de mayor edad). Este uso elevado de los anticonceptivos
también ilustra los altos niveles de acceso a la atencién
sanitaria. Los centros sanitarios mas populares eran las
clinicas gubernamentales (21%) y los médicos privados
(17,2%). No obstante, el conjunto de los hospitales/clinicas
privados, centros sanitarios comunitarios y quimicos/
farmacéuticos constituyd otro 20%, con unas cuotas
aproximadamente iguales. También se encontraron datos
de unos niveles relativamente altos de aceptacion del AAV:
El 47,4% de las mujeres se sometieron a pruebas. Este
porcentaje era mayor que en las areas rurales, dénde sélo
el 25,6% afirmaron haberse realizado la prueba del VIH.

En la India, entre un tercio (area urbana de Karnataka)
y el 44% (Delhi) de las mujeres afirmaron haber visitado
un centro sanitario o un campamento de rehabilitacion
en los Ultimos 3 meses. Pocas afirmaron, no obstante,
haber accedido a una planificacion familiar o a un cuidado
prenatal / postnatal. La proporciéon de mujeres que utilizaba
algin método moderno de anticoncepcion era alto tanto
en los emplazamientos urbanos como en los rurales (40%
en Delhi, 44% en el area urbana de Karnataka y 51% en
el &rea rural de Karnataka), con un aumento del uso de
anticonceptivos por edad en los 3 emplazamientos. El
mayor aumento se daba entre los grupos de edad de 15-24
anos y 25-34 afnos. No obstante, el método mas corriente
de anticoncepcién moderna era la esterilizacién femenina:
el 55% de las mujeres con edades comprendidas entre los
25y los 49 anos se habian esterilizado en el érea urbana de
Karnataka, el 72% en el area rural de Karnataka y el 26%
en Delhi. Esto sugiere que, en la practica, estos niveles
relativamente altos de uso de anticonceptivos no estan
relacionados con una visita regular a un servicio sanitario®.
Muy pocas mujeres dijeron haber recibido asesoramiento o
tratamiento en relacion en las ITS en los Ultimos 3 meses.

Al revisar los niveles actuales de cobertura y hablar
sobre las posibles opciones de distribucién con los
participantes de los talleres regionales, quedo claro que
es muy poco probable que se alcance altos niveles de

cobertura si solo nos centramos en los mecanismos de
suministro de anticonceptivos. Por ejemplo, si se ignoran
las limitaciones adicionales del lado del suministro y se
excluye a las mujeres esterilizadas, la integracion potencial
de un microbicida en un suministro de anticonceptivos
alcanzaria como mucho a un 6% de las mujeres del area
urbana de Karnataka y hasta un 21% en Delhi. En Sudafrica
puede haber una cobertura potencial incluso mayor, pues
alll es mayor la proporcién de mujeres tanto de las areas
urbanas como rurales que utiliza métodos modernos de
anticoncepcion, lo que asegura un contacto regular con
alguin tipo de proveedor de planificacién familiar.

Aungue nuestro proyecto se centré en un principio
en el uso de la modelacién para informar sobre las futuras
estrategias de distribucion, el proceso demostré que puede
obtenerse informacion detallada importante de este paso
intermedio, en el que se explora la cobertura potencial
de los servicios existentes. Esta es una actividad que
podria ser respaldada a nivel mas general, si se utilizan los
resultados para proporcionar informacion en los debates
sobre el acceso a los microbicidas.

A partir de las conversaciones con nuestros
colaboradores de la India y de Sudafrica, se acordd que
las mujeres profesionales del sexo (MPS) tenian un mayor
nivel de acceso a los servicios de prevencion del VIH que
otras mujeres, debido a su vulnerabilidad reconocida al
VIH, y el grado de suministro de servicios relacionados
con el VIH en marcha en cada emplazamiento. En estas
consultas, se estimoé que aproximadamente el 70% de
las profesionales del sexo de cada emplazamiento tenia
acceso a la intervenciones de prevencion del VIH.

Resumen y debate: desarrollo de

escenarios de introduccion

A partir de los examenes y las recomendaciones de los
talleres, se acordaron los siguientes escenarios ilustrativos
sobre la eficacia y regularidad de uso de los microbicidas,
posibles planteamientos que perseguir y posibles
estrategias y plazos de introduccion.

8. Los resultados sobre la cobertura de los servicios en la India muestran datos de una esterilizacion
masculina y femenina. No obstante, practicamente todos los casos supusieron una esterilizacion
femenina. El nUmero dado de esterilizaciones masculinas fue de 5 de entre 791 en el &rea urbana de
Karnataka; 3 de entre 1638 en el &rea rural de Karnataka y 22 de entre 583 en Delhi.
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Tabla 1.2: Escenarios seleccionados para la
eficacia y cobertura de los microbicidas

Bajo - 35% Moderado - 50%
Bajo - 35% Alto - 80%
Medio - 60% Moderado - 50%
Medio - 60% Alto - 80%
Alta — 85% Moderado - 50%
Alta — 85% Alto - 80%

Se acordd que en el andlisis se considerarian tres niveles
posibles de eficacia contra el VIH por acto sexual (35%,
60% y 85%), y se utilizarian dos valores potenciales para
representar la proporcion de actos sexuales en los que el
microbicida ofrece proteccién, a saber, el microbicida se
utiliza (moderada de 50% Yy alta de 80%) (Tabla 1.2).
Ademas, se resolvié que en los analisis solo se consideraria
un microbicida que proporcionara proteccion a mujeres
no infectadas por el VIH, y que no considerariamos
ningun efecto protector asociado a una mujer VIH positiva
utilizando un microbicida con una pareja no infectada.
También se acord6 que el anélisis se centraria en estimar
el impacto de un microbicida efectivo contra el VIH
Unicamente y que aungue ha habido algin que otro debate
sobre si algunos productos a base de gel pueden proteger
contra otras ITS, no lo incluirfamos en el andlisis. Dado
gue se ha reconocido que puede haber posibilidades
de que el uso de los preservativos se vea reducido tras
la introduccion de los microbicidas, en el analisis se
presupone una reduccion teodrica del 5% en el uso de los
preservativos.

Los participantes sugirieron que compararamos una
variedad de estrategias de introduccion contrastantes
en cada emplazamiento: comparando la distribucién por
niveles de poblacién frente a un suministro méas enfocado
a las profesionales del sexo a través de programas
para profesionales del sexo en el sur de la India, y solo
una distribucién entre la poblacién, distribucion entre la
poblacién con un mayor suministro a los jévenes; y un
suministro entre la poblacién con un suministro mayor a
las profesionales del sexo en el area urbana de Sudéafrica
(Tabla 1.3).

Tabla 1.3: Estrategias de introduccion seleccionadas
para modelar en la India y en Sudafrica

1. Distribucién entre la poblacion a todas las mujeres
sexualmente activas

2. Suministro enfocado a las mujeres profesionales
del sexo (MPS) a través de programas para
profesionales del sexo

1. Distribucién entre la poblacién a todas las mujeres
sexualmente activas

2. Distribucion entre la poblacion con un suministro mayor
a los jovenes 3 anos después de la aprobacién

3. Distribucién entre la poblacién con un suministro mayor
a las MPS mediante programas de informacion
social para profesionales del sexo

Ademas, se considerarian una serie de escenarios

sobre el proceso de introduccién del producto en cada
emplazamiento que considerar (Tabla 1.4). Se propuso

que considerdramos dos escenarios potenciales

relativos a la velocidad de aprobacién reglamentaria de

las autoridades vy a la autorizacion del mercado, en cuyo
tiempo se proporcionaria un producto a escala limitada a los
participantes del ensayo. Aunque se reconocié que podria
haber una amplia variacion en el tiempo que esto podria
durar, para los fines del andlisis se sugirid gue un escenario
lento de 3 anos y un escenario rapido de un afno serfan
razonables.

La siguiente fase de introduccién del producto se
conceptualizé como un tiempo restringido de suministro
de un producto, con la presuncion de que esta fase puede
durar tres anos. Se sugirié que durante este periodo
consideraramos el suministro de un microbicida a mujeres
VIH negativas con prescripcion médica, a través de los
centros sanitarios publicos.

La etapa final que considerar era entonces aquella
en la gue un producto puede estar disponible de manera
mas amplia a través de otros puntos de suministro,
determinandose los niveles de cobertura alcanzables
a través de los niveles existentes de contacto que las
distintas poblaciones tienen con los servicios, y con la
presuncion de que los niveles de cobertura se estabilizarian
finalmente a un nivel de saturacion de la distribucion.
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Para cada emplazamiento, se parametrizaron los niveles de
cobertura asociados a cada etapa mediante el uso de datos
especificos al emplazamiento, en combinacion con los
datos sobre los éxitos de otras tecnologias (Tabla 1.4).

como funciond esto, en la Figura 1.3 se ofrece un ejemplo
de las trayectorias de alta aceptacion consideradas en los
analisis de la India para el suministro de microbicidas a
mujeres profesionales del sexo.

Estos factores diferentes llevaron a la consideracion
de 120 combinaciones de escenarios diferentes en la India

y de 156 escenarios diferentes en Sudéfrica. Para ilustrar

De forma parecida, en la Figura 1.4 se muestran los
escenarios de alta aceptacién considerados en Sudafrica.

Tabla 1.4: Parametrizacion de las etapas de introduccion del producto en las areas urbanas de

la India y de Sudafrica

Aprobacién reglamentaria de
las autoridades y aprobacién
comercial: producto
proporcionado a escala limitada
a participantes en ensayos

Suministro restringido durante
3 anos: producto disponible
Unicamente con prescripcion
médica, a través de los centros
sanitarios publicos

Suministro no restringido
potencialmente

e|. supermercados, tiendas,
marketing social, médicos,
farmacias

Posible saturacion del mercado

Hasta un 1% de las MPS tiene
acceso a los microbicidas

Lenta — 3 anos
Répida — 1 aho

34% de la poblacion general tiene
acceso a los centros sanitarios
publicos

68% de las MPS tiene acceso a los
centros sanitarios publicos

Cobertura 10 anos después
de la aprobacion:

Poblacién gen.

Baja-3%

Med. - 15%

Alta — 30%

MPS:

Baja — 30%

Alta—80%

Niveles estables de distribucion

Hasta un 0.1% de las mujeres de la
poblacién general tiene acceso a los
microbicidas

Lenta — 3 anos

Répida - 1 ano

50% de la poblacion general tiene
acceso a los centros sanitarios publicos

70% de los jévenes (3 ahos después
de la aprobacién) tiene acceso a los
centros sanitarios publicos

70% de las MPS (3 afos después de la
aprobacion) tiene acceso a los centros
sanitarios publicos

Cobertura 10 anos después
de la aprobacion

Pob. gen. / jovenes MPS
Baja-3%

Med. - 15%

Alta—30%

MPS:

Baja—30%

Alta — 80%



Figura 1.3: Ejemplo de trayectorias de alta aceptacion modeladas en los analisis de la India

% Escenarios de aceptacion alta para el suministro a MPS

100

de microbicidas

% de MPS receptoras

después de una aprobacion lenta

Final del ano

después de una aprobacion rapida

—B— No restringido/sin prescripcién médica 3 anos —>¢— No restringido/sin prescripcion médica 3 afos
+

——— Aprobacién lenta restringida/por prescripcion

Aprobacion rapida restringida/por prescripcion

Figura 1.4: Ejemplo de trayectorias de alta aceptacion modeladas en los analisis de Sudafrica

% Escenarios de aceptacion alta para una distribuciéon general
35 L
30 &
2 /)i-//./‘
20

:z / M-y‘ A

de microbicidas

% de mujeres receptoras

7 8 9 10 1 12 13 14 15
Final del aino

—#— No restringido/sin prescripcion médica 3 anos —>¢—= No restringido/sin prescripcion médica 3 anos

después de una aprobacion lenta
~—— Aprobacion lenta restringida/por prescripcion

I La linea gris representa las presunciones sobre
la proporcion de mujeres profesionales del sexo
que utiliza microbicidas cada ano, suponiendo una
aprobacion lenta (3 anos), y que el suministro del
producto permanece restringido al sector privado.

B Lalinea roja representa el mismo escenario de
introduccién, pero suponiendo una aprobacion mas
répida (1 ano).

después de una aprobacion rapida
—&— Aprobacion rapida restringida/por prescripcion

B La linea azul representa la cobertura alcanzada
suponiendo una aprobacién lenta, con el producto
disponible con prescripcidon médica tres anos después
de la introducciéon del producto.

I Lalinea verde representa la maxima cobertura
alcanzada, con un escenario de introducciéon éptimo de
aprobacion rapida y suponiendo que el producto puede
encontrarse disponible répidamente sin prescripcion.
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Modelacion del impacto en la comunidad
de la introduccion de microbicidas en
Karnataka, Sur de la India y Gauteng, Sudafrica

En esta seccién se describen los métodos utilizados para
calcular el impacto en la salud publica de los diferentes
productos microbicidas para las diferentes estrategias de

distribucién objetivo e introduccion descritas anteriormente.

Ademas, en esta seccion se muestra cémo encaja el
modelo en los dos emplazamientos considerados y se
presentan las proyecciones de impacto del modelo.

Para este andlisis, se desarrollaron dos modelos
deterministicos coincidentes de la transmisién del VIH en
la comunidad. En los modelos se divide a la poblacién en
subgrupos, con estratificaciones por nivel de conducta
sexual y estatus de VIH/ITS, y por edad para el modelo
de Sudéfrica. En los modelos se simula la transmisién de
VIH resultante de un contacto heterosexual entre estos
subgrupos dentro de la poblacién masculina y femenina.

Figura 2.1: Estructura basica de los modelos de VIH

HOMBRES

Ninguna

actividad
sexual

También se simularon la transmisién heterosexual del
virus Herpes simplex tipo 2 (VHS-2), sifilis y una tercera
infeccién de transmisién sexual entre estos subgrupos.
Los modelos incluyen el efecto facilitador de la transmision
de ITS en el VIH y la mayor infectividad por VIH asociada
a la infeccion por VIH primaria y en la fase tardia. Los
‘individuos” modelados de diferentes niveles de actividad
sexual forman diferentes tipos de asociaciones sexuales
con duraciones, frecuencias de sexo y niveles de uso

de preservativos y microbicidas definidos (Figura 2.1).

El modelo se parametrizé utilizando datos detallados
especificos al emplazamiento y cientificos y consultando
muy de cerca a las organizaciones que poseen un
conocimiento y experiencia detallados de cada lugar. En
colaboracion con el Servicio de Promocion de la Salud de

MUJERES

inguna
actividad
exua

Actividad Actividad
Entrada . . Entrada
debido a Ia sexual baja Mezcla de sexual baja debido a Ia
migracion parejas migracion
yal Actividad Actividad y al
envejecimiento se;:(u“a:: aa:ta sexuales Seid;: aalta envejecimiento

Clientes de los
profesionales

g del sexo

Salida por muerte,
morbilidad del
VIH o migracion
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Karnataka (KSAPS / Universidad de Manitoba), el modelo
se parametrizé para Mysore, Karnataka, utilizando datos
conductuales y epidemiolégicos de referencia detallados
recopilados como parte del control y evaluacién del
programa de prevencion del VIH Avahan®. En Sudéfrica,
en colaboracién con la Unidad de Salud Reproductiva

e Investigacion de la Universidad de Witwatersrand,

se parametrizé un modelo detallado de poblacién para
representar Gauteng, la provincia urbana donde se
encuentra la capital. En ambos casos, los valores de los
parametros detallados se proporcionan en el Apéndice 2.

Para este analisis de modelacion supusimos que un
microbicida sélo protegera directamente a las mujeres.
Ademas, en lugar de suponer que ocurririan niveles
de saturacién
del uso de microbicidas inmediatamente después de la
introduccién de los microbicidas, el modelo se refiné de
modo que se pudieran considerar niveles de cambio en el
uso de los microbicidas. Esta revisién supone una mejora
sustancial ya que nos permite simular un aumento gradual
del uso de microbicidas con el tiempo, proporcionandose
informacién sobre la forma de las trayectorias de
aceptacion a través de la revision de las velocidades de
aceptacion de otras tecnologias de salud antedichas.

Tal'y como se ha descrito anteriormente, en los analisis de
modelacién, la curva de aceptacion se compuso de cuatro
etapas, para imitar las diferentes etapas de la aceptacion
de los productos.

Los modelos se formularon en Borland C++ vy se
ejecutaron dentro del entorno de Microsoft Windows.
Cada modelo especifico al emplazamiento consta del
mismo grupo de ecuaciones diferenciales ordinarias
deterministicas que describen el movimiento de
los individuos entre subgrupos discretos (y con una
estratificacion por edades adicional en Sudéfrica). Los
modelos hacen uso de técnicas matematicas establecidas
para calcular como se propaga el VIH y otras ITS entre los
subgrupos con el tiempo' [37-39]. El modelo basico
anterior a las modificaciones realizadas para este proyecto

de IPM se detalla en Williams et al. (2006) [40] (Figura 2.1).

La descripcion matemética del modelo se ofrece en el
Apéndice 4.

Dada la complejidad del modelo, durante el desarrollo
resulté necesario implementar un amplio procedimiento de
verificacion. El modelo se desarroll6 a través de un proceso
por etapas, de modo que en las etapas clave de desarrollo
del modelo, las salidas del modelo recién revisado se
comparaban con las salidas de modelo de la etapa anterior.
Dos modeladores matematicos/programadores con
experiencia verificaban concienzudamente cada seccién del
codigo del modelo.

Para reflejar la incertidumbre contenida en los datos
conductuales, demogréaficos y epidemiolégicos de apoyo,
el modelo se desarrollé de modo que se permitiera un
nivel predeterminado de incertidumbre asociado a los 68
parametros de entrada del modelo aproximadamente.

Se ejecutaron diferentes combinaciones de estos
parametros por todo el modelo. Cualquier combinacion

gue proporcionara una proyeccion del modelo que
coincidiera con los datos sobre la prevalencia de VIH e

ITS para cada subgrupo de ese emplazamiento, se retenia
como una posible ‘adaptacion’ de los datos. Cada una de
estas 'adaptaciones’ diferentes se utilizaban entonces

en las simulaciones de introduccion de los microbicidas,
utilizdndose la gama de proyecciones generada para reflejar
la incertidumbre en los resultados finales.

9. La Iniciativa contra el SIDA de la India esta patrocinada por la Fundacién Bill & Melinda Gates.

10. Las referencias para parametros modelo pueden encontrarse online en www.ipm-microbicides.org

y haciendo clic en “Publicaciones”.
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Resumen general de los emplazamientos
considerados y de las adaptaciones del
modelo

Distrito de Mysore, Karnataka

En el andlisis de modelacién se consideraron dos
emplazamientos contrastantes. En la India, en el andlisis
se considerd el Distrito de Mysore, en el sur de la India.
El Distrito de Mysore cuenta con una poblacion en edad
reproductiva de unos 1,6 millones, con aproximadamente
810.000 mujeres y 839.000 hombres. La primera vuelta
de encuestas conductuales sugirié que hay unas 7.000
muijeres profesionales del sexo (MPS) y unos 51.000
clientes. Los preservativos se utilizan en mas o menos la
mitad de los actos sexuales comerciales (51%) y en menos
de un 7% de los actos sexuales no comerciales.

En Mysore la epidemia de VIH se encuentra
enormemente concentrada entre los grupos mas
vulnerables, es decir, la prevalencia en las MPS es de
un 26% aproximadamente, mientras que la prevalencia
en la poblacion en general de Mysore es de un 1%
aproximadamente. Otras infecciones de transmision sexual
prevalentes eran el VHS-2, con una prevalencia del 64 %
en las mujeres profesionales del sexo (MPS) y entre un 11
y un 13% en la poblacion en general. Habia presencia de
Trichomonas vaginalis y de sifilis activa, con prevalencias

de méas o menos un 33% y un 25%, respectivamente, en
MPS. Las prevalencias de sffilis, clamidia y gonorrea en la
poblacién en general fueron en todos los casos inferiores
al 2%.

En la Tabla 2.1 se muestran las mejores adaptaciones
del modelo a estos datos epidemioldgicos. Como puede
verse, el modelo se ajusta muy de cerca a la prevalencia
del VIH y de otras ITS tanto entre las profesionales del sexo
como entre los clientes.

En el modelo quedé reflejado que la incidencia de VIH
por ano era del 13% para MPS, 4% para clientes, 0,2%
para mujeres de la poblacion en general y 0,3% para
hombres de la poblacién en general.

Resumen general de los datos y del modelo mas
adecuado de Gauteng, Sudafrica

En Sudafrica, el modelo simuld la transmision de VIH en
la provincia de Gauteng. Gauteng tiene una poblacién con
edades comprendidas entre los 15 — 45 anos de unos

5,7 millones, con aproximadamente 2,8 millones de
mujeres y 2,9 millones de hombres. Las encuestas
conductuales sugieren que hay unas 55.000 MPS y unos
408.000 clientes, y que se utilizan preservativos en la
mayoria de los actos sexuales comerciales (60-90%) y en
menos de la mitad de los actos sexuales no comerciales.

Tabla 2.1: Adaptacion del modelo para datos locales del Distrito de Mysore, Karnataka, India

Grupo de
Riesgo

Trichomonas vaginalis MPS 28 -37%

Treponema pallidum MPS 21-29%
Clientes < 16%

HSV-2 MPS 60- 69%
Clientes < 40%

Datos de Prevalencia*

Rango utilizado
en la adaptacion

Modelo mas adecuado

[76] 37%
[76] 26%
[79] 14%
[76] 64 %
[80] 40%

*Datos de la primera vuelta (preintervencién) **Ver Apéndice 3 para lista de citas
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En Gauteng la epidemia de VIH esté4 generalizada,

con una prevalencia de VIH en la poblacion en general de
un 10,8%, con un 8,2% y un 13,3% de hombres y mujeres
infectados por el VIH, respectivamente. También habia
grandes diferencias en cuanto a la edad, ya que un 10,3%
de las personas infectadas por el VIH tenian una edad
comprendida entre los 15y los 25 afnos, y un 15,5% de

las personas mas de 25 anos. Las estimaciones sobre la
prevalencia del VIH en las mujeres profesionales del sexo
variaron considerablemente en funcién del lugar de estudio y
del ano. Para este trabajo se utilizé una prevalencia del VIH
en el rango de un 40 - 67% para las MPS.

Otras infecciones de transmision sexual prevalentes
(distintas del VIH) eran el VHS-2 con una prevalencia del
84% en MPS. Habia presencia de Trichomonas vaginalis
y de sifilis activa, con una prevalencia en las MPS de
aproximadamente un 41% y un 26%, respectivamente. La
prevalencia de sffilis, clamidia y gonorrea en la poblacion en
general fue en todos los casos inferior al 10%.

En la Tabla 2.2 se muestra el modelo mas adecuado para
Gauteng. De nuevo, las adaptaciones del modelo reproducen
exactamente la distribucion del VIH y otras ITS en este
emplazamiento, incluidas las diferencias en la infeccion por
edad y por sexo. Utilizando esta adaptacion, en el modelo
quedo reflejado que la incidencia de VIH por aho era del 8%
para clientes, 5% para mujeres de la poblacién en general y
2% para hombres de la poblacion en general.

Resultados del impacto de los
microbicidas, India

En los andlisis de la India se modelaron 120 escenarios

de distribucion diferentes. En la Tabla 2.3 se muestran los
diez escenarios con el mayor impacto de VIH proyectado

(el conjunto completo de las proyecciones de impacto se
incluye en el Apéndice 5). Segun lo esperado, el escenario
con un mayor impacto ('n° 1') de este emplazamiento fue un
producto de gran eficacia (85%), que obtuvo rapidamente

la aprobacién reglamentaria de las autoridades (1 ano) y

Tabla 2.2: Modelo mas adecuado para datos epidemiolégicos de Gauteng, Sudafrica

Grupo de

Ri
iesgo Rango

Datos de Prevalencia*

Modelo mas adecuado

utilizado en la

adaptacion

Trichomonas vaginalis 0.17-0.55

Treponema pallidum MPS 0.1-0.35
Clientes <0.45

HSV2 MPS 0.66 - 0.87
Clientes <0.6

[69] 0.33
0.2

[81][84] 0.83

[85] 0.58

*Datos de la primera vuelta (preintervencién) Ver Apéndice 3 para consultar la lista de citas
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después fue distribuido con un suministro enfocado a
las MPS, con una transicion rapida de un programa de
introduccién del microbicida restringido a uno no restringido
(3 anos tras la aprobacién) y asegurando un alto nivel de
aceptacion (80% tras 10 anos desde la aprobacion) y
regularidad de uso (80%). Este nivel de impacto ocurre
cuando se consideran los niveles méas deseables para
cada una de las entradas del modelo v la distribucion de
microbicidas se centra en las secciones vulnerables de la
poblacion.

En el modelo se previé que se producirian 91.000
infecciones por VIH durante un periodo de 15 anos si no se
introducia ninglin microbicida o cualquier otra intervencion

prevenidas se dieron entre clientes y MPS (el 69% de la
infecciones prevenidas en hombres fueron entre clientes y
el 38% de las infecciones prevenidas entre mujeres fueron
entre MPS).

Lo que también ilustra esta tabla es que tras el
escenario de impacto n° 1, los cuatro escenarios de impacto
siguientes coinciden de cerca en cuanto a situacion con el
primero, con solo otro aspecto a un nivel inferior al ideal.
Por ejemplo, el modelo proyecta que podrian prevenirse
762 infecciones por cada 100.000 personas si la eficacia
y regularidad de uso fueran altas, la aprobacion rapida, la
aceptacion alta, pero la distribucién del producto siempre
permanecio restringida. En otras palabras, para alcanzar mas

Tabla 2.3: Resumen de los 10 primeros escenarios de impacto en el analisis de la India, utilizando el modelo mas adecuado

Escenario de distribucion

Infecciones
prevenidas

Porcentaje
relativo del
escenario n° 1

Infecciones
prevenidas / 100.000
personas

MPS n° 1, pero siempre restringida

MPS n° 1, pero aprobacion lenta

MPS n° 1, pero eficacia media

MPS n° 1, pero regularidad moderada

MPS n° 1, pero siempre restringido Y aprobacion lenta
MPS n° 1, pero siempre restringido Y eficacia media

MPS n° 1, pero aprobacion lenta Y eficacia media

MPS n° 1, pero siempre restringido Y regularidad moderada

Pob. gen. n° 1 - todo alta / répida / buena

nueva. En el escenario con el mayor impacto, el modelo
predijo que se prevendrian 17.390 (6.638 — 28.672")
infecciones por VIH a lo largo de un periodo de 15 anos.

Lo importante que se debe tener en cuenta en este
emplazamiento es la importancia de enfocar el suministro
de microbicidas a MPS, donde el objetivo de nueve de los
diez primeros escenarios es el suministro de microbicidas
a las profesionales del sexo y a sus clientes. De hecho,
este objetivo es tan importante que incluso en el escenario
de distribucion general n° 1, muchas de las infecciones

12,560 762 72%
12,095 733 70%
12,015 728 69%
10,564 641 61%
8,965 544 52%
8,701 528 50%
8,368 507 48%
7.661 464 44%
7,415 450 43%

de 640 infecciones prevenidas por cada 100.000 personas,
una dimension puede alejarse de lo ideal siempre y cuando
el resto de las dimensiones permanezcan altas / rapidas
/ buenas. De modo parecido, la siguiente agrupacion de
escenarios se refiere al supuesto de que dos factores se
hayan desviado del escenario n° 1y previenen entre 464 y
544 infecciones por VIH por cada 100.000 personas.

La Unica excepcion a esto se refirié a las presunciones
sobre la aceptacion del producto: en los 10 primeros
escenarios la aceptacion tenia que ser alta. En parte, este

11. Los limites de confianza se calcularon por prediccion del impacto de todas las adaptaciones del

modelo e indicando el rango abarcado por el 95% de las adaptaciones.
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resultado se derivo de las maneras en que se parametrizaron
los escenarios: la diferencia entre la aceptacion alta y al baja
fue relativamente grande. En los escenarios de distribucién

a MPS (de un 80% a un 30% 10 anos después de la
aprobacién), el modelo sélo predice que se prevendrian
6.310 (2.349 — 10.118) infecciones (383 por cada 100.000
personas) tras dicha reduccién de la aceptacion. Esto sélo
representa el 36% del impacto del escenario n° 1 (puesto 14
de 120 escenarios) (Véase el Apéndice 5).

Igualmente, un descenso de una eficacia alta por acto
sexual del 85% a una eficacia baja por acto sexual del 35%
reduce el impacto a un 39% respecto al impacto del escenario
n° 1, reduciendo el nimero de infecciones prevenidas a 6.818
(2.539 - 10.948), suponiendo que el microbicida se distribuya
a MPSy que el resto de los factores sean altos / rapidos /
buenos (puesto 13 de 120 escenarios).

Impacto del VIH en el aho 15 en la India
Las proyecciones anteriores proporcionan un calculo general
del impacto de la introduccion gradual de un microbicida

durante 15 anos. Para obtener informacién importante
sobre el potencial a largo plazo de un microbicida para
cada una de las estrategias de distribucién, también es Util
considerar como puede ejercer un impacto en los patrones
de incidencia del VIH a lo largo del tiempo y cual puede

ser el impacto a quince anos vista cuando los niveles de
distribucién empiecen a estar saturados.

En la Figura 2.2 se muestran las tendencias temporales
en la reduccion de la incidencia de VIH para el escenario
mas eficaz, ilustrando como el nimero de infecciones
anuales prevenidas sigue aumentando a lo largo del tiempo.
Curiosamente, la reduccion de la incidencia contintia a
una tendencia creciente cuando la intervencion modelada
finaliza pasados los 15 anos. Esto sugiere que cabe esperar
gue ocurran mas reducciones de la incidencia después del
periodo de quince anos, incluso aunque se haya alcanzado
la cobertura de saturacién de la poblacion. La reduccion
continuada de la incidencia pasado este tiempo es el
resultado de la prevencion de futuras ‘cadenas de infeccién'.

Figura 2.2: Reduccion porcentual de la incidencia de VIH en el area urbana del sur de India, en el escenario mas efectivo®.
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12. El diagrama de caja muestra el rango de resultados del modelo respecto a la reduccién porcentual de
la incidencia en el emplazamiento de la India para cada afno de la intervencién. Los valores medios se
indican con la barra negra dentro del &rea roja de la caja, la extension de la caja roja indica el area en
la que se situa el 50% de las proyecciones del modelo, y las prolongaciones indican el &rea en que se
sitla el 95% de las proyecciones del modelo. La extension de la caja y las prolongaciones indican el

grado de incertidumbre sobre el valor medio.
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Tabla 2.4: Resumen del impacto alcanzado en el ano 15 en el area urbana del sur de la India utilizando el modelo mas adecuado

Media de
infecciones
incidencia prevenidas
alcanzada alcanzada por cada 100.000

en el aho 15 | en el ano 15| 100.000 personas el
- poblacion | - MPS (%) | personas por| aio 15
general (%) ano durante

Infecciones
prevenidas
por cada

Escenario de distribucion Numero de | Reduccion Reduccion

Escenario de la de la
incidencia

15 anos

MPS n° 1, pero regularidad moderada 117 30.2 47.2 43

MPS n° 1, pero siempre restringida 82 27.9 48.2 36 96
Y aprobacion lenta

MPS n° 1, pero siempre restringida 95 23.3 37.7 €5 75
Y eficacia media

MPS n° 1, pero aprobacion lenta 107 27.9 49.0 34 97
Y eficacia media

MPS n° 1, pero siempre restringida 93 20.9 33.7 31 66
Y regularidad moderada

Pob. gen. n° 1 - todo alta / répida / buena 70 20.9 29.2 30 67

En la Tabla 2.4 se muestra la media de las infecciones
prevenidas anualmente por cada 100.000 personas y

las infecciones prevenidas por cada 100.000 logradas

en el ano final de la intervencion modelada. En todos y
cada uno de los 10 primeros escenarios, el impacto en el
ano numero 15 es por término medio unas 2,4 veces el
impacto medio durante los 15 anos de la intervencién. Tras
15 anos, el modelo mas adecuado prevé una reduccion
relativa de la incidencia por persona vulnerable del 49% en
toda la poblacion y de un 70% entre las MPS por si solas.
Al comparar las proyecciones de impacto a través de los
escenarios, nuestros resultados muestran cémo factores
tales como los retrasos en la aprobacién de los productos
y/o el no poder garantizar que los microbicidas los utilicen
aquellos més vulnerables a la infeccion por VIH puede minar
el impacto. Por ejemplo, una posibilidad es que se descubra
gue un producto tiene una alta eficacia contra el VIH y esto
lleve a una alta aceptacioén vy alta regularidad de uso [41]. No
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obstante, la aprobacién reglamentaria de las autoridades

y la autorizacion en el mercado son lentas vy, después,

la distribucion del producto siempre queda restringida a

los centros sanitarios publicos. Los responsables de las
politicas gubernamentales son los que eligen a qué parte
de la poblacion se debe distribuir el producto v, asi, solo

una proporcion relativamente pequena de actos sexuales
comerciales adquiere una proteccién contra el VIH adicional.
Dado que la epidemia de VIH en la India se encuentra
enormemente concentrada entre los grupos vulnerables,
tales como las MPS, nuestra modelacion sugiere que esto
haré que solo 2.284 (943 — 3.788) infecciones por VIH seran
prevenidas a lo largo de 15 anos (138 por cada 100.000
personas). Esto contrasta con las 12.560 infecciones por VIH
proyectadas (762 por cada 100.000) que podrian haberse
prevenido si el mismo producto se hubiese introducido a
través de proyectos para profesionales del sexo, incluso si
Su suministro siguiera estando restringido.



Resultados del impacto en Sudafrica

En los andlisis de Sudéafrica se modelaron 156 escenarios
de distribucion diferentes. En la Tabla 2.5 se muestran los
diez escenarios con el mayor impacto de VIH proyectado
(el conjunto completo de las proyecciones de impacto

se incluye en el Apéndice 6). En este caso, el escenario
('n°1") con el mayor impacto para este emplazamiento

de Sudéfrica vino de la obtencion rapida de la aprobacion
reglamentaria de las autoridades (1 afo) y de la distribucion
después de los microbicidas a la poblacién en general,

en combinacion con un mayor suministro para las MPS

(a través de programas para profesionales del sexo) de

un microbicida con una alta eficacia preventiva contra

el VIH (85%), a través de un programa de introduccién

del microbicida no restringido (3 aflos después de la
aprobacion). En este escenario se da por supuesto que se
consiguieron un alto nivel de aceptacién (un 80% para las
MPS y un 30% para la poblacién en general, 10 afos tras la

nueva y que en este escenario con el mayor impacto se
prevendrian 167.223 (143.255 — 193.381"® ) infecciones
por VIH a lo largo de 15 afos. Utilizando el modelo mas
adecuado, esto equivale a 2.930 infecciones por VIH por
100.0000 infecciones prevenidas.

Resulta interesante contrastar esto con los anélisis de
la India. En Sudafrica, proyectamos que los microbicidas
podrian tener un impacto mas alto en el numero de
infecciones por VIH prevenidas por cada 100.000 personas,
pero una menor reduccién porcentual de la incidencia
del VIH en este emplazamiento. Estos resultados
son coherentes con las proyecciones modeladas del
impacto de otras intervenciones de prevencion del VIH
en diferentes emplazamientos epidemioldgicos. Hay
una menor reduccion porcentual de la incidencia del VIH
porque la epidemia de VIH esté altamente generalizada en
estos emplazamientos, haciendo que resulte mas dificil no
infectarse por el VIH durante largos periodos de tiempo,

Tabla 2.5: Resumen de las 10 primeras estrategias de impacto en el analisis de Sudafrica, utilizando el modelo mas adecuado

Escenario de distribucion

Pob. gen. n° 1 - todo alta / répida / buena

Pob. gen. + MPS n° 1, pero aprobacién lenta

Pob. gen. + MPS n° 1, pero eficacia media

Pob. gen. + MPS n° 1, pero regularidad moderada
Pob. gen. + MPS n° 1, pero siempre restringido
Pob. gen. n° 1, pero aprobacién lenta

Pob. gen. n° 1, pero eficacia media

Pob. gen. + MPS n° 1, pero aprobacién lenta

Y eficacia media

Pob. gen. n° 1, pero regularidad moderada

aprobacion) y una regularidad de proteccién (80%).

El modelo proyecté que durante 15 anos se producirian
unos 2,5 millones de infecciones por VIH si no se se
introducia ninglin microbicida o cualquier otra intervencién

Infecciones
prevenidas

Porcentaje
relativo del
escenario n° 1

Infecciones
prevenidas / 100.000
personas

130,444 2,286 78%
124,333 2,179 74%
(M58 92 2,022 69%
101,544 1,779 61%
98,110 1,719 59%
97,887 1,715 59%
90,973 1,594 54%
86,089 1,508 51%
80,281 1,407 48%

ya gue cualquier conducta sexual no segura puede estar
asociada a un riesgo sustancial de contraer el VIH.

Proyectamos que podrian prevenirse 2.022 infecciones
por cada 100.000 personas con una distribucion

13 . Los limites de confianza se calcularon por prediccion del impacto de todas las adaptaciones del
modelo e indicando el rango abarcado por el 95% de las adaptaciones.
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generalizada de microbicidas con un suministro mayor de
microbicidas a través de programas para MPS en caso de
gue bien la autorizacién reglamentaria de las autoridades

y la autorizacién en el mercado sea lenta pero la eficacia

y regularidad de la proteccién sean altas; o bien la eficacia
de los microbicidas sea media, pero la regularidad y la
aceptacion sean altas, y el producto no se vea restringido 3
anos después de su aprobacion.

Igualmente, la modelacion sugirié que puede
alcanzarse un gran impacto con un producto con una
eficacia contra el VIH media si la regularidad de uso es
alta, la aceptacion alta, la aprobacién répida y finalmente el
suministro del producto no se ve restringido.

Aungue el mayor suministro a las profesionales
del sexo mejora el impacto, el modelo también sugiere
gue una estrategia de distribucion entre la poblacion
Unicamente podria tener un impacto considerable. Con
la distribucion generalizada de microbicidas podrian
prevenirse mas de 2.286 infecciones por cada 100.000
personas, sin un mayor suministro de microbicidas a
través de programas para MPS, siempre y cuando la
eficacia y la regularidad de uso sean altas, la aceptacion
alta, la aprobacién rapida vy la distribucion del producto no
restringida (3 anos después de la aprobacién). También en
este caso nuestras proyecciones sugirieron que se daba
un numero desproporcionado de infecciones prevenidas
entre clientes y MPS (el 37% de las infecciones masculinas
prevenidas eran entre clientes y el 15% de las infecciones
femeninas prevenidas era entre las MPS). No obstante,
estos porcentajes son muy inferiores a los de los andlisis
de la India, debido a las diferentes epidemias en estos dos
emplazamientos.

Al'igual que en los analisis de la India, la aceptacion
ha de ser alta en los 10 primeros escenarios, ya que el
descenso relativo a una aceptacion baja es muy acusado
(de un 80% a un 30% entre las MPS y de un 30% a un
3% entre la poblacion en general, 10 anos después de
la aprobacion). Por ello, el modelo predice que solo se
prevendrian 29.902 (25.988 — 35.348) infecciones si la
aceptacion es baja (524 por cada 100.000 personas), €l
18% del impacto del escenario n° 1 (puesto 58 de entre
156 escenarios). Para los escenarios de distribucion general

(sin un mayor suministro para las MPS), el modelo predice
gue en un escenario de aceptacion media (cobertura del
15% 10 anos después de la aprobacion) se prevendrian
64.044 (52.936 — 79.581) infecciones, es decir, 1.122

por cada 100.000 personas, (puesto 19 de entre los 156
escenarios y 7 de entre los 72 escenarios de distribucion
general).

Un descenso de una eficacia alta del 85% a una
eficacia baja 35% reduce el impacto proyectado a un
39% respecto al impacto del escenario n° 1, reduciendo
el nimero previsto de infecciones prevenidas a 65.837
(56.621 - 77.075), 1.154 por cada 100.000 personas,
suponiendo que el microbicida se distribuya a MPS y que el
resto de los factores sean altos / répidos / buenos (puesto
18 de entre 156 escenarios).

Entre los escenarios con una distribucion general y una
distribucién mayor a los jévenes (en los que se considerd
que el suministro seguirfa siendo siempre restringido), el
escenario de mayor impacto obtuvo el puesto nimero 11
de los 156 escenarios considerados. En este escenario,
el modelo predijo que se prevendrian 79.977 (66.064
—99.794) infecciones a lo largo de 15 anos (1.401 por cada
100.000 personas).

Impacto del VIH en el afio 15 en Gauteng,
Sudafrica

De nuevo, es interesante considerar las tendencias
temporales en la reduccién de la incidencia del VIH a lo
largo del tiempo. En la Figura 2.3 se muestra la reduccion
anual de la incidencia lograda en el escenario més eficaz.
La reduccién anual de la incidencia aumenta rapidamente
del afo tres al afo 12. Después del ano doce, la reduccion
sigue aumentando, aungue a un ritmo mas gradual. Esto
coincide con el momento en que la aceptacion alcanza
sus niveles maximos en el afo doce (en este escenario).
El aumento continuado se debe una vez mas al efecto

de prevenir cadenas de infeccién en el futuro, por lo que
la tendencia mostrada en ese terreno sugiere que cabe
esperarse otras reducciones mas modestas de la incidencia
tras el periodo de 15 afnos considerado. El escenario méas
eficaz reduce la incidencia por persona vulnerable en un
15% tras 15 anos.



Figura 2.3: Reduccion porcentual de la incidencia de VIH en el area urbana de Sudafrica, en el escenario mas efectivo™
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Tabla 2.6: Resumen del impacto alcanzado en el ano 15 en el area urbana de Sudafrica utilizando el modelo mas adecuado

Escenario de distribucion Numero de | Reduccion Reduccion
Escenario de la de la
incidencia incidencia
alcanzada alcanzada
en el ano 15 | en el ano 15
- poblacién |- MPS (%)
general (%)

Pob. gen. + MPS n° 1, pero eficacia media

Pob. gen. + MPS n° 1, pero regularidad moderada 163 9.0 16.6
Pob. gen. + MPS n° 1, pero siempre restringido 130 6.3 7.0
Pob. gen. n° 1, pero aprobacion lenta 52 8.1 17.8
Pob. gen. n° 1, pero eficacia media 71 46 5.2
Pob. gen. + MPS n° 1, pero aprobacién lenta 143 9.6 18.0

Y eficacia media

Pob. gen. n° 1, pero regularidad moderada 69 40 46

14 . El diagrama de caja muestra el rango de resultados del modelo respecto a la reduccién porcentual
de la incidencia en el emplazamiento de Sudéfrica para cada ano de la intervencion. Los valores
medios se indican con la barra negra dentro del area roja de la caja, la extension de la caja roja
indica el érea en la que se sitla el 50% de las proyecciones del modelo, y las prolongaciones
indican el drea en que se sitla el 95% de las proyecciones del modelo. La extensién de la caja y las
prolongaciones indican el grado de incertidumbre sobre el valor medio.

WWW.ipm-

Media de Infecciones
infecciones | prevenidas
prevenidas | por cada
por cada 100.000
100.000 personas el
personas por| aino 15

ano durante

15 anos

119 223
115 283
114 205
106 203
101 246
94 179
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En la Tabla 2.6 se muestra la media anual de infecciones
prevenidas por cada 100.000 personas y el numero

de infecciones prevenidas por cada 100.000 personas
alcanzado en el ano 15. En todos los diez primeros
escenarios, el impacto en el ano final es por término medio
dos veces el impacto medio a lo largo de los 15 anos de
intervencion.

Aungue hemos considerado una serie de
combinaciones de escenarios que combinan diferentes
permutaciones de variables, en la practica, muchas
pueden estar relacionadas. Por ejemplo, la demanda y
el uso de productos de alta eficacia puede ser mayor
gue las opciones de menor eficacia. En el ejemplo
siguiente se muestra cdmo pueden actuar estos factores
si se combinan. Si consideramos un producto con una
alta eficacia contra el VIH, una alta aceptacién y una
alta regularidad de uso [41]. Incluso si la aprobacion
reglamentaria de las autoridades y la autorizacion en el
mercado son lentas, y el producto sélo es proporcionado a
través de canales de distribucion entre la poblacion, sin un
mayor suministro a los jévenes o a las MPS, y el suministro
del producto a través de centros sanitarios publicos
sigue siendo restringido, el modelo sigue prediciendo, no
obstante, que se prevendrian 54.213 (44.668 — 66.751)
infecciones por VIH a lo largo de 15 anos (950 por cada
100.000 personas). Por contra, si un producto tiene una
eficacia media contra el VIH (50%), y esto lleva a una
baja aceptacion y a una regularidad de uso moderada [5],
incluso si la aprobacién reglamentaria de las autoridades
y la autorizaciéon en el mercado son rapidas, el producto
deja de estar restringido 3 anos después de la aprobacion,
y el microbicida es distribuido a la poblacién en general,
con un mayor suministro a las MPS, el modelo predice
gue alcanzariamos menos de un tercio del impacto del
escario con una alta eficacia y un alto uso. Esto ilustra
la importancia que tiene en el desarrollo del producto el
hecho de considerar no solo qué formulaciones pueden
tener una alta eficacia, sino también cuéles pueden ser las
mas eficaces a la hora de asegurar una alta regularidad de
proteccion y que, a largo plazo, podrian ser potencialmente
suministradas sin intervencion del sector sanitario o con
una intervencion limitada.



“Se produce un numero
desproporcionado de infecciones por VIH
entre las mujeres, pero la mayoria de las
opciones para la prevencion del VIH
siguen bajo el control

de los hombres”
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Analisis econdmico de las estrategias de
distribucion de microbicidas

En esta seccién se presentan los métodos utilizados y los
resultados del analisis econémico de la distribucién de
microbicidas. El objetivo de este andlisis fue triple:

B Calcular los costes de la introduccién de microbicidas
en funcién de los distintos escenarios de distribucion
considerados en cada emplazamiento.

B Calcular el coste medio y la rentabilidad de los distintos
escenarios de distribucion.

B Evaluar silos escenarios de suministro de mayor
impacto son también los mas rentables.

Métodos para estimar los costes
del suministro de microbicidas

En el célculo de costes de los distintos escenarios

de distribucion considerados se utilizaron métodos
establecidos para el célculo de costes de las intervenciones
de prevencion del VIH [42]. En el andlisis se utilizan
costes econdmicos, 1o que incluye el valor de todos los
articulos utilizados en la implementacién de servicios,
aunqgue no hayan sido pagados o hayan sido donados,

para tener en cuenta todos los recursos requeridos para la
implementacion. Esto contrasta con los costes financieros,
gue incluyen solo los gastos pagados realmente, pero
ignoran los articulos donados o subvencionados. Los
costes incluidos se consideran desde la perspectiva del
proveedor, lo que comprende todos los costes en que
incurre el proveedor de la intervencién, pero excluye los
costes de terceros. Por ejemplo, no se incluyen los costes
a cargo de las mujeres usuarias de los servicios, como el
tiempo de desplazamiento para recoger el producto.

Para el andlisis, la intervencién se conceptualiza como

si fuera anadida a los servicios existentes, y no como

un nuevo servicio vertical. En tales casos, los costes
incrementales vy la efectividad servirdn para responder a

la pregunta de si vale la pena anadir microbicidas a los
programas existentes. Los costes incluidos en el analisis
incremental se limitan a los costes extra en que se incurra
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con el nuevo producto, en lugar de los costes totales
de establecimiento de una nueva instalacion, lo que
incluiria una infraestructura y un mayor nivel de costes
programaticos.

Los costes incrementales incluidos son los costes
del producto microbicida, de las pruebas anuales de VIH,
de la distribucion del producto, de las comunicaciones
interpersonales, de la informacién mediante los medios
de comunicacion y de los costes de formacién. En
Sudafrica, los dos Ultimos se modelan como costes fijos
por programa o por centro sanitario, mientras que los
restantes se modelan en funciéon del nimero de mujeres
incluidas, generado por el modelo epidemiolégico. En la
India, se obtuvo y utilizé el coste medio de la formacion en
los centros.

Como es norma en los andlisis de rentabilidad, se
emplea el descuento para convertir costes y beneficios
futuros a su valor actual. A efectos del anélisis, se utilizan
tanto los valores descontados como los no descontados,
utilizando una tasa de descuento del 3%.

Los célculos de los potenciales margenes de coste
unitario de las distintas formas de productos fueron
elegidos conjuntamente con IPM. Como caso base para
el andlisis consideramos un producto microbicida de uso
diario, cuyo precio es de 0,10 $. Exploramos entonces la
sensibilidad de los resultados a distintas suposiciones de
coste y uso (Tabla 3.1). Las suposiciones de coste alto y
bajo para un uso diario fueron de 5 centavos y 1,00 $. Se
consideraron también escenarios de alto y bajo coste para
un producto de uso mensual, de 1 $y 5 $ respectivamente.

Los célculos del volumen de microbicidas requerido
se modelaron en funcién del nimero anual de mujeres
incluidas, la regularidad de la proteccion del producto, y
la frecuencia requerida de uso del producto (uso diario 0
mensual) supuesta. Es corriente modelar con cierto nivel
de pérdidas. Para este andlisis se asumié una pérdida
de producto del 10%, debido al no uso o caducidad
del producto.



Tabla 3.1: Suposiciones sobre costes unitarios de
productos (2008 $ EE.UU.)

T T

Uso diario

Medio (Caso base) 0.10
Bajo 0.05
Alto 1.00
Uso mensual

Bajo 1.00
Alto 5.00

El calculo de costes modeld también los restantes
costes requeridos para el suministro de un producto.

Para ello, se recopilaron los costes unitarios de distintos
insumos procedentes de diferentes proyectos de los
paises pertinentes. En la India, el calculo de costes se
apoy6 en particular en un célculo de costes que se esta
realizando de la intervencion del Avahan [43]. En Sudéfrica,
el célculo de costes se apoyd en otros estudios de célculo
de costes realizados por el equipo, asi como en la mas
amplia documentacién sobre célculo de costes.

Como consideramos un escenario en el que los
microbicidas son proporcionados a mujeres VIH negativas,
asi como los costes del producto, en todos los escenarios,
partimos del supuesto que los AAV son suministrados
anualmente a todas las mujeres incluidas, para garantizar
que el producto se proporciona sélo a mujeres
VIH negativas.

Para la distribucién basada en centros, se supuso
gue el personal recibia formacion sobre como presentar
el producto a los clientes, y como ensefar a los clientes
a utilizar los productos de forma efectiva. Se supuso
gue esta formacién se extenderia a todos los centros a
lo largo del periodo de acceso restringido de tres anos.
Posteriormente, se supuso que el personal recibirfa una
breve formacion de reciclaje (a 1/3 de la intensidad de la
formacién inicial) cada 3 anos.

Para la distribucion no basada en centros, se considerd
que el producto se distribuia mediante puntos de
suministro que no eran centros sanitarios tras la fase de
restriccion. Esto es a partir del ano 4, si la aprobacién de

las agencias es rapida, y a partir del ano 7 si es lenta. Para
esta distribucion no basada en centros sanitarios, partimos
de la base de una mayor dependencia de los medios

de comunicacién, con unos costes un 30% superiores

por programa. Las mujeres deben seguir teniendo AAV
anualmente. A los proveedores no se les proporciona
ninguna formacién especial para la dispensacion del
producto (adviértase que todo el personal clinico fue
formado durante el periodo inicial con restriccién, pero no
se le impartieron cursos de reciclaje).

Como apoyo al suministro basado en la poblacién de
un microbicida, se parte del supuesto de que durante 5
anos, tras los 3 anos de acceso restringido, se emplean los
medios de comunicacién de masas para informar acerca
del producto y promocionarlo entre la poblacion general,
reduciéndose esta actividad de los medios a lo largo
del tiempo.

En Sudafrica, los costes del mayor suministro a la
juventud, ademaés de la estrategia de distribucion a la
poblacién en general basada en centros, se modelaron
incluyendo una campana adicional de los medios de
comunicacién y los costes de financiacién de educadores
por pares. De forma similar, la estrategia de un incremento
del suministro a las MPS incluye los costes de educadores
por pares, para educar a las MPS y animarlas a acudir
al centro para recoger el producto. Los costes unitarios
utilizados para este analisis se resumen en el Apéndice 10.

Evaluacion de la rentabilidad

Los costes de la distribucion del producto en los distintos
escenarios se calcularon utilizando un modelo de hoja

de célculo, para relacionar las proyecciones del modelo
del nimero anual de mujeres incluidas de las distintas
poblaciones (donde fuera pertinente) con estimaciones
de costes. El coste por infecciéon por VIH prevenida se
calculd dividiendo estas estimaciones de coste por las
proyecciones de modelo epidemiolégico del nimero
acumulado de infecciones por VIH prevenidas (Seccion 2).
Para considerar si una estrategia concreta de distribucion
es ‘rentable’ 0 no, es preciso compararla con otras posibles
intervenciones. Pueden emplearse dos resultados para
comparar la rentabilidad entre intervenciones sanitarias:
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Infecciones por VIH prevenidas y Disability Adjusted Life
Years (DALY, o Anos de Vida Ajustados por Discapacidad,
AVAD)'® ahorrados. El uso de las infecciones por VIH
prevenidas permite la comparacion de la rentabilidad de
otras intervenciones de prevencion del VIH, mientras
que los AVAD ahorrados permiten la comparacion con
intervenciones sanitarias mas amplias. En el andlisis

de rentabilidad, los AVAD son especificos de cada
emplazamiento, ya que utilizan una cifra para la edad
media en el momento de la infeccion, la duracion de la
enfermedad y la edad de fallecimiento. En la India, se
calcula que se ahorra una media de 27 AVAD por infeccién
por VIH prevenida. En Sudafrica, se calcula que evitar
una infeccion por VIH se traduce en aproximadamente
25 AVAD.

En el Informe sobre el Desarrollo del Banco Mundial de
1993 [44] se sugerian algunos puntos de corte genéricos
de rentabilidad. En los paises de renta media, como la
India y Sudafrica, esto fue de 100 $ por AVAD en dolares
USA de 1993. Ajustado a 2008, esto se convierte en
173 $ dolares por AVAD. Esto se traduce entonces en
un punto de corte de rentabilidad en la India de 1.425 $
por infeccion por VIH prevenida, y en Sudéfrica de 3.005
$ por infeccion por VIH prevenida, alcanzdndose con las
intervenciones una rentabilidad inferior a las cifras que
se consideran ‘rentables’. En Sudafrica, el coste de la
prevencion de la transmision del VIH de madre a hijo es del
orden de 2.029 $-4.728 $ por infeccion por VIH prevenida
(81 $-189 $ por AVAD), y el tratamiento de ITS para MPS
es aproximadamente de 2.574 $ por infeccion por VIH
prevenida (103 $ por AVAD ahorrado).

Resultados de rentabilidad en la India

Suponiendo un caso base de un producto microbicida
usado diariamente, con un precio de 0,10 $, la Tabla 3.2
muestra los diez escenarios de distribucion principales en
términos de rentabilidad, dando las cifras descontadas y
no descontadas. Los resultados completos se presentan

en el Apéndice 8. Todas estas estrategias van asociadas

a la distribucion dirigida a las trabajadoras del sexo, y
comprenden una combinacion de estrategias de suministro
basadas en centros y fuera de centros. Revisando los
valores no descontados de rentabilidad, utilizando un punto
de corte de 1.425 $ por infeccién por VIH prevenida, todas
las estrategias dirigidas serfan consideradas rentables.
Empleando los valores descontados, los cinco primeros
escenarios son rentables, y los restantes cinco estan
préoximos a ser rentables.

Comparando el ranking por rentabilidad con el ranking
por impacto, en general los resultados fueron muy
similares, puesto que las nueve primeras estrategias
de impacto fueron también las nueve estrategias de
rentabilidad principales, aunque el orden varié ligeramente.
La principal diferencia se referia a las estrategias de
distribucién a nivel de poblacion. Si bien las proyecciones
de impacto calificaron en décimo lugar la distribucion
a la poblacion de un producto eficaz utilizado con alta
regularidad, al compararlo con los umbrales aceptados esto
serfa considerado
como no rentable. Esto es debido a que las estrategias
de distribucion a la poblacion general tienen unos costes
significativamente superiores, asociados al alcance a un
gran nuimero de personas y al suministro de un microbicida.
Considerando los bajos niveles de VIH en la poblacion
general, este enfoque es relativamente ineficiente, y no
tiene como resultado que se eviten muchas infecciones
por VIH.

En el perfil de los componentes de coste asociados
a cada uno de los anteriores escenarios, en cada caso el
componente mas importante de los costes es el coste
del microbicida (60%-73%), lo que refleja que estamos
considerando la naturaleza incremental del anélisis
de costes. A continuacion, siguieron los costes de la
comunicacion interpersonal y la promocion (11%-18%),
formacién (6%-11%), AAV (56%-9%) y suministro (1%-
12%). Lo que resulté interesante comprobar, al comparar

15 . Los Anos de Vida Ajustados por Discapacidad (AVAD) fueron usados por primera vez por el Banco Mundial
en el Informe sobre el Desarrollo de 1993: Invertir en Salud. Esta medida representa una suma de valores
descontados y ponderados, calculados para representar los anos de distintos niveles de morbilidad y los
anos de vida ganados previniendo o tratando un problema sanitario especifico. Para el VIH, la medida
incluye célculos de la duracién de la morbilidad relacionada con el VIH, y la media de anos de vida ganados

previniendo una infeccion por VIH.
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los perfiles de costes entre estrategias, fue que la mayor 213 $y 378 $ por mujer incluida por afio. Para las primeras

regularidad de los escenarios de proteccién estaba estrategias basadas en la poblacién, el coste total es
asociada a un mayor empleo de microbicidas, y por ello a mucho mayor - aproximadamente 48 millones $ a lo largo
una superior proporcién de costes del producto. de los 15 afos - con una media de 42 $ por mujer

La Tabla 3.3 muestra los costes de distribucion totales incluida y aho.
y de media. En las estrategias para MPS, los costes no La Tabla 3.4 muestra como varian las evaluaciones de
descontados totales proyectados a lo largo de los 15 anos costes y rentabilidad del escenario n° 1 en funcién del
van de 9,6 millones $ a 10,2 millones $, con una media de precio del microbicida, o de si el producto puede ser

Tabla 3.2: Los diez primeros escenarios de rentabilidad en la distribucion de microbicidas en el Distrito
de Mysore, la India (2008 $ EE. UU.)

Descontados No descontados

Enfoque de distribucion y atributos Infecciones Infecciones
por VIH por VIH

prevenidas prevenidas

MPS, centro, aprobacion rapida, elevada aceptacion, alta eficacia, 7,879 1,048 12,560
alta regularidad

3 MPS, no centro, aprobacién rapida, elevada aceptacion, 7,408 1,138 12,015 846
eficacia media, alta regularidad

4 MPS, no centro, aprobacion lenta, elevada aceptacion, 6,984 1,154 12,015 803
alta eficacia, alta regularidad

5 MPS, no centro, aprobacion rapida, elevada aceptacion, 6,520 1,236 10,564 915
alta eficacia, baja regularidad

6 MPS, centro, aprobacion lenta, elevada aceptacion, alta eficacia, 5,313 1,499 8,965 1,067
alta regularidad

7 MPS, centro, aprobacion répida, elevada aceptacion, alta eficacia, 5,473 1,509 8,701 1,141
alta regularidad

8 MPS, centro, aprobacion rapida, elevada aceptacion, eficacia media, 4,823 1,656 7,661 1,249
alta regularidad

9 MPS, no centro, aprobacién lenta, elevada aceptacion, 4,846 1,664 8,368 1,161
eficacia media, alta regularidad

10 MPS, no centro, aprobacion rapida, elevada aceptacion, 4,534 1,777 7,327 1,320
eficacia media, baja regularidad

Estrategia mas Rentable en la Poblacion General

44 General, no centro, aprobacién répida, elevada aceptacion, 4,584 7,959 7,415 6,470
alta eficacia, alta regularidad

*C-E = Rentabilidad (coste por infeccién por VIH prevenida), MPS = Mujeres profesionales del sexo
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empleado mensualmente. Como cabia esperar, un Resultados de rentabilidad en Sudafrica

producto mensual con un precio relativamente bajo seria De los 156 escenarios modelados, se comprobé que

el mas rentable, mientras que un coste unitario superior 37 eran rentables utilizando el punto de corte del Banco
reduce sustancialmente la rentabilidad del suministro del Mundial de 3005 $ por infeccion por VIH prevenida.
producto. De estos escenarios rentables, 23 eran intervenciones

combinadas de poblacion y MPS, nueve solo fueron
escenarios de poblacién general a la que se inclufa por
suministro fuera del centro sanitario, otro consistio en
intervenciones combinadas de poblacién y jévenes, y

Tabla 3.3: Costes medios de distribucion por microbicida distribuido y por mujer-ano incluida en
el Distrito de Mysore, Karnataka, India

Enfoque de distribucion: Costes Microbicidas | Mujeres Coste por

totales no distribuidos incluidas microbicida | mujeres

descont- distribuido ($)] incluidas ($)
ados ($)

Suministro grupo objetivo,
divergencia
con los mejores

MPS, no centro, aprobacion lenta, elevada aceptacion,
alta eficacia, alta regularidad 9,712,097 10,004,020 34,260 0.97 283

MPS, no centro, aprobacion répida, elevada aceptacion,
alta eficacia, baja regularidad 9,668,806 8,286,509 45,406 117 213

MPS, centro, aprobacion lenta, elevada aceptacion,
alta eficacia, alta regularidad 9,562,562 7,379,759 25,273 1.30 378

MPS, centro, aprobacién rapida, elevada aceptacion,
alta eficacia, alta regularidad 9,926,236 9,586,198 32,829 1.04 302

MPS, centro, aprobacion rapida, elevada aceptacion,
eficacia media, alta regularidad 9,566,754 5,991,374 32,829 1.60 291

MPS, no centro, aprobacién lenta, elevada aceptacion,
eficacia media, alta regularidad 9,712,097 10,004,020 34,260 0.97 283

MPS, no centro, aprobacion répida, elevada aceptacion,
eficacia media, baja regularidad 9,668,806 8,286,509 45,406 1.17 213

General, no centro, aprobacion rapida,
elevada aceptacion, alta eficacia, alta regularidad 47.977.279 336,715,319 1,153,135 0.14 42
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Tabla 3.4: Analisis de sensibilidad del efecto del precio del microbicida y la frecuencia de uso en los resultados de la India

Enfoque de distribucion:
Escenario de CE n° 1: Precio ($)

IMPS, centro, aprobacion rapida,
elevada aceptacion, alta eficacia,

alta regularidad

Uso mensual
Bajo 1.00
Alto 5.00

* Se presentan costes no descontados

cuatro fueron escenarios de poblacion general basada en el
centro (ver Apéndice 8).

La Tabla 3.5 presenta el coste descontado y no
descontado por infecciones por VIH prevenidas para los
cuatro primeros escenarios de poblacion, asi como el
escenario principal de distribucién a poblacién solo
y a juventud. Es interesante advertir que es el escenario
mas rentable con un coste descontado por infeccién por

Coste por
microbicida
distribuido

% de
cambio

en $ por
infeccion
prevenida
en relacion
con el caso

Coste por Coste por

mujeres infeccion

incluidas ($) | por VIH
prevenida

0.70 204 51513 -9%
0.63 243 634 +108

VIH prevenida de 1.678 $, no es un escenario en que todo
se suministre éptimamente, sino que es un escenario
donde se suministra un microbicida altamente eficaz

a la poblacion general mediante suministro basado en
centro sanitario, en combinacién con el suministro a MPS
basado en el centro, y suponiendo una baja aceptacion del
producto. La posterior investigaciéon de estos inesperados
resultados

Tabla 3.5: La rentabilidad de los escenarios de distribucion de microbicidas en Sudafrica

Escenario de distribucion:
divergencia con los primeros

Descontados (3%) No descontados

Infecciones
por VIH
prevenidas

Infecciones
por VIH
prevenidas

2 148 Pob. + MPS no basado en centro, baja aceptacion 21,585 1,786 29,902 1,716

3 112 Pob. + MPS basado en el centro, lenta aprob. 10,289 1,881 14,540 1,790
y baja aceptacion

4 136 Pob. + MPS no basado en centro, lenta aprob. 15,694 1,930 22,306 1,870
y baja aceptacion

9 70 Pob., no basado en centro, los mejores 94,574 2,182 130,444 2,150

27 34 Pob. basado en centro, los mejores 51,558 2,738 70,142 2,695

35 106 Pob. + Juventud, los mejores 58,583 2,948 79,977 2,887
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demostré que esta estrategia presentaba la proporcion
mas elevada de infecciones prevenidas por mujer incluida
(0,05)'8.
impacto - previniendo un total de 13.977 infecciones por
VIH descontadas " - ya que la cobertura de la estrategia
esta limitada por el enfoque en un suministro basado en el
centro. La intervencion a mucha mayor escala dirigida a las
MPS mediante un programa de informacion social, ademés
de la intervencion en la poblacion general, sigue siendo
rentable, pero a un nivel inferior, ya que proporcionalmente
los recursos requeridos para alcanzar el nivel de distribucion
entre la poblacién son mucho mayores. No obstante,

el ranking de los programas mas amplios mejoraria
potencialmente si se consiguieran algunas economias

No obstante, esto tiene una escala limitada de

de escala.

En este emplazamiento, cuando comparamos qué
proporcion de costes se utiliza para distintos insumos del
proyecto, observamos que hay una gran variacién en los
perfiles de costes entre escenarios (Apéndice 8). De nuevo
los costes unitarios de los microbicidas fueron en general

el motor de coste mas importante, con una media del 46%
en todos los escenarios considerados, pero variando del
19% al 74% entre todos los escenarios considerados. La
proporcion de costes totales para medios de comunicacion
fue de media de un 18%, pero varié del 3% al 53% entre
estrategias. Los costes relativos de AAV y suministro de
producto fueron relativamente uniformes(17% vy 15%

de media, respectivamente), y los costes proporcionales
de formacion y comunicacion interpersonal fueron
relativamente reducidos en todos los escenarios.

La Tabla 3.6 muestra los costes de distribucion totales y
de media para las primeras estrategias. Para las cuatro
primeras estrategias de MPS, los costes totales no
descontados proyectados durante los 15 anos van de

26 millones $ a 51 millones $, con una media de 76 $ a

87 $ por mujer incluida y ano.

Las pequenas estrategias tienen unos cortes unitarios
relativamente altos por microbicida distribuido y por
mujeres-ano incluidas, ya que los costes fijos del programa
se distribuyen entre costes variables relativamente

Tabla 3.6 Costes medios de distribucion por microbicida distribuido y por mujer-ano incluida

en Gauteng, Sudafrica

Costes
Totales no

Enfoque de distribucion:
Grupo objetivo, divergencia

con los mejores

]

descontados

Microbicidas
distribuidos

Mujeres-
anos
incluidas

Coste por

Coste por
microbicida | mujeres-
distribuido | afio

($) incluidas ($)

Pob. + MPS no basado en centro, 51,302,590
baja aceptacion

112 Pob. + MPS basado en centro, 26,025,145
baja aceptacion aprob. lenta

136 Pob. + MPS no basado en centro, 41,707,972
aprob. lenta y baja aceptacion

70 Pob. gen., no basado en centro, los mejores 280,394,302

34 Pob. gen. basado en centro, los mejores 189,035,433

106 Juventud, los mejores 230,877,744

195,677,600 670,129 76.56
86,896,902 297,592 0.30 87.45
152,639,470 522,738 0.27 79.79
1,920,667,735 6,577,629 0.15 42.63
1,044,404,113 3,676,726 0.18 52.85
1,166,325,060 3,994,264 0.20 57.80

16. El Apéndice 6 muestra el numero de infecciones prevenidas por mujer incluida en todos los escenarios.

17. Mujeres-anos se refiere al hecho de que el nimero anual de mujeres incluidas se modela y luego se
suma por 15 anos. Pueden ser las mismas mujeres repetidas, o mujeres distintas cada ano.
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Tabla 3.7 Comparacion de los rankings de impacto y rentabilidad en Gauteng, Sudafrica

Poblacion y distribucion,
en relacion con los mejores

Ranking de
impacto (no
descontado)

Ranking CE
(descontado)

148 MPS no basado en centro, baja aceptacion 2
112 MPS basado en centro, aprob. lenta y baja aceptacion 92 3
136 MPS no basado en centro, aprob. lenta y baja aceptacion 71 4
154 MPS basado en centro, los mejores 1 5
130 MPS, restringido 6 6
142 MPS, no restringido, aprob. lenta 3 7
118 MPS, restringido, aprob. lenta 13 8
70 Pob. gen., los mejores 2 9
52 Pob. gen., aprob. lenta 7 10

pequenos. No obstante, de lo anterior podemos extraer
también que algunas de esas pequenas estrategias siguen
siendo altamente rentables debido a las elevadas cifras de
infecciones por VIH prevenidas por mujer incluida.

La comparacion entre rankings de impacto y rankings de
rentabilidad pone de relieve la importancia de los perfiles
de riesgo de las mujeres en la rentabilidad (Tabla 3.7).
Aunque los 3 primeros escenarios de rentabilidad son de
bajo impacto, son los tres principales en el ranking por
infecciones prevenidas por mujer incluida. No obstante, los
3 escenarios de impacto principales siguen estando entre
los 10 primeros escenarios rentables.

En el anélisis anterior, el microbicida fue modelado como
un producto de uso diario con un precio de 0,10 $ por
aplicacion. Una reduccion a la mitad del precio conduciria

a una reduccion del 20% en el coste por infeccién por VIH
prevenida, mientras que un aumento en el precioa 1 $
supondria un riesgo importante para la rentabilidad de los
microbicidas, calculado aqui como 7.123 $por infeccién
por VIH prevenida (Tabla 3.8). Un producto de uso mensual
conduciria a una reduccién del 38% en el coste por
infeccion por VIH prevenida. Incluso a un precio de 1§,

los costes seguirian siendo mas bajos, con una mejora en
el coste del 26% por infeccién prevenida. Un microbicida
mensual con un precio de 3,01 $ tendria la misma
rentabilidad que un producto diario con un precio de 0,10 $.
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Tabla 3.8 Analisis de sensibilidad del precio del microbicida y la frecuencia de uso
Basado en el escenario mas rentable (Enfoque de distribucién: MPS basado en centro, baja aceptacién
(escenario 124) y rentabilidad no descontada.

Divergencia del Divergencia del
calculo central calculo central

Coste por microbicida distribuido ($)*

$0.05 0.11 -60% 0.09 -69%
$0.1 0.28 0% 0.17 -38%
$1.00 12.70 4438% 2.06 636 %
$5.00 283.49 101199 % 17,53 6165

Coste por mujeres incluidas ($)

Frecuencia de uso m

$0.05 65.66 -20% 50.13 -39%
$0.1 81.72 0% 50.65 -38%
$1.00 370.80 354 % 60.16 -26%
$5.00 1,656 1926 % 102.40 25%

Coste por infeccion por VIH prevenida ($)

$0.05 1,261 -20% -39%
$0.1 1,670 0% 973 -38%
$1.00 7,123 354 % 1156 -26%
$5.00 31,806 1926 % 1967 25%

* Se presentan costes no descontados
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“Se ha realizado una inversion
Importante para hallar una
prevencion efectiva del VIH
para las mujeres, Incluyendo
microbicidas”
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Seccion 4

Debate

Tras numerosas consultas, hemos simulado diversos
escenarios potenciales de distribucién en el area urbana del
sur de la India, y en el drea urbana de Sudafrica, intentando
identificar las estrategias éptimas para la introduccién del
producto. Lo gue encontramos es que distintos enfoques
y ritmos de suministro pueden conducir a diferentes
niveles de impacto - que van de lo decepcionante a lo
impresionante. En especial, nuestros resultados ilustran la
medida en que el impacto de un producto se vera influido
no solamente por las caracteristicas del producto en si,
sino también por la velocidad con que se pueda introducir
y la medida en que su distribucion se mantenga restringida
o no. En la practica, la cobertura total de un producto
vendra determinada basicamente por la medida en que las
poblaciones objetivo tengan acceso a los mecanismos de
distribucién propuestos. Si bien las estrategias basadas en
la poblacion que van mas alla del suministro en el servicio
de salud pueden ser las ideales, en la practica es posible
gue no puedan ser utilizadas durante muchos anos - ya que
es probable que la introduccién inicial se vea limitada por
un suministro de productos Unicamente con prescripcion
médica.

Consideradas aparte, las proyecciones de impacto
modeladas indican lo que pueden ser los métodos de
distribucién que puedan tener el mayor impacto en la salud
publica. En ambos emplazamientos, ilustran la importancia
potencial de un microbicida y la urgencia de distribuir
productos seguros y eficaces de la manera maés rapida
y amplia posible. También reafirman la importancia de
garantizar que los microbicidas sean utilizados
por quienes son mas vulnerables a la infeccion por VIH —

y en emplazamientos con epidemia de VIH tanto
concentrados como generalizados, la importancia de

gue las profesionales del sexo tengan acceso a los
microbicidas. Pero el problema que esto implica es
asegurarse de que el producto no se convierta en algo
estigmatizado, lo que podria limitar el potencial de que sea
utilizado en relaciones sexuales no comerciales, incluidas
las profesionales del sexo con sus parejas sexuales no
comerciales.

Los andlisis de rentabilidad complementarios ilustran

gue, en ambos emplazamientos considerados, existen
diversas situaciones posibles en las que la distribucién de
microbicidas es probable que resulte altamente rentable, de
donde también se desprende que lo mayor no es siempre
lo mejor. En la India, solamente son rentables estrategias
de distribucion a las profesionales del sexo. En Sudéfrica,
ademas de algunos programas de distribucion a gran escala
que son rentables, estrategias maés dirigidas, gue pueden
no tener como resultado un gran impacto absoluto sobre

el VIH, pueden resultar no obstante altamente rentables, y
justifican por ello la inversion.

En conjunto, nuestros resultados indican que es
probable que los microbicidas constituyan una importante
incorporacion al arsenal actual de prevencién combinada v,
en especial, que ayuden a proporcionar a las mujeres unas
opciones de prevencion mas amplias. Los microbicidas
tienen un importante papel tanto en emplazamientos
epidémicos establecidos como generalizados, v la
distribucién répida e informada de un producto efectivo
marcara una importante diferencia. No obstante, también
existe un riesgo potencial de demoras burocraticas y de
distribucién ineficiente y lenta. Las cifras de cobertura en
el suministro de contraceptivos deben servir como puntos
de referencia minimos de lo que puede conseguirse.

No debemos perder de vista la realidad epidémica en
distintos emplazamientos ni lo que esto significa en los
lugares donde debe darse prioridad a la introduccién. Las
expectativas deben ser lo bastante realistas como para
reconocer estos posibles problemas y barreras, pero
también lo bastante visionarias como para no colocar

el liston excesivamente bajo. En dltimo término, el

éxito en el campo de los microbicidas no se alcanzara
solamente identificando un producto efectivo, sino también
garantizando que una vez se haya hallado un producto, se
cuente con los sistemas, la financiacion y el apoyo politico
necesarios para conseguir su rapida aprobacion y su
efectiva introduccion.



Conclusion

A partir de la modelacion epidemiolégica, llegamos a

la conclusion de que, dependiendo del emplazamiento
epidemiologico especifico, los microbicidas pueden
proporcionar unas reducciones importantes y rentables
de las nuevas infecciones por VIH, y probablemente
constituiran una incorporacion importante a nuestro
arsenal actual de prevencion combinada. Para aprovechar
plenamente el potencial protector de los microbicidas seré
importante garantizar que sean accesibles y utilizados por
guienes son mas vulnerables a la infeccion por VIH, tanto
en epidemias concentradas como generalizadas, incluidas
las profesionales del sexo.

En todos los emplazamientos, la eficacia probable
contra el VIH de un microbicida ha sido identificada como
una cuestion central que afecta a la aceptabilidad del
producto y su mercado potencial, si bien cuestiones de
coste (en especial, si un producto deberia ser gratuito o no
en el punto de suministro), placer, accesibilidad y eficacia
contraceptiva son también importantes.

Aparte de la eficacia preventiva del microbicida y
su facilidad de uso por las mujeres, las estrategias de
distribucién y el ritmo de introduccion del producto y su
aceptacion determinaran el impacto del potencial sobre la
epidemia de VIH de esta nueva técnica de prevencion. Este
analisis ayuda a comprender la interrelacion de los diversos
parédmetros de las caracteristicas del producto, asi como
el acceso a ély su uso, y puede proporcionar informacion
para la optimizacion de las estrategias de introduccién de
producto, identificando para ello aquellos escenarios en los
gue se consigue un impacto preventivo y rentable.

El impacto preventivo potencial de los microbicidas
sobre la epidemia de VIH justifica la inversién en este
nuevo enfoque de prevencién y sefala la futura necesidad
de una planificacién minuciosa y con visién de futuro en la
implementacion del producto.
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