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RESUMEN

Objetivo: Este estudio tuvo como objetivo comparar los valores anuales de los
componentes del perfil lipidico entre esquemas basados en inhibidores de
proteasas boosteados, compuestos por atazanavir/ritonavir, lopinavir/ritonavir y
darunavir/ritonavir e inhibidores de integrasas compuesto por raltegravir en
pacientes con VIH/SIDA en tratamiento en la RALL-EsSalud durante Enero
2021-Diciembre 2022.

Materiales y Métodos: Se realiz6 un estudio observacional, analitico, con tipo
de disefio de cohorte retrospectiva. La poblacién del estudio fueron un total de
54 pacientes que reciben tratamiento con inhibidores de proteasa y 66 pacientes
que reciben tratamiento con inhibidores de integrasa, los cuales se sometieron a

mediciones anuales de perfil lipidico entre el afio 2021 y el afio 2022.

Resultados: En el estudio se presentan los promedios del perfil lipidico a las 48
semanas de tratamiento con inhibidores de proteasa e inhibidores de integrasa.
En los resultados a las 48 semanas el CT, LDL vy triglicéridos se observa que
existe una diferencia significativa entre los dos tratamientos antirretrovirales,
siendo en promedio/mediana mayor en los inhibidores de proteasa (196.55 vs
158.11, 122.41 vs 102.94, 197 vs 75). Por otro lado las diferencias en HDL y

VLDL no fueron estadisticamente significativas

Conclusiones: El estudio pudo concluir que los inhibidores de proteasa tienen
un efecto menos favorable con respecto a las mediciones de perfil lipidico luego
de 48 semanas de tratamiento, mientras que se observaron valores mas

gratificantes en los usuarios con inhibidores de integrasa.

Palabras Claves:
TARGA, Perfil Lipidico, Inhibidores de proteasa boosteados, Inhibidores de

integrasa



ABSTRACT:

Purpose: This study aimed to compare the annual values of lipid profile
components between regimens based on boosted protease inhibitors, as
atazanavir/ritonavir, lopinavir/ritonavir and darunavir/ritonavir, and integrase
inhibitors composed of raltegravir in HIV-infected patients. HIV/AIDS in treatment
at RALL-EsSalud during January 2021-December 2022.

Materials and Methods: An observational, analytical study was carried out, with
a retrospective cohort design type. The study population was a total of 54 patients
receiving protease inhibitor therapy and 66 patients receiving integrase inhibitor
therapy, who underwent annual lipid profile measurements between 2021 and
2022.

Results: The study presents the average lipid profile after 48 weeks of treatment
with protease inhibitors and integrase inhibitors. In the results at 48 weeks, the
TC, LDL and triglycerides show that there is a significant difference between the
two antiretroviral treatments, being on average/median higher in protease
inhibitors (196.55 vs 158.11, 122.41 vs 102.94, 197 vs 75). . On the other hand,

the differences in HDL and VLDL were not statistically significant.

Conclusions: The study could conclude that protease inhibitors have a less
favorable effect with respect to lipid profile measurements after 48 weeks of
treatment, while more rewarding values were observed in users with integrase

inhibitors.

Key words: HAART, Lipid profile, Boosted protease inhibitors, Integrase
inhibitors.



INTRODUCCION:

I.1 Marco Tedérico:
Segun la hoja Informativa publicado por la ONUSIDA - 2021, 37.7

millones de personas tenian el virus de Inmunodeficiencia Adquirida (VIH)
a nivel mundial hasta el 2020, mientras que 6.1 millones de individuos
desconocian su estado actual de VIH positivo en el mismo afio,
informacion comparada con lo publicado en la Hoja Informativa por la
ONUSIDA - 2018, donde se mencionaba que existian 36.9 millones de
personas que vivian con VIH. A pesar que el VIH/SIDA se encuentra
controlada y actualmente se cuenta con un mejor acceso a TARGA, aun

existen un niumero considerable de casos nuevos de VIH/SIDA.(1-5)

En nuestro pais, segun el boletin epidemiolégico publicado en el 2021,
reporté que durante los afios 1983 - 2021 habia 137 839 casos de
infeccion por VIH y 45 703 casos de SIDA, comparado con lo reportado
en el Boletin Epidemiolégico del afio 2018 donde se evidencia un aumento
de 18 448 casos por VIH y de 2834 por SIDA. El 79% de los individuos
con esta enfermedad estan confinadas a 7 regiones del pais, de los cuales
el mayor nimero de casos de infeccibn por VIH se encuentran en la
capital con un 58% de casos a nivel nacional, seguidos por Loreto, La
Libertad, Arequipa, Ucayali e Ica, los cuales hacen un total de 21% de
casos con VIH.(6,7) El pilar mas importante y fundamental para contener
esta epidemia se inicié en el afio 1981, con la suministracion de los
antirretrovirales de gran actividad (TARGA) como tratamiento precoz y

oportuno.(8)

En el Peru, el gobierno peruano tras la gran incidencia de pacientes con
VIH/SIDA a través del Ministerio de Salud, decidieron incluir el uso de
TARGA en el plan CONTRASIDA 2000-2005, gracias a esto en el afio
2004 se aprobd la Norma Técnica de TARGA en adultos lo cual logro
marcar un hito en el inicio de la terapia TARGA tanto en los Hospitales del
MINSA como en EsSalud, en primera instancia usandose zidovudina

como monoterapia, para posteriormente ir evolucionando con el
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tiempo.(9,10) Actualmente la Red Asistencial La Libertad (RALL-
EsSalud), es una unidad organica con diferentes establecimientos de I,lI
y Il nivel de atencion conformado por 36 establecimientos de salud, donde
los centros de referencia actualmente para el tratamiento, diagnéstico y
evaluacion de los pacientes con VIH/SIDA son el Hospital Victor Lazarte
Echegaray y Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta, los cuales

cuentan con el servicio de Infectologia.(11)

Por desgracia a lo largo de los afios se ha visto en diferentes estudios que
las principales causas del incremento de la incidencia de reacciones
adversas que presentan los pacientes con VIH/SIDA se le atribuye al uso
del TARGA, cabe resaltar que se ha reportado que estos farmacos pueden
llegar a afectar la calidad de vida de los individuos que viven con esta
condicion (12). Actualmente en el Peru los esquemas de tratamiento se
basan en la utilizacion de dos inhibidores nucledsidos de la transcriptasa
inversa, los cuales conforman la columna vertebral del tratamiento o
también denominado “esquema backbone” (Tenofovir y la Emcitrabina), a
los cuales se les puede afiadir un inhibidor no nucledsido de la
transcriptasa inversa (Efavirenz) o un inhibidor de proteasa (Atazanavir) y
(lopinavir/ritonavir) o también se pueden asociar a farmacos inhibidores

de la integrasa (Raltegravir). (8)

Actualmente se les atribuye a los efectos endocrinoldégicos y/o
metabdlicos a la inflamacion crénica producida por el VIH, por una
elevacién de IL-1, IL-6, PCR y TNF-a, sin embargo estos efectos adversos
metabdlicos se deben al consumo de los diferentes medicamentos del
esquema TARGA, que son utilizados como tratamiento en pacientes que
padecen VIH/SIDA, producto de la lipodistrofia que causan estos
medicamentos, ya que estos redistribuyen la grasa corporal en los
pacientes que consumen este tratamiento durante varios meses e
inclusive afos. Se ha visto que los inhibidores de proteasa podrian inhibir
proteinas encargadas del metabolismo de los lipidos, ya que existe una

similitud entre la proteasa del VIH y proteinas como la de union del acido

10



retinoico citoplasmatico, las cuales causan la apoptosis de los adipocitos

y una disminucion en el almacenamiento de las grasas.(13-15)

Tigabu M et al., realizaron una revision sisteméatica y metaanalisis, la cual
tuvo como objetivo evaluar el uso seguro y la eficacia de los farmacos
atazanavir/ritonavir versus lopinavir/ritonavir, ambos inhibidores de
proteasa bosteados, para lo cual realizaron una busqueda exhaustiva en
las bases de datos (Embase,Pubmed/Medline CENTRAL, Scopus y Web
of Science) desde el 2000 hasta Octubre del 2018, donde pudieron
identificar un total de 1117 articulos, de los cuales solo 9 articulos
cumplieron los criterios de inclusion con un total de 1938 pacientes con
VIH-1, como resultados se observé que existen elevaciones altamente
significativas de colesterol total y triglicéridos en los tratamientos donde
se utilizé Lopinavir/Ritonavir que en el brazo de Atazanavir o
Atazanavir/Ritonavir después de 48 semanas de tratamiento
antirretroviral, mientras que por otro lado existe un menor riesgo de
alteraciones en el perfil lipidico y eventos adversos relacionados con el

uso de Atazanavir/Ritonavir. (16)

Cohen et al., realizaron un estudio experimental aleatorizado, abierto,
multinacional, este estudio tuvo como objetivo principal comparar los
cambios que tienen los niveles de LDLc y otros cambios en el perfil lipidico
entre esquemas de tratamiento con inhibidores de proteasa sin potenciar
(atazanavir)  versus inhibidores  de proteasa  potenciados
(lopinavir/ritonavir) con una duracién de 48 semanas, el ensayo clinico
incluyd un total de 290 pacientes (144 atazanavir y 146 lopinavir/ritonavir)
en el cual se pudo observar que el atazanavir desde el inicio hasta las 48
semanas de tratamiento no produjo cambios significativos en el perfil
lipidico de los pacientes, mientras que lopinavir/ritonavir resultd en
aumentos de colesterol-LDL, colesterol total y los triglicéridos (>3%,>12%
y >53%) con un p<0.05.(17)

El estudio SECOND LINE., es un ensayo clinico de no inferioridad,
aleatorizado, abierto de una duracion de 96 semanas que se dio en 37
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paises. Este trabajo de investigacién tuvo como objetivo comparar 2
esquemas de tratamiento  antirretroviral  conformados  por
lopinavir/ritonavir y Lopinavir/ritonavir + raltegravir. En este estudio se
investigé a 558 pacientes infectados por el VIH, de los cuales 541 (271
grupo control y 270 en el grupo raltegravir) fueron incluidos en el estudio,
para esto se escogieron pacientes con tratamiento previo que fracasaron
en la terapia de primera linea y luego fueron aleatorizados para recibir
lopinavir/ritonavir mas dos o tres NRTI o raltegravir + Lopinavir/ritonavir.
Después de 48 semanas con el nuevo régimen, el colesterol total, LDL-
colesterol y HDL-colesterol aumentaron significativamente en el grupo de
raltegravir, mientras que no hubo cambios significativos en los

triglicéridos.(18)

El estudio CASTLE, fue un ensayo clinico abierto internacional,
multicéntrico de no inferioridad, de 96 semanas, donde se comparé el
tratamiento con Atazanavir/ritonavir 'y Lopinavir/ritonavir ambos
inhibidores de proteasa potenciados junto a un esquema backbone fijo de
emtricitabina + tenofovir, en este ensayo clinico se incluyeron un total de
883 pacientes conformados por 440 usuarios de atazanavir/ritonavir y 443
usuarios de Lopinavir/ritonavir. En este estudio la diferencia de media de
los niveles de colesterol total, LDLc vy triglicéridos para la semana 96
fueron mas altos en los usuarios de lopinavir/ritonavir (p <0.0001), por lo
gue sus resultados sugirieron que el uso de Atazanavir/ritonavir tuvo un
rendimiento a nivel del perfil lipidico significativamente mejor comparado

con el perfil de lopinavir/ritonavir.(19)

El estudio ACTG 5260s., es un estudio de cohorte prospectivo donde se
analizé los cambios de los niveles en sangre de las lipoproteinas oxidadas
durante un periodo de 96 semanas, en este estudio se incluyeron 234
pacientes con diagnostico de VIH, en el cual se utilizdo un backbone con
tenofovir + emcitrabina, y a estos se combinaron un régimen de
atazanavir/ritonavir, darunavir/ritonavir, ambos inhibidores de proteasa
potenciados y ademas raltegravir, este estudio arrojé6 como resultado un

aumento de los niveles de colesterol-HDL con el uso de lopinavir,
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atazanavir y darunavir potenciados con ritonavir, mientras que por otro
lado el colesterol-LDL disminuyo con el uso del raltegravir, finalmente en
este estudio se pudo concluir que el raltegravir tiene efectos mas
favorables a nivel del perfil lipidico comparado con los inhibidores de
proteasa. (20)

Mizuchima D. et al., realiz6 un estudio transversal tipo cohorte, en
pacientes Vietnamitas que estuvieran internados en el Hospital de
Enfermedades Tropicales de Hanoi, analizaron a un total de 1.346
pacientes de los cuales solo 142 (10.5%) de pacientes fueron expuestos
a lopinavir/ritonavir, en este estudio se pudo determinar los factores
asociados a la alteraciones metabdlicas que existen en los individuos con
VIH/SIDA en un andlisis univariado y multivariado; encontrandose que la
edad (OR = 1.040; IC 95%, 1.025-1.055), el sexo femenino (OR = 0.335;
IC 95% 0.264-0.424) y la exposicion a lopinavir/ritonavir fueron
significativamente asociados con dislipidemia, por otro lado la edad
avanzada se asocio significativamente con la hiperglicemia y la
hipertrigliceridemia, finalmente se observd que la exposicion a
lopinavir/ritonavir se asocié de manera protectora frente a la hipertension
arterial. (14)

Funderburg N. et al., analizaron los resultados que se obtuvieron en 39
pacientes que nunca en su vida habian recibido tratamiento con TARGA,
en este estudio solo a un grupo de pacientes se le administro raltegravir,
el cual es un inhibidor de integrasa, junto con un backbone de
emcitrabina/tenofovir, los resultados del estudio fueron recolectados a las
12, 24 y 48 semanas, se pudo observar un incremento significativo de los
niveles del colesterol total en 13 mg/dl; (p<0.001) y colesterol-LDL en 8
mg/dl (p=0.03), mientras que los niveles de colesterol-HDL aumentaron
desde el inicio del estudio (p<0.002), alcanzando un pico maximo a las 12
semanas y terminar disminuyendo en las semanas posteriores, con lo cual
se demuestra que el uso de estos farmacos como terapia antirretroviral en
pacientes con VIH/SIDA generan cambios favorables a nivel del perfil
lipidico.(21)
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Para agregar, un estudio realizado por Paul E et al, estuvo enfocado en
la comparaciéon de dos esquemas backbone (abacavir+lamivudina y
tenofovir+emtricitabina), donde demostraron que en el seguimiento a las
48 semanas de uso como antirretroviral, aumentaron mas en los
pacientes que recibieron abacavir+lamivudina comparado con los
pacientes que utilizaron emtricitabina + tenofovir, 34 frente a 26 mg por
decilitro, P <0,001; alto nivel de colesterol de lipoproteina de densidad
[HDL]: 9 frente a 7 mg por decilitro, P = 0,05, y nivel de triglicéridos: 25
frente a 3 mg por decilitro, P = 0,001) con lo cual argumentamos el
seleccionar dentro del presente estudio a los pacientes que utilizan como
backbone el esquema emtricitabina + tenofovir en ambos brazos de
pacientes usuarios de inhibidores de proteasa e inhibidores de integrasa
y de esa manera poder hacer una medicion comparable de perfil lipidico

en ambos esquemas de tratamiento. (22)

Existen multiples reportes sobre los efectos secundarios a causa del
consumo de TARGA; algunas de estas estan relacionadas con el uso de
los farmacos especificos que tiene este esquema e incluso con las
enfermedades crénicas concomitantes en estos pacientes. Cabe
mencionar que, en el esquema antirretrovirico se incluyen farmacos de la
familia de los inhibidores de proteasa y de los inhibidores de la integrasa,
donde estos se han asociado con el desarrollo de alteraciones
metabodlicas demostradas en las diferencias de los niveles en el perfil
lipidico en los pacientes con VIH/SIDA que esta reportado en algunos
estudios.(19-23).

En nuestro pais, desde la instalacion del TARGA hasta estos ultimos afios
se han reportado de manera muy esporadica sobre los diferentes efectos
colaterales que puede causar el uso de los farmacos antirretrovirales de
gran actividad.(28) Asimismo, no se ha notificado sobre la prevalencia de
los individuos con mayor riesgo de producir alteraciones metabolicas
luego del consumo de tratamiento antirretroviral independientemente del

esquema consumido. En la Norma Técnica de Salud de Atencion Integral
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del Adulto con VIH, reportan sobre la notificacion de efectos colaterales,
si bien la identificacion y el manejo de estas son importantes, la
dislipidemia no se realiza de forma general. En consecuencia, el presente
estudio pretende reconocer si existe diferencias de medias en el perfil
lipidico en pacientes con tratamiento con inhibidores de proteasa e
inhibidores de integrasa de los principales farmacos antirretrovirales
recomendados por MINSA y si son un factor asociado para producir
alteraciones a nivel del perfil lipidico en pacientes con VIH/SIDA,
permitiendo realizar medidas para que de esa manera se pueda controlar
y hacer minimo el efecto cardiovascular, que se obtiene al consumir
farmacos antirretrovirales en los pacientes con VIH/SIDA, de esa manera

con una mejor calidad de vida para estas personas.

La fortaleza de este trabajo de investigacion, es que tiene como objetivo
principal la medicion del perfil lipidico con dos tipos de esquema distintos
de TARGA comparandolos entre ellos, a diferencia de otros estudios que
solo se enfocaron en un esquema y estudiaron el perfil lipidico de manera
secundaria. Dada la multifactorialidad de la dislipidemia y los diversos
factores asociados a esta, el presente estudio tiene importancia, ya que
es el primero en su tipo en realizarse en el Peru. Otra fortaleza es la de
haber seleccionado pacientes sin riesgo de trastornos metabdélicos como
diabetes mellitus, hipercolesterolemia familiar, hipotiroidismo, que hacen
gue las cohortes fuesen homogéneas respecto a la variable a medir y

comparar.

.2 Enunciado del Problema:
¢ Existen diferencias en los componentes del perfil lipidico en pacientes

con VIH/SIDA en tratamiento con inhibidores de proteasas boosteados o
integrasas del programa de prevencion y control de VIH/ETS-SIDA de la
RALL-ESSALUD durante el 2021 a 20227

I.3 Hipétesis:
Ho: No existen diferencias en los componentes del perfil lipidico en

pacientes con VIH/SIDA en tratamiento con inhibidores de proteasa

boosteados e integrasas.
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H1: Si existen diferencias en los componentes del perfil lipidico pacientes
con VIH/SIDA en tratamiento con inhibidores de proteasa boosteados e

integrasas.

l.4 Objetivos:
Objetivo General:

Comparar los valores de los componentes del perfil lipidico entre
esquemas basados en inhibidores de proteasas boosteados e inhibidores

de integrasas en pacientes con VIH/SIDA en tratamiento.
Objetivos Especificos:

e Determinar las caracteristicas sociodemograficas en pacientes con
VIH/SIDA que reciben tratamiento antirretroviral.

e Calcular la diferencia de media de los valores de colesterol total de
los pacientes con VIH que reciben inhibidores de proteasas
boosteados e inhibidores de integrasas durante el 2021 al 2022.

e Calcular la media de los valores anuales de HDL de los pacientes
con VIH que reciben inhibidores de proteasas boosteados e
inhibidores de integrasas durante el 2021 al 2022.

e Calcular la media de los valores anuales de triglicéridos de los
pacientes con VIH que reciben inhibidores de proteasas
boosteados e inhibidores de integrasas durante el 2021 al 2022.

e Calcular la media de los valores anuales de LDL de los pacientes
con VIH que reciben inhibidores de proteasas boosteados e
inhibidores de integrasas durante el 2021 al 2022.

e Calcular la media de los valores anuales de VLDL de los pacientes
con VIH que reciben inhibidores de proteasas boosteados e
inhibidores de integrasas durante el 2021 al 2022.

e Comparar la diferencia de medias en el perfil lipidico entre los
pacientes con VIH tratados con inhibidores de proteasa boosteados

e inhibidores de integrasa durante el 2021 al 2022.
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. MATERIAL Y METODOS:
II.1 Disefio del estudio: es de tipo observacional, analitico de cohorte
retrospectiva.

ESTUDIO DE COHORTE RETROSPECTIVO DIRECCION

MEDIAS ANUALES DE:
* COLESTEROL TOTAL

TRATAMIENTO CON . HDL
INHIBIDORES DE PROTEASA

(LOP/RIT, ATZ/RIT, DRV/RIT) \\ oL,

VLDL
* TRIGLICERIDOS

PACIENTES CON
DIAGNOSTICO DE VIH/SIDA
EN TRATAMIENTO CON
ANTIRETROVIRALES
DURANTE 2021-2022

COLESTEROL TOTAL
TRATAMIENTO CON * HDL

INSS (RALTEGRAVIR) L + LDL

( MEDIAS ANUALES DE:

* VIDL
* TRIGLICERIDOS

*

INICIO DE ESTUDIO TIEMPO

II.2 Poblacién, muestray muestreo

Poblacién diana o universo: pacientes con VIH/SIDA en tratamiento con

antirretrovirales.

Poblacion de estudio: 334 pacientes con diagnéstico de VIH/SIDA en la
RALL-ESSALUD La Libertad en tratamiento con diferentes esquemas que
incluye: lopinavir, atazanavir, darunavir boosteados con ritonavir y
raltegravir durante el periodo de enero 2021- diciembre 2022. De la cual

se extraera una muestra segun la férmula del tipo de estudio (29).

[1.3 Criterios de Seleccién:

Criterios de inclusion:

Cohorte 1: pacientes mayores de 18 afios de edad con diagnéstico de
VIH/SIDA en tratamiento con inhibidores de proteasas boosteados
(LPV/rt, ATZ/rt, DRVI/rt) con un tiempo minimo de medicacion = 24
semanas, sin interrupcion y que registren en su historia clinica exdmenes
de laboratorios que incluyan valores lipidicos de manera anual. La razén

por la cual se seleccioné como duracién de tratamiento el uso de mas de
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24 semanas del uso de TARGA, esta basado en el hecho que para ese
tiempo se ha demostrado que para ese tiempo se han establecido
alteraciones en los valores del perfil lipidico en los pacientes que utilizan
TARGA.(30)

Cohorte 2: individuos de 18 afios a mas de edad con diagnostico de
VIH/SIDA en tratamiento con inhibidores de integrasas (raltegravir) por un
tiempo minimo de medicaciéon de = 24 semanas, sin interrupcion y que
registren en su historia clinica examenes de laboratorios que incluyan
perfil lipidico de manera anual. Se utilizé el mismo criterio citado en la

cohorte numero 1.

Criterios de exclusién

Pacientes con historias clinicas incompletas.
Pacientes con otros tratamientos antirretrovirales.
Pacientes con cancer.

Mujeres embarazadas.

Individuos con diagnéstico de patologias como enfermedad renal crénica,

diabetes mellitus tipo 1 y 2, cirrosis hepatica, hepatitis B o C.
Pacientes que consumen hipolipemiantes.
Pacientes con hipercolesterolemia familiar.

Pacientes con diagnostico de obesidad (IMC 30.0 o mas) ylo
hipotiroidismo.

Pacientes con diagnostico de hipertension arterial.

1.4 Muestra:

Unidad de Analisis: Paciente con VIH/SIDA que recibe TARGA durante

= 24 semanas.
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Unidad de muestreo: historias clinicas que cuente con resultados de

laboratorio.

Tamafo de muestra: En la RALL-EsSalud un total de 1318 pacientes
forman parte de la unidad de prevencion y control de ETS/VIH-SIDA, de
los cuales 334 recibieron TARGA durante el periodo de estudio. De todos
estos pacientes los que cumplieron los criterios de inclusién y seleccién
fueron un total de 120 pacientes, de los cuales 66 utilizaron inhibidores de
integrasa con el backbone emtricitabina + tenofovir y 54 pacientes
utilizaron inhibidores de proteasa con el mismo backbone. El tamafio
minimo de la muestra de 119 fue calculado utilizando la formula para
comparacion de medias, en la cual se consideré como nivel de confianza
el 95%, y ademas de un poder estadistico de 80%; para el tamafio de
muestra se utilizé la férmula para estudios prospectivos, comparativo de
medias, grupos independientes (HJA., 1999). (17,24) (ANEXO 2 Y 3)

Férmula:

2 2 3.2
[Z“*zmﬂ crp)or 0N,
n, = - +

5, si las varianzas son distintas
d ¢ 20(t+9)

Donde:

* o esla varianza esperada en la poblacién i, i=1,2,

] ‘E:

* d esla diferencia esperada entre las dos medias,

* ¢ eslarazon entre los dos tamafios muestrales,
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" Z;_q/2= 1,96= Coeficiente de confiabilidad del 95
%

= z;-5=0,8416 = Coeficiente asociado a una potencia
de la prueba del 80%.

Datos:
\arianzas: Distintas
Diferencia de medias a detectar: 18,000 (17)
Desviacidn estandar esperada:
Poblacidn 1: 36,000
Poblacidn 2: 32,000
Razdn entre tarmafios muestrales: 1,20
Mivel de confianza: 05,0%
Resultados:
Potencia (%) Tamaiio de la muestra
Poblacidn 1| Poblacidn 2 Total
80,0 54 65 119
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II.5 Operacionalizacién de Variables:

ESCALA
VARIABLE TIPO DE REGISTRO
MEDICION
2 1: Lop/rit
EXPOSICION Inhibidores de P _
2: atz/rit
proteasas .
antirretroviral Inhibidores de 4.
integrasas Raltegravir
Colesterol total mg/dL
RESPUESTA Colesterol HDL mg/dL
Nivel de perfil | Cuantitativa | Continua | Colesterol LDL mg/dL
lipidico VDLD - Colesterol mg/dL
Triglicéridos mg/dL
INTERVINIENTES
Cuantitativa _ Historia clinica AfRos
Continua
Edad
o _ o Masculino/
Sexo Cualitativa Nominal Historia clinica _
Femenino
Adherencia de o . o _
Cualitativa Nominal Historia clinica SI/NO

tratamiento
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Definiciones operacionales:

Tratamiento con antirretroviral: son un grupo de farmacos que se
utilizan para tratar la infeccion por VIH, que se divide segun la clase de
medicamentos.(31) Se considerard a los pacientes que registre en su
historia clinica un tratamiento minimo de 2 afios con la misma familia de

farmacos de antirretrovirales.

Perfil lipidico: es el examen de sangre que mide las concentraciones de
los tipos de lipidos en la sangre, los resultados aumentados nos indica
una dislipidemia y las concentraciones bajas una hipolipidemia(32). Este
debe estar lipidico registrado en la historia clinica del paciente, como

niveles de colesterol, triglicéridos, LDL, HDL y VDLD.
Edad: son los afios de vida desde el natalicio hasta la actualidad.(33)

Sexo: es la condicién de la persona segln sus caracteres sexuales,

puede ser femenino o masculino.(34)

Adherencia al tratamiento: es la conducta del paciente ante el
cumplimiento del tratamiento y el seguimiento oportuno acompafnado de
un cambio de los estilos de vida en beneficio del paciente.(35) Se
considerara lo registrado en las historias clinicas donde el paciente indica
sobre el consumo del medicamento segun la orden médica y que continua

seguimientos médicos frecuentes.
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II.6 Procedimientos y Técnicas:
El presente proyecto de investigacion fue presentado ante el comité de

investigacion y bioética de la Universidad Privada Antenor Orrego para
evaluacion y aceptacion. Luego se procedio a presentar los documentos
correspondientes a la oficina de docencia e investigacion de la RALL-
EsSalud La Libertad, para autorizacion de la realizacion del proyecto de
investigacion en sus sedes de investigacion de La Libertad (HVLE y
HACVP) y de esta manera poder tener acceso a las historias clinicas y

registros de su base de datos de los pacientes con cie 10 (Z21).

El investigador procedié a revisar la base de datos del programa de
prevencion y control de VIH de la RALL-EsSalud, para la seleccion de las
historias clinicas de los pacientes que cumplan con los criterios de

elegibilidad.

Se llen6 el ANEXO 1 que consta de datos de filiacion manteniéndose el
anonimato, asimismo se registraron la edad, el sexo, el esquema TARGA
gue recibe, se registraron el tiempo de tratamiento en semanas y la

adherencia al tratamiento.

Se cuantific6 cuantos pacientes reciben tratamiento con: inhibidores de
proteasas (lopinavir/ritonavir, atazanavir/ritonavir o darunavir/ritonavir)
mas el backbone (emtricitabina+tenofovir) o inhibidores de integrasa

(raltegravir) mas el backbone descrito anteriormente.

Los datos obtenidos del perfil lipidico como: colesterol total, HDL, LDL,
VDL vy triglicéridos en mg/dL se registraron en la ficha de recolecciéon de
datos. Todo paciente cuenta con examenes de laboratorio cuando inicia
el tratamiento con los esquemas antirretrovirales, estos resultados se
consideraran como basales, luego se revisaron los examenes de
laboratorio que se realizan de manera anual como control en los
pacientes, estos resultados de 48 semanas seguidas (basal: 24 semanas

y luego a las 48 semanas) fueron registrados en la ficha.
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Se compararon los cambios en el perfil lipidico entre los pacientes que
reciben inhibidores de proteasas mas backbone y los que consumen

inhibidores de integrasa mas backbone

Luego se procedid a la creacion de una base de datos en una hoja del
programa Excel.

Finalmente, los datos obtenidos fueron ingresados al programa IBM SPSS
Statistics 26 para el procesamiento de la informacion, seguido de ello se
analizé a detalle los resultados obtenidos y se inicid la realizacion del

informe final de tesis.
Técnica:

Seleccion de historias clinicas para la aplicacion de la ficha de

recoleccion de datos.

1.6 Plan de andlisis de datos
Analisis y procesamiento de datos:

Se utilizard el programa estadistico IBM SPSS Statistics 26 para

procesamiento y analisis de los datos.
Estadistica descriptiva:

Las variables cualitativas seran expresadas en proporciones y
porcentajes, las variables cuantitativas seran expresadas con media +
estandar desviacion (DE) y mediana (rango intercuartil). Se representara
las variables en tablas, para el primer tipo de variable se usara graficos de
barra y para las cuantitativas se usara los histogramas de frecuencia.

Estadistica analitica:

A fin de contrastar la hip6tesis nula se realizard una prueba t para
diferencias de medias, de probarse que existe distribucion de normalidad
en los datos. De encontrarse que no existe normalidad de datos se usara

la prueba no paramétrica U de Mann — Whitney para las variables
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cuantitativas de dos poblaciones. Ambas pruebas tendran un nivel de
confiabilidad del 99% para p < 0,01.

II.7 Aspectos éticos
Esta investigacion se realizara de acuerdo a los principios éticos,

considerando al comité de bioética de la Universidad Privada Antenor
Orrego, y los principios que guian la investigacion cientifica descrita en la
642 conferencia de Helsinki en Fortaleza, Brasil, en octubre de 2013, El
proyecto serd realizado por personal capacitado (articulo 12) y toda la
informacion sera recopilada y procesada respetando la privacidad y sin
comprometer la confidencialidad de los participantes (articulo 24).
Ademas, el Codigo de Etica y Obligaciones de la Universidad de Médica

del Peru refuerza el uso de la Declaracion de Helsinki (articulo 42).
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. RESULTADOS:

La RALL-Essalud cuenta con un total de 1318 pacientes en el programa de
prevencion y control de ETS/VIH-SIDA que reciben TARGA, durante la
ejecucion del estudio solo 334 pacientes cumplieron los criterios de inclusion
de la cohorte 1 y 2, 156 con inhibidores de proteasa (LOP/RIT, ATZ/RIT,
DRV/RIT) y 178 con inhibidores de integrasa (Raltegravir). En el brazo de los
usuarios que consumen inhibidores de proteasa se encontraron 33 pacientes
con DM2, 16 con hipotiroidismo, 25 que consumen hipolipemiantes, 22 con
historias clinicas incompletas, 44 con sarcoma de kapossi y 2 con linfoma de
hodking los cuales fueron excluidos del estudio, por otro lado en el grupo de
pacientes que consumen inhibidores de integrasa se excluyeron 31 pacientes
con DM2, 25 pacientes con hipotiroidismo, 22 que consumen
hipolipemiantes, 32 con historias clinicas incompletas y 2 con sarcoma de
Kaposi, mientras que por otro lado no se encontraron hipertensos.

Total de pacientes en el programa
VIH-SIDA en la RALL-EsSalud La
Libertad que reciben TARGA
(n=334)

l

Total de Pacientes incluidos

(n=334)
DM2: 33
Hipotiroidismo: 16 Inh. Proteasas Inh. Integrasa DM2: 31
Consumo de (n=156) (n=178) Hipotiroidismo: 25
Hipolipemiantes: 25 Consumo de
HC incompletas: 22 Hipolipemiantes: 22
v
i HC incompletas: 32
Sarcoma de Kaposi: 4 Inh. Proteasas Inh. Integrasa p
Linfoma de Hodking:2 (n=54) (n=66) Sarcoma de Kaposi: 2
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En la tabla 1, podemos encontrar que la edad promedio es mayor en los
pacientes que recibieron el tratamiento con Inhibidores de proteasas en
comparacion de los que recibieron Inhibidores de integrasas, en este caso
la edad media de usuarios de IPs fue de 46.6 (+ 12.8) y para los INSTI fue
de 42.5 (x12.1), por otro lado la variable sexo y la adherencia al
tratamiento se asocian al tratamiento antirretroviral, hallandose valores
significativos en estas tres variables (valores-p < 0,05). Ademas se
presentan los valores basales (baseline) de los niveles del perfil lipidico
correspondientes con colesterol total (CT), colesterol LDL, colesterol HDL,
colesterol VLDL vy triglicéridos, resultados que corresponden a los
pacientes tratados con inhibidores de proteasa e inhibidores de integrasa.
Se evidencia que los niveles de HDL en los resultados basales tuvieron
una diferencia significativa entre los dos tratamientos antirretrovirales (p <
0.05), siendo en promedio mayor en los pacientes que utilizan inhibidores
de proteasa en comparacion con los inhibidores de integrasa (39.15 vs
34.64, p < 0.05), mientras que no existieron diferencias importantes en el
CT, VLDL, LDL y triglicéridos.
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Tabla 1
Resultados de las caracteristicas demogréficas y perfil lipidico al momento del inicio del tratamiento con
inhibidores de proteasa boosteados e inhibidores de integrasas

Tratamiento con antirretroviral

Variables sociodemogréficas y Inhibidores de integrasas

Inhibidores de proteasas (n=54)

Perfil lipidico (n=66) p
Media / Mediana D.E./RIC Media/Mediana D.E./RIC

Edad 46.6 12.8 425 12.1 0.037

Sexo

Masculino 36 66.7% 57 86.4%

_ 0.010
Femenino 18 33.3% 9 13.6%
Adherencia al tratamiento
Si 46 85.2% 64 97.0%

0.041
No 8 14.8% 2 3.0%
CT basal 175.27 49.78 170.75 43.89 0.598
HDL basal 39.15 10.28 34.64 8.08 0.010
VLDL basal 34 24.00 32.5 22.60 0.410
LDL basal 109.85 40.05 112.97 3541 0.651
Triglicéridos basal 160 95.00 159 118.00 0.361

media, D.E., T-Student, p < 0,05 significativo

n, %, X? de Pearson, Prueba Exacta de Fisher, p < 0,05 significativo

mediana, RIC (P75-P25), U de Mann-Whitney, p < 0,05 significativo
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En la tabla 2 se presentan los promedios del perfil lipidico a las 48
semanas de los pacientes con tratamiento con inhibidores de proteasa
(n=54) e inhibidores de integrasa (n=66). En los resultados a las 48
semanas el CT, LDL vy triglicéridos se observa que existe una diferencia
significativa entre los dos tratamientos antirretrovirales, siendo en
promedio/mediana mayor en los inhibidores de proteasa (196.55 vs
158.11, 122.41 vs 102.94, 197 vs 75). Por otro lado las diferencias en HDL
y VLDL no fueron estadisticamente significativas.

Tabla 2
Resultados del perfil lipidico a las 48 semanas del tratamiento con inhibidores
de proteasas boosteados e inhibidores de integrasas

Tratamiento con antirretroviral

Inhibidores de proteasas Inhibidores de integrasas

Perfil lipidico (n=54) (n=66)
Media / Media / P
Moginns  DEJRIC — 2ELE. DE./RIC
CT 48 semanas 196.55 52.09 158.11 32.36 < 0,001
HDL 48 semanas 37.30 11.90 35.65 6.60 0.365
VLDL 48 semanas 35.6 24.6 30.9 14 0.120
LDL 48 semanas 122.41 44.97 102.94 29.91 0.008
TEIEEES A 197 130 142 75 0.005

Semanas

media, D.E., T-Student, p < 0,05 significativo

mediana, RIC (P75-P25), U de Mann-Whitney, p < 0,05 significativo
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IV. DISCUSION:

Durante estos afios la evolucion en los esquemas de tratamiento
antirretroviral ha sido de mucha ayuda, aumentando la esperanza de vida de
los pacientes que padecen de VIH/SIDA, y esta pueda llegar a ser casi similar
a la de la poblacion general. Sin embargo, se conoce que el uso de estos
medicamentos aumenta el riesgo de padecer trastornos metabdlicos como
DM2 e incluso hipotiroidismo lo cual podria incrementar el riesgo de padecer
eventos cardiovasculares como EVC o IMA. (36)

Las alteraciones del perfil lipidico en los pacientes con VIH/SIDA no se
explica del todo bien pero se piensa que es debido a la inflamacion crénica
producido por el virus, en el estudio Strategies for Management of Anti-
Retoviral Therapy (SMART), se pudo demostrar que los niveles altos de IL-
6, proteina C reactiva y dimero D de la fibrinolisis, producen alteraciones
inversas en los valores de HDL (37), por lo que se piensa que estos
reactantes inflamatorios que se expresan de manera cronica promueven la
peroxidacion lipidica, ya que estos generan la activacion del endotelio y de
esta manera aumentan los especies reactivas de oxigeno, produciendo un
dafio mitocondrial (38). Por desgracia, estos pacientes necesitan de un
tratamiento antirretroviral para aumentar su supervivencia, ya que se ha visto
gue con su uso, existe asociacion con alteraciones en la concentracion de los
lipidos, donde se incluye la disminucion de HDL y un aumento del LDL,
colesterol total y triglicéridos(39). Por estos motivos es de importancia el
conocimiento y el estudio del impacto que tienen los diferentes farmacos que
se utilizan para el tratamiento del VIH/SIDA, para asi demostrar cuales
generan eventos mas favorables en el perfil lipidico y de esa manera poder

disminuir la mortalidad de los pacientes con VIH/SIDA.

Los pacientes con inhibidores de proteasa tuvieron cambios mas
perjudiciales en el colesterol total, LDL vy triglicéridos a las 48 semanas de
tratamiento llegando a un aumento de su media desde el inicio del estudio
(baseline) de (175.27, 109.85 y 160) respectivamente llegando a (196.55,
12241 'y 197) respectivamente con diferencias  significativas

estadisticamente. Esto es similar con un estudio de duracion de 48 semanas
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realizado por Cohen et al, el cual compara dos inhibidores de proteasa,
lopinavir boosteado con ritonavir y atazanavir sin bostear, donde pudo
demostrar que en el grupo boosteado existio un aumento significativo en los
valores de CT, LDL vy triglicéridos (+12%, +3% y +53%) respectivamente
mientras que no existieron diferencias significativas con el grupo sin
boostear(17), Por otro lado The RAPID Il Study, fue un estudio de tipo
cohorte prospectivo realizado en 7 paises de América Latina, en el cual
busco la asociacion entre el uso de TARGA y la produccion de sindrome
metabdlico, basandose en los criterios de ATP lll, aqui los inhibidores de
proteasa fueron un factor asociado a sindrome metabdlico (OR: 1.33) en el
analisis multivariado del estudio, donde se pudo demostrar ademas que los
varones tuvieron una prevalencia mayor de hipertrigliceridemia que las
mujeres, mientras que por otro lado las mujeres presentaron niveles mas
bajos de HDLc.(40)

En el presente trabajo de investigacion se pudo observar que los pacientes
usuarios de inhibidores de integrasa tuvieron cambios més favorables a nivel
del perfil lipidico donde se puedo evidenciar una reduccién de CT, LDL y
triglicéridos desde la medicion basal hasta las 48 semanas (170.75, 112.97 y
159 vs 158.11, 102.94 y 142) respectivamente con diferencias
estadisticamente significativas, por otro lado se pudo observar un aumento
del HDL de 34.64 a 35.65, mientras que el VLDL disminuy6 de 32.5 a 30.9
ambos resultados sin ser estadisticamente significativos. Gotuzzo E et al,
realiz6 un ensayo clinico multicéntrico, doble ciego en el que participaron
paises de América incluyendo Peru, este trabajo tuvo como obijetivo
demostrar la actividad y seguridad del Raltegravir versus el Efavirenz en el
tratamiento de los pacientes infectados por HIV, en un tiempo de 48 semanas,
en este estudio se demostro que para la semana 48 los niveles de colesterol
total, LDLc vy triglicéridos no tuvieron cambios significativos en el tiempo,
mientras que por otro lado el grupo de efavirenz si aumentaron estos valores
significativamente (p< 0.001, p=0.016 y p=0.07), por lo que con esto pudieron
concluir en su estudio que el Raltegravir tiene un efecto mas neutral en el
efecto de los niveles de colesterol total, LDLc y triglicéridos que el efavirenz

(41). Por otro lado nuestros resultados son similares a lo realizado por
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Santinelli et al, donde realizaron un estudio de tipo cohorte prospectivo
durante 60 meses, donde obtuvieron reducciones significativas en el nivel de
los triglicéridos comparados con su medicion basal de 172 a 138 (p < 0.002),
mientras que los niveles de HDL aumentaron de 42 a 47 (p < 0.01), lo cual
nos puede indicar que el tiempo de uso de tratamiento puede ser un factor
importante para la variacion en los niveles del perfil lipidico (42). Sin embargo,
el presente estudio es reflejo del efecto de los inhibidores de proteasa e
inhibidores de integrasa sobre el metabolismo lipidico, sosteniendo la
inferencia que de producirse en 48 semanas, se mantendra por igual en los

meses posteriores.

Al comparar ambos grupos de tratamiento conformados por los inhibidores
de proteasa y los inhibidores de integrasa a las 48 semanas, se pudo
demostrar que los primeros generar una mayor alteracién a nivel del perfil
lipidico, produciendo un aumento de los niveles de CT, LDL, triglicéridos y
disminucién del HDL, mientras que por otro lado los inhibidores de integrasa
produjeron una disminucion de los valores anteriormente mencionado e
incluso aumentando los niveles del colesterol bueno (HDL), que es
comparable con el estudio (ACTG 5260S), en el cual compararon inhibidores
de integrasa e inhibidores de proteasa con el mismo backbone utilizado en
nuestro estudio y pudieron demostrar que existieron aumentos de los niveles
de LDL que permanecieron elevados durante las 96 semanas de estudio,
ademas de poder demostrar que los niveles de HDL disminuyeron con el
grupo de inhibidores de proteasa, mientras que se observé una disminucién
modesta de los niveles de LDL con los usuarios de raltegravir (20). Por otro
lado también Pablo Randell et al, realizé un estudio cuyo obijetivo principal
fue medir el efecto que tiene el raltegravir sobre la sensibilidad de la insulina
y el perfil lipidico comparado con lopinavir/ritonavir, por lo que realizaron un
ensayo clinico abierto de dos fases, donde obtuvieron como resultados que
los niveles de del colesterol total y triglicéridos aumentaron significativamente
con LPV/rit (+0.5 mmol/l, p=0.002 y +0.4 mmol/l, p < 0.0001), mientras que

no se observaron cambios con el uso de Raltegravir.(43)

Una limitacion de nuestro estudio, fue el tiempo de duracién del estudio, ya

gue al momento de la recoleccion de datos fueron varios pacientes los que
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no contaban con mediciones anuales de perfil lipidico y que no podian ser
incluidos en el estudio, esto se observé con mayor frecuencia en el periodo
2019 - 2020, donde dio inicio la pandemia por COVID-19 y las consultas de
los pacientes con VIH/SIDA se realizaban por teleconsulta, por lo que muchos
de ellos no podian acudir a realizar sus exadmenes de laboratorio
correspondientes, por tal motivo no se pudo hacer una medicion en 36 meses
de uso de TARGA, sin embargo en el 2021 y 2022, la pandemia de COVID-
19 se normaliz6 con la llegada de la vacuna y si se pudo recolectar la
informacion durante este periodo. Sin embargo Ballah A et al, realiz6 un
estudio donde se demostrd que a los 24 meses 0 48 semanas de tratamiento
con antirretrovirales, existe un incremento significativo en el perfil lipidico en
estos pacientes, por lo cual permitié realizar el estudio en el tiempo planteado,

pero lamentablemente no se pudo observar los cambios a largo plazo (30).

Finalmente para concluir este trabajo de investigacion tuvo como objetivo
determinar los cambios en los valores del perfil lipidico producidos por dos
esquemas antirretrovirales usados para tratar VIH/SIDA, los cuales fueron los
inhibidores de proteasa e inhibidores de integrasa. Ambos tratamientos
contaron con un esquema backbone de emtricitabina + tenofovir, en donde
se realizé una primera toma de los valores de perfil lipidico utilizandolos como
medicion basal (baseline), para luego compararlos con otra toma a las 48
semanas de tratamiento. Los resultados demostraron que los esquemas que
contienen inhibidores de proteasa boosteados producen cambios
desfavorables en los niveles del perfil lipidico luego de 48 semanas de uso
en comparacion a los inhibidores de integrasa, con lo cual al utilizarlos podria
disminuir el riesgo cardiovascular, por lo que se amerita realizar estudios mas

adelante.
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V.

CONCLUSIONES:

Los pacientes que recibieron inhibidores de proteasa boosteados
conformados por los grupos de (ATZ/rit, LOP/rit y DRV/rit), presentaron
un aumento significativo de los niveles de colesterol total, triglicéridos y
LDL a las 48 semanas de estudio.

Los pacientes que recibieron inhibidores de integrasa conformado por el
grupo de raltegravir, se observo una disminucién de los valores de
colesterol total, LDL Yy triglicéridos con significancia estadistica a las 48
semanas de estudio.

Los pacientes que recibieron inhibidores de proteasa boosteados tienen
un incremento mas significativo en los valores de perfil lipidico comparado
con los pacientes que usan inhibidores de integrasa a las 48 semanas.
El uso de inhibidores de integrasa disminuye de manera significativa los
valores de perfil lipidico, por lo cual deberia ser indicado para pacientes
con VIH que padezcan enfermedades que aumenten el riesgo de sufrir un
evento cardiovascular, como es el caso de pacientes diabéticos,

hipotiroideos y que sufren de dislipidemia.
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VI. RECOMENDACIONES:

Para prevenir cambios en las lipoproteinas o eventos cardiovasculares, se
recomienda en todos los pacientes con VIH solicitar un perfil metabdlico basal

medido al momento del diagnéstico y al menos una vez al afo.

Para evitar complicaciones, los pacientes con cambios en el perfil de lipidico
basales 0 con factores de riesgo cardiovascular se recomienda el uso de

inhibidores de la integrasa como raltegravir.

Se recomienda realizar un estudio comparando los 3 esquemas de
Inhibidores de Proteasa Boosteados propuestos en nuestro estudio, para asi
poder determinar cual de ellos genera una mayor alteracion en el perfil
lipidico.

Se recomienda realizar estudios que incluyan otras variables para evaluar
mejor el riesgo cardiovascular y metabdlico en pacientes con VIH , como la
circunferencia abdominal , el diametro de la arteria carétida , la presién
arterial y los puntajes de riesgo de sindrome metabdlico como Framingham,
REGICOR, SCORE Yy otros.
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VIIl.  ANEXOS:

ANEXO 1

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

PACIENTE N°

EDAD:

ESQUEMA DE TRATAMIENTO RECIBIDO:

a) LPV/rt
b) ATZ/rt
c) DRV/rt
d) RALTEGRAVIR

ADHERENCIA AL TRATAMIENTO: a) Sl

PERFIL LIPIDICO RESULTADOS:

b) NO

SEXO:

PERFIL LIPIDICO

Medicién basal

48 semanas

Colesterol total (mg/dL)

Colesterol HDL (mg/dL)

Colesterol LDL (mg/dL)

VDLD - Colesterol (mg/dL)

Triglicéridos
(mg/dL)
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ANEXO 2: CONSTANCIA DE ASESOR ESTADISTICO

Yo, CARLOS ALFONSO RISCO DAVILA, identificado con DNI N° 18825064, con
codigo COESPE N° 45, Estadistico de profesion, egresado de la Facultad de
Ciencias Fisicas y Matematicas de la Universidad Nacional de Trujillo, hago
constar mi participacion como asesor estadistico en el calculo del tamafio de la
muestra y analisis estadistico del proyecto de investigacion titulado.
“COMPARACION DE LOS VALORES DEL PERFIL LIPIDICO ENTRE LOS
ESQUEMAS DE TRATAMIENTO CON INHIBIDORES DE PROTEASAS
BOOSTEADOS E INHIBIDORES DE INTEGRASAS EN PACIENTES CON
VIH/SIDA”. Manifiesto haber mantenido la confidencialidad de los datos
brindados por el tesista y para ello se utilizo el Programa EPIDAT 4.2 y SPSS 26
respectivamente, firmo la presente constancia para los fines que estime

conveniente el interesado.

Truijillo, 5 de octubre del 2022

...........

CEG  JE ESTADSTICOS DEL PL8Y
¥ A
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ANEXO 3:

Table 1. Baseline characteristics by randomized treatment group

Total [n=234) ATVIRTV [n=68) RAL (n=82) DRV/RTV (n=84)
Lipsd panel
Tatal rhalecterl mafd| 156 [136-178) 154 [135-179) 159 [137-178) 158 [135-175)
Triglycerides, mojdl 105 [74-142) 112 [73-151) 94 [73-1371 98 [74-144])
HOL cholesterol, maj/dl 38 [32-45) 36 [22-43) 40 [34-45) 37 [22-48)
Calculated LDL cholesterol, mogjdl 92 [75-110) 93 [75-113) 92 (78-110) 29 [75-103)
Non-HOL cholesterol, ma/d 115 [97-128) 116 [98-14E) 113 [97-135) 115 [94-136)

Walues are median [first-third quartiles) or a (%). AIVRTY, atazanavidjritonavir; COCA IMT, common canatid artery intima-media thickness; CHD, coronary heart disease;
DRVIRTY, darunavielritonavir; HOL, high-dersity lipoprotein; LDL, low-dersity lipoprotein; RAL raltegravie; VLOL, very low-density lipoprotein.

MEDIA1 S1 MEDIA2 S2 D
112 36 94 32 18

= 82/68= 1,2 = Razon entre los que reciben RAL versus ATV/RTV
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