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Cuestiones

e Los pacientes VIH tienen mas RCV, pero ¢Qué
nivel de riesgo tienen?

e ¢Cuales son los factores que influyen en este

aumento de RCV? ¢El VIH?, éLos FRCV
tradicionales? éel TAR?

e ¢Como podemos predecir el riesgo? éSirven
las ecuaciones clasicas?

e :Como tratamos a estos pacientes? ¢ Cambio
del TAR/Estatinas? ¢ Administracion de AAS?



Estudio DAD:

Incidencia baja y estable de IM en pacientes portadores de VIH
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Causa importante de morbimortalidad (1,5 muertes por cada 1000

pacientes/afio en “The Data Collection on Adverse Events of Anti-HIV
Drugs Study” (Estudio DAD)

NEJM 2003; NEJM 2007; D:A:D Study Group, Sabin CA, Worm SW, et al. Use of nucleoside reverse transcriptase inhibitors and risk of
myocardial infarction in HIV-infected patients enrolled in the D:A:D study: a multi-cohort collaboration. Lancet
2008;371:1417-1426; CROI 2009



Incidencia de Eventos No SIDA

Events, n®

Kidney-associated event

NAE malignancy
Liver-associated event

Psychiatric

Incidence of non- AIDS events 2004-2010 in CoRIS
(n=5,185)

En general 3-5 ENO mas
frecuente

32 0 42 causa de mortalidad
(6-15% de la mortalidad
global)

Edad mas temprana (48 afios)

Masia et al. AIDS. 2013 Jan 14;27(2):181-9; 1. Clin. Infect.
Dis. Off. Publ. Infect. Dis. Soc. Am.50, 1387-1396 (2010);
2. Lewden, C. et al. J. Acquir. Immune Defic. Syndr.
199948, 590-598 (2008). 3. Palella, F. J. et J. Acquir.
Immune Defic.Syndr.199943, 27—-34 (2006); 4. Lang, S. et
alc AIDS Lond. Engl.24, 1228-1230 (2010); 5. Triant, V.
A., J. Clin. Endocrinol.Metab.92, 2506-2512 (2007); 6.
Hsue, P. Y. et al. ). Am. Heart Assoc.1, (2012)



Enfermedad cardiovascular y virus de

inmunodeficiencia humana (VIH)

 Incidencia de eventos isquémicos !:

— AVIH sin tratamiento antirretroviral (TAR) versus VIH
negativo: Relative Risk (RR) 1.61 (1.43-1.81)

— AVIH con TAR versus VIH negativo: RR 2 (1.7-2.37)

— AVIH con TAR versus VIH positivo sin TAR: RR 1.52
(1.35-1.7)

* Entre 1997 y 2006 casi se han duplicado los ingresos por
ictus en pacientes VIH en Estados Unidos (EEUU)-Z.

1. Islam FM, Wu J, Jansson J et al. HIV Med. 2012;13(8):453-68.
2. Ovbiagele B, Nath A. Neurology. 2011;76(5):444-50.



El RR de los pacientes VIH en TAR es

similar al RR de la DM

* Los pacientes diabéticos tienen
de 2 a 4 veces mas riesgo de
ECV gue los no diabéticos.

* Las mujeres con DM vs no DM:
RR 2,75 a 11,9 dependiendo de
la duracién de la DM (1).

* RR de mujeres con ECV previa
vs no ECV: 5,49 (1)

e E|IHR para ECV entre los
diabéticos oscila entre 1,96 y

2,68 comparado con los no
diabéticos (2)
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Table 3. Hazard Ratlos for Risk of Cardiovascular Disease Among Participants Aged 45 to 64
Years, With and Without Diabetes, by Time Period

Hazard Ratio (35% Confidence Interval)™
I 1
Earlier Penod Later Period

Age- and sex-adjusted 2.08 (2.10-4.24) 2.48 (1.84-3.34)
Muttivariabie-adjustedt 268 (1.88-282) 1.06 {1.44-2.65)

*P= (1 vswathout diabates for &l hazard ratios.
tAdjusted for age, sex; systolic bipod pressure, Nyperienson meatment, curment smoking, total cholesterol, and body
mass indeax

1. Hu FB1 .Arch Intern Med. 2001 Jul 23;161(14):1717-23.
2. Caroline S Fox. JAMA. 2004;292(20):2495-2499. d0i:10.1001/jama.292.20.2495



La infeccion por VIH se asocia a infarto de miocardio

tras ajuste por factores de riesgo

¢éEs la infeccidon por VIH un factor de riesgo independiente
para el infarto de miocardio?

La cohorte virtual (VC) es una cohorte de pacientes VIH co
sujetos no infectados pareados por edad, sexo, raza, y
clinica, identificados entre los sujetos controlados por el
departamento de veteranos.

Participantes: 27.739 pacientes VIH y 55.144 VIH negativos
de la VC que se hallaban libres de enfermedad coronaria
antes de Octubre de 2003.

Entre los que nunca habian sido fumadores, la infeccién por

Factores de riesgo basales

Infeccion por VIH

RRI de IAM, IC
95%

1,94 (1,58-2,37)

Edad (10 afios)
Raza/Etnia
Afroamericanos
Hispanoamericanos
Otros

Hipertension

1,39 (1,26-1,54)

0,79 (0,64-0,98)
1,39 (1,03-1,88)
0,42 (0,22-0,80)
1,36 (1,10-1,68)

VIH se hallaba asociada con un riesgo elevado de IM. l
Los pacientes VIH con IM no lo presentaron a una edad ma$

Diabetes

temprana que los no VIH ni habia una diferencia de tiempo
hasta el IM.

Entre los pacientes con infeccidon por VIH, y después de
ajustar por todos los factores de confusion de la tabla, la
clase de TAR, el ARN del VIH y el recuento de CD4 no se
asociaron a incremento del riesgo de IM.

Conclusiones: los sujetos infectados por VIH tienen un
mayor riesgo de IM comparado con sujetos no infectados
demografica y conductualmente similares.

Hipercolesterolemia

Haber fumado

Infeccion por VHC

FGc < 30 ml/min/1,73m?
IMC = 30 kg/m?
Antecedentes de abuso

o dependencia de la cocaina
Antecedentes de abuso

o dependencia del alcohol

Freiberg M, et al. 18th CROI. Boston, 27 Febrero — 2 Marzo 2011. Abstract 809

2,01 (1,68-2,53) |

1,87 (1,38-2,52)
1,10 (0,88-1,38)
4,93 (3,12-7,77)
0,90 (0,72-1,12)
1,42 (0,97-2,09)

0,80 (0,56-1,11)




MECANISMOS DE AUMENTO DE RCV

FACTORES DE
RIESGO
TRADICIONALES

EIVIHY
ASOCIADOS:
ACTIVIDAD
INMUNE, INMU-
NODEPRESION,
ENVEJECIMIENTO




MECANISMOS DE AUMENTO DE RCV

FACTORES DE
RIESGO
TRADICIONALES




Incidencia de Fumadores esta aumentada en VIH vs

poblacion general.

70 s~ [l APROCO Cohort (HIV+) B MONICA sample (HIV-)
60 £ P<.0001
50 \ / P< .0001\

Patients (%)

Smoking / Hypertension Blood Glucose \ HDL-C LDL-C
N o 126 mg/dL <40 mg/dL (204 > 160 mg/dL
(6.99 mmol/L) nael/L) (4.14 mmol/L)

e 223 HIV+ men and women on Pl-based regimens vs 527 HIV- male subjects

e HIV+ patients had lower HDL and higher TG

* No difference in total cholesterol

e Predicted risk of CHD > in HIV+ men (RR: 1.2) and women (RR: 1.6); P <.0001

Saves M, et al. Clin Infect Dis. 2003;37:292-298.



Factores de riesgo modificables mas

frecuentes

Porcentaje de pacientes con Factores de Riesgo
Modificables en la CoRIS
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Masia, M. et al. Enfermedades Infecc. Microbiol. Clinica. 30, 517-527 (2012).



El tabaquismo contribuye al infarto de miocardio entre

pacientes de VIH casi el doble que entre
la poblacion general

Riesgo atribuible poblacional

I Tabaquismo Hipertension

VIH+  54,35% 6,57% 9,07%

VIH-  30,58% 17,24% 38,81%

Sanchez-Calvo M, et al. Differences Between HIV-infected and Uninfected
Adults in the Contributions of Smoking, Diabetes and Hypertension to Acute
Coronary Syndrome. HIV Med 2013;14(1):40-48.
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Petoumenos et al. CROI 2013



OTROS FRCV

TABACO

HIV NO TAR: HIV + TAR:

HDLc bajo, LDLc HDLc bajo, LDLc
DISLIPEMIA bajo y TG alto aumentay TG alto

Aumento de |p de muy baja densidad, LDL pequeiias y
densas y descenso de HDL y particulas LDL grandes

DIABETES MELLITUS Y
SM

HIPERTENSION

ADIPOSIDAD
VISCERAL

Stanley T. JID. 2012; Triant. JID. 2012; Ridler et al JAIDS. 2008



El abuso de alcohol aumenta RCV en VIH. Posible mecanismo
subyacente a la interaccion de alcohol y VIH en la enfermedad CV

Translocacion microbiana en
intestino

Sin infeccién por W
) j 24,

VIH T 2 -
1 T (4085005%%s0e0s 6 8 o = -
&

' " 7" Translocacién ¢,
microbiana

Consumo
peligroso
de alcohol

Infeccion por VIH
activa cronica

Aumento de la translocacién

No cumplimiento R X
microbiana

con TARC

~ Dislipidemia

Resistencia a
la insulina @
| Tabaquismo :

Placa \ Infarto de

‘ ! miocardio
Trombosis arterial coronaria 0 muerte

Ruptura de placa

*El nivel de activacidn inmunitaria se verd influenciada por el
grado de translocacion microbiana y funcion hepatica en
personas con infeccién por VIH y sin ella Coagulo de sangre

Freiberg MS, Kraemer KL. Alcohol Research & Health 2010.




MECANISMOS DE AUMENTO DE RCV

El VIHY ASOCIADOS:

ACTIVIDAD INMUNE,
INMU-

NODEPRESION,
ENVEJECIMIENTO




T VCAM-1
Infiltracion de linfocitos activados

DISFUNCION Infiltracion de monocitos—>diferenciacion células
ENDOTELIAL espumosas—> Aumento CK inflamatorias

Células T activadas:

ATEROSCLEROSIS Y
CRECIMIENTO

* N INF-g=> J sintesis colageno por SMC

* INCK proinflamatorias (IL-1, TNFa)=> T*MMP por
macrofagos, CE, SMC—>descenso de colageno matriz
extracelular

INESTABILIDAD DE
LA PLACAY

Liberacion de Factor tisular

Ce-T activadas: Aumento de CK

RUPTURA proinflamatorias y Factor tisular

TA
Céluas endoteliales activadas y SMC
DL\Y en la placa=> M PAI-1

Lipidos

Tabaco
Grasa
Peso
Rifion

E. Bernal
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NO TRATADOS o e st O |
DISFUNCION
ENDOTELIAL
@ l@ ‘ @ CD4:CD8<1
Interleukin (IL)-6, high-sensitivity C
I-T CD8 . ( ) 'h & y 1. Bernal E, The CD4:CD8 ratio is associated with IMT
reactive prOtem ( S'CRP) and progression in HIV-infected patients on antiretroviral
soluble CD14 (sCD14)], coagulation treatment.. J Int AIDS Soc. 2014
TRATADOS (fb . D-di )’ bacterial 2. Serrano-Villar. HIV-Infected Individuals with Low
lbrinogen, U-dimers), bacteria CD4/CD8 Ratio despite Effective Antiretroviral Therapy
translocation (lipopolysaccharide), Exhibit Altered T Cell Subsets, Heightened CD8+ T Cell
. . Activation, and Increased Risk of Non-AIDS Morbidity
Broth.ers et al.The Journal of and T Ce” aCtlvatlon (HLADR and and Morta“ty. PIOSONe2014
Infectious Diseases CD38 co-expression)

2014;210:1170-9



Menor recuento de células CD4 asociado a
mayores tasas de enfermedad CV

Estudio D:A:D

] CD4 mas reciente
|

5N
—

CD4 mas bajo

— -

Proporcién (/100 personas-afio) N

p]

Proporcién (/100 personas-afio) 0

Sabin C, et al. 19t" CROI. Seattle 2012: poster 822.
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M CHD Stroke CVD

60%

50% 49.2%

B
<
>

f:' 34.4%

3 O\

3 21% [ 256% Lichtenstein KA1. Low CD4+ T cell countis a

- = risk factor for cardiovascular disease events
133% in the HIV outpatient study. Clin Infect Dis.

I 2010 Aug 15;51(4):435-47. HIV Outpatient

24% Study (HOPS) Investigators.
| B s y (HOPS) g

Agexz42 Hypertension Tobacco CD4<500 JLDL/nonHDL HDL<40 Malegender Diabetes
years smoking ellsimm3 > goal male or< 50
(median) female
Baseline factors associate: incident cardiovascular disease events




ITIAN

ACTIVACION
INMUNE

/Y

Falta reparacion del DNA

Disfuncion mitocondrial

Carga
antigénica
Translocacién
bacteriana
Reactivacion
virica
Replicacién

bajo nivel

/\;

Aumento grasa en la
zona superior,
aumento de
citoquinas
inflamatorias

Estrés
oxidativo

INMUNE-
SENESCENCIA

INFLAMACION CRONICA

IP

Cepeau, Clinical Infectious Diseases 2011;53(11):1127-9
Leeansyah E J Infect Dis. 2013 Apr;207(7):1157-65
Brothers. The Journal of Infectious Diseases 2014;210:1170-9

Aumento
Prelamina A
en la pared

vascular

<

Desarrollo de

enfermedad CV

Osteoporosis/
osteopenia
Alteracion
metabdlica

Neuro-
degeneracion
Cancer

>




Papel del propio VIH en la ateroesclerosis

Endothelial cells

Calza et al. AIDS 2010



Hipertension, Aterosclerosis e infarto de miocardio

Disfuncién endotelial y
vascular

TAR >

~

VIH
vy’

Células endoteliales y
musculares lisas

Acumulacién de prelamina Ay
senescencia

TROS,'T‘RAS yWoN

o

Inflamacion cronica e
Inmunesenescencia-

"Inflamaging”
Translocacion bacteriana:
Aumento del LPS o
Estimulacion de

monocitos/macrofagos y otras
o células: Aumento de CPR, IL6,
Scd14y TNF

Activacion inmune y
replicacion viral

e
A TEAN

Linfocitos CMV

VIH

Activacion de las células T
(CD38+)

Senescencia de células T (CD28-

Alteracion de la coagulacion:
Aumento de dimero D y Disf i6n hepati y CD57+)
fibrindgeno; Aumento de FVII, IS unc!_on epa Ica'y
VonWillebrand y fator tisular; del tejido adiposo
Dismuncion reactividad
plaquetaria
Adipocitos
Factores
mbiental
VIH 1‘ PPARg y Adiponectina ambientales
- > WV Captacion glucosa \ (Tabaco, deporte,
TAR cHDL, 4 Triglicéridos dieta, etc)
*TNF alfa, IL-6, PAI-1 Factores genéticos
AGL
Boccara JACC 2013

Lipodistrofia, Dislipemia y resistencia a la insulin a



MECANISMOS DE AUMENTO DE RCV




EFECTO DEL TAR SOBRE EL RCV

SMART STUDY: Mayor ECV en} ﬁ/letaana’lisis (Islam FM. \

la rama de interrupcion HIV Med. 2012)
El Sadr WM. NEJM. 2006 Riesgo de ECV de VIH no

tratados vs No VIH: 1,6

RIESGO micio del TAR mejora: (1,43-1,81).
CARDIO- Inflamacion (IL-6) Riesgo de ECV VIH tratados
VASCULAR Disfunciéoninmune (T cell e e e e TS
activation, T cel senescence) , '
Activacionmonocitaria (IL-6, veC(-:"s mas elevado (en
CD163) @rtlcular con IP). J
Hipercoagulacion (Dimero-D)
DisfuncidonEndotelial / .
K Torriani FJ. JACC. 2008 / D:A:D (Fris-Moller et al.
NEJM. 2007) Aumento
Nadir bajo de CD4 mayor ECV riesgo de IM por afo de
(IM/ictus) exposicion al TAR,
Philips AN. AIDS.2008 especialmente P y ABC

Marin B. AIDS. 2009




Riesgo de infarto de miocardio con distintos IP y relacion
total/HDL entre LPV/r o ATV/r frente a DRV/r

Estudio D:A:D T

1,2 - IP %)
So &
oG 1,13 = S
889 11 - =9
S8S 5
LS LW [oNTe!
0 EO 1,0 T L c o
o] 8 :8
hd
m © 0'9 ] 1 ] %
IDV NFV LPV/rit sQv @
ATV (con y sin rit)
Estudio ARTEMIS Estudio ATADAR
a
5.0- E
@ G
4 45- :E
_«E | S DRV/r + TDF/FTC
88 40 ®
& g = p = 0,0652
£ 35- o
o
7/ 1) — v " . £
024 8 1216 24 36 43 o ATV/r + TDF/FTC
Time (weeks) -g
DRV, 343 320 305 8 -15 -
LPVIT, N 346 3 301 0 4 8 12 16 20 24 Semanas

D:A:D.J Infect Dis 2010; D’Arminio Monforte A, et al. AIDS 2013.
Arathoon E, et al. XVII International AIDS Conference 2008; Martinez E, et al. HIV11 2012 (Abstract 0423).




¢Con que tratamiento?

Aumento del riesgo cardiovacular:
1.DAD: Uso reciente (pero no
acumulado) de ABC: incremento de 1,9
veces riesgo de |AM (Worm SW. J Inf Dis 2010
2.SMART: Aumento del riesgo de ECV
en los aleatorizados a recibir TAR de
forma continua (aips. 2008)

3.Cohorte Dinamarca (obel N. HIV Med 2010)
4.Cohorte Francesa (FHDH): El aumento
de riesgo de ABC desaparecia si no
usaban cocaina o drogas iv (Langs. Arch
Intern Med 20101)

No aumento del RCV:

1.Metaanalisis de la FDA: 26 ensayos
clinicos desde 1996-2010 (Ding X. JAIDS 2012)
2.Estudio de GSK, revisién de 52 ensayos
clinicos con ABC con 14174 pacientes, 9639
con ABC (Brothers CH. JAIDS 200)

3.Veteranos (Bedino RJ. CID 2011): No aumento
de riesgo tras ajustar por I. Renal.
4.Metaanlisis por investigadores
independientes (Cruciani M. AIDS 2011)

5.Revision de ensayos de ACTG (Ribaudo HJ.
CID 2011)

Aumento
lipidos pero no
cociente
CT/HDL

Aumento actividad
plaquetaria (Baum
2011; Satchell 2011)

No aumento
marcadores
inflamatorios ni

protromboticos
(Padilla 2011; Patel
2012)

Mayor riesgo de insuficiencia renal
sobretodo si edad avanzada, HTA,
farmacos nefrotodxicos, etc o en

combinacion con IP/r o ddI
Nelson MR. AIDS 2007.
Tordato F. HIV Med 2011

Efecto hipolipemiante (descenso
de LDL, no altera CT/HDL)
Valantin MA. JAC.2010
Paredes. R. Glasgow2014



IPS

NN

VvV V¥

LIPIDOS: CT, LDL,
TG

METABOLISMO

RIESGO CV

HC

ATV y FPV

FPV/r, LPV/ry TPV/r

AMP, LPV/r, IDV y RTV

DN

ATV y DRVIr

IDV, AMP, FOSy LPV/r

—
.
—

RIL Aumento de CT, LDL

y TG pero menos que
EFV

NVP: Aumento leve de

ING

MVC

E. Bernal

v

LDLy fuerte de HDL y
mejora CT/HDL

EFV, NVP y

RIL

EFV, NVP
ETVyRIL

N

RAL: Poco frecuentes
dislipemia, aumento del CT
DTG, EVG

RAL: Poco frecuentes
DM e hiperglucemia
DTG, EVG

RAL, DTG, EVG

4

- \
J




EVALUACION DEL RCV

Riesgo de desarrollar ECV e Evaluar anualmente el riesgo de

e e . . enfermedad cardiovascular a 10
isk assessment tool for estimating a patient’s 10-year risk of developing ~ . .,
cardiovascular disease afos (RV10) utilizando ecuacidn de
[ ies Framingham
Gender. Female Male
Total cholesterol i—;mmouL - ClaSiﬁcar al paCiente en riESgO bajO (<
HDL cholesterd [ Jmman 10 %), riesgo intermedio (10-20 %),
Smoker Yes No rIeSgO E|evad0 (> 20 %)-
Zf::ie;s;alood pressure :—'Y:m Hg - - diSponibIe en:
ls‘the patient being treated for high blood - L ‘.(es ' No WWW'Cph Iv'd k/tOOIS'aSpX'
* SCORE: la mas usada en nuestro
| Caleulate risk (@) medio en pacientes no infectados.

* No se ha validado en pacientes con

Riesgo de MORTALIDAD infeccién por VIH.

: Notmsdors  Edd  Fumdom * Estima el riesgo de enfermedad
N ¥ LI i 1 22 224 2852 6 IR cardiovascular mortal a 10 afios.
HDL 1.0: 59 [~ reofll '] BT 16 18 20 23 27 R 104
HOL 1.4: 49 40 [ I 8 15 17 20 B Rty 85
il 41 120] 4 L | HoLtE: 72
Sin HDL: 44 1518 20 24 26 R RS 55 OBJETIVO
s ) 60 gatH o o Criteri LDL
0z i = A "y
ﬁguk: 41 | = HEE HDL 14! 5.1 riterios
HDL 1.8 35 | £ HDL 1.8: 43
L7 4 n
t TEEE ———
Sin HDL: 46 | 3 B o8
HOL 0,8: 61 [5 55 L7 | HpC 100 6,0
HOL 1,00 54 | B 4] HDL1.4: 456
= B w8
- £ T T
- g/ﬁg@azs-x Sin HOL: a7 _— : e
sbol 36 | D wplllalsl 50 (s[4l HEOR N & Dislipemias genéticas
o — HTA severa
& HDL 1,8: 36
HDL 1.8 28 o[ [1]1]2]2 7]z]a]a[a :
Wl 40 (22l \ e 7 ALTO DM sin FR <100
b £ S 0RE T 1112120 | HDLOg: 43 ERC Ill con FG 30-60
120 NN+ [ | 1f414 1401 |HOCT0: 43
45678 15 678 (BHSE g:g SCORE 5-10%
Colesterol total {(mmolA) :
MODERADO SCORE 1-5% <115

European Heart Journal doi:10.1093/eurheartj/ehs092 BAJO SCORE < 1% -



EVALUACION DEL RCV

African American

PHARMACO
VIGILANCE

e

s HILV.
3

Tools
Risk EVALUATION TOOLSmm

Gender 7]

2 Male © Female

Age =]

|

Height a

| | @ em Qinches

Weight 7]

[ | © kg © pounds

Risk Assessments ]
Framingha

"/ DAD 5 Year Estimated Risk

= EuroSIDA

LIGFR

2/ NNH for abacavir

 cotmate

Previous Cigarette Smoker?:

® yes U Mo

Family CVD history?:

Yes ® No

Currently using Indinavir? (Y/N):

Yes '® No

Currently using Lopinavir?:

® ves L No

Currently using abacavir? (Y/N):

Yes '® No

Lopinavir - how many years?:

Indinavir - how many years?:

o]

http://tools.cardiosource.org/ASCVD-Risk-Estimator/

ASCVD: (acute coronary syndromes, a
history of MlI, stable or unstable angina,
coronary or other arterial
revascularization, stroke, transient
ischemic attack, or peripheral arterial
disease ).

— Tiene en cuenta el sexo, edad, HDL, CT, DM,
TAyraza

— No tiene objetivos de LDL. Si riesgo
elevado, control de FRCV y estatinas

— No se havalidado para VIH

Ecuacion de la cohorte D:A:D:

— A partir de los datos generados por la
cohorte D:A:D, disponible en
www.cphiv.dk/TOOLS/DADRiskEquations/ta
bid/437/Default.aspx

— Estima riesgo de evento coronario a 5 afios

— Incluye uso acumulado de indinaviry
lopinavir, y uso actual de indinavir, lopinavir
y abacavir.

2013 ACC/AHA Guideline on the Treatment of Blood Cholesterol to Reduce Atherosclerotic Cardiovascular Risk in Adults. JACC Vol. 63, No. 25,

2014



Estudio DAD:
La puntuacidon de Framingham tiene poca sensibilidad
pero un alto valor predictivo negativo de IM

Si un paciente tiene un riesgo CV estimado bajo (<10),
la probabilidad de no sufrir IM es alta T
HSin IM (n =32 728)

70 =M (n = 580) Vgﬁii‘”

60 Nene 34 44

o0

o
Rate per thousand person-years
O = M W & 0 @ =~ @

Duration of CART (years)

Sourca: HIV Med @ 2006 Za4wall Publishing

Buena
concordancia

con PROCAM y
SCORE

<10 10-20 > 20 Puntuacionde

Sin IM 26510 4909 1309 Framingham

IM 302 (1%) 174 (3%) 104 (7%) nobel H 2007:
Total 26 812 5083 1413 Moreira 2010

Law MG, Friis-Moller N, EI-Sadr WM, et al. The use of the Framingham equation to predict myocardial infarctions in HIV infected patients:
comparison with observed events in the D:A:D Study. HIV Medicine 2006;7:218-230.

Law MG, D’Arminio Monforte A, Friis-Moller N, et al. Cardio and cerebrovascular events and predicted rates of myocardial infartion in the
D:A:D study. 11t CROI; 2004. Abstract 737.

Porcentaje de pacientes




EVALUACION RIESGO

CARDIOVASCULAR

L] l l T\7
Framingham
]\':;liﬂreated CHD-10 CVD-5 CVD-10 MI-5 MI-10
11-21-2014 3.7% 1.4% 3.8% 0.3% 1.2%
- The algorithms used for the tod exact same as published by:

Anderson KM, Odell PM, Wilson PW, Kannel WB.: Cardiovascular disease risk prefiles.Am Heart 1. 1991 Jan; 121(1 Pt 2): 293-8. Abstract link

The algorithm was used for modelling the risk of MI in the D:A:D study:

Law M, Friis-Maller N, Weber R, Reiss P, Thiebaut R, Kirk O, d'Arminic Monforte A, Pradier C, Morfeldt L, Calvoe G, El-Sadr W, De Wit 5,

Sabin CA, Lundgren JD, for the DAD Study Group.: Medelling the three year risk of myoccardial infarction among participants in the D:A:D

study. HIV Med. 2003; 4{1):1-10. Abstract link
Tools

Risk E Updated: 15 Dec 2006
Gender

DAD
® Male !

- Created

4‘6 11-21-2014
Height
[177 The algorithms used for the tool above are the exact same as published by:

Weight N Friis-Maller, R Thiébaut, P Reiss, R Weber, AD Monforte, S De Wit, W El-Sadr, E Fontas, 5 Worm, O Kirk, A Phillips, C Sabin, JD Lundgren,

83 M Law; for the DAD study group: Predicting the risk of cardiovascular disease in HIV-infected patients: the Data Collecton on Adverse Effects
Risk Ass of Anti-HIV Drugs Study. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2010 Jun 10. Abstract link
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Updated: 24 Jan 2011

http://www.hivpv.org/Home/Tools/tabid/91/ctl/ExamView/mid/500/eid/0/lid/0/Default.aspx




Prevencion de ECV

Identificar la presencia de Enfermedad Coronaria o
Equivalentes (a):

— : Infarto de miocardio o angina

Identificar Factores de riesgo Diabetes mellitus

cardiovascular Enfermedad arterial periférica

H|perten3|on Enfermedad coronaria silente

Tabaquismo S Aneurisma de aorta abdominal

Historia familiar de cardiopatia isquémica Enfermedad carotidea

Glucemia y perfil lipidico en ayunas

Dieta y modificacion del estilo de vida (b) Intervencién
sobre los factores de riesgo no lipidicos, sobre
todo tabaquismo

Evaluar el riesgo de sufrir un evento coronario en los préximos 10 afios mediante la
ecuacion de Framingham http://cphiv.dk/tools.aspx (c )

v )

Riesgo de eventos coronarios

Riesgo de eventos coronarios
en los proximos 10 afios bajo
(<10%) (0 6 1 FRCV)

v

Modificacion del TAR y/o
hipolipemiantes (d) para
controlar la hiperlipemia, si
colesterol LDL>130 mg/dl
(objetivo: <130 mg/dl) (d)

Riesgo de eventos coronarios
en los proximos 10 afios
intermedio (10-20%) (2 6 +
FRCV)

V

Modificacion del TAR y/o
hipolipemiantes (d) para
controlar la hiperlipemia, si
colesterol LDL>100 mg/dI
(objetivo: <100 mg/dl) (d)

Recomendaciones de GEAM, SPNS y GeSIDA sobre alteraciones metabolicas
an pacientes con infeccidon por ef VIH.

en los proximos 10 afios alto
(>20%) (3 6 + FRCV)

\

Modificacién del TAR y/o
hipolipemiantes (d) para
controlar la hiperlipemia, si
colesterol LDL>70mg/dl
(objetivo: <70mg/dl) (d)




Prevencion de ECV

Aconsejar dieta y estilo de vida a
todas las personas

Considerar cambio del TAR siries-
go CV a los 10 aiios = 20%!(7)

Jo
Tabaquismo (ver pagina 31) -» | Identificar los factores de riesgo modificables!')
5> = - & T
Presion arterial | | Coagulacion | | Glucosa | | Lipidos
Je S sbe e
Tratamiento farmacologico si . L y ) i -
Tratamiento farmacologico si- . ) Tratamiento farmacologico!™! si-
e MU0 B = I existe ECV 0 edad > 50 y riesgo SSCOROTAr B e O DY existe ECV o DM tipo 2 o riesgo
(especialmente si el riesgo CV a i o los T abie S0 tratar con farmacos A s 10 RS 0%,
los 10 afios es > 20%) SO St
b W L e
Objetivo Objetivo: No procede | | objetivo Objetivo'"!
Si diabetes o ECV ¥ i S ST ]
previa 0 IRC o + pro- | Otros Considerar tratar con acido aceti N Optimo Estandar
teinuria salicilico 75-150 mg'*!) | Tratamiento (ver pagina 37) |
TAS < 130 < 140 cT <4 (155) |<5(190)
TAD < 80 <90 clDL [=<2@0) [=<3(115)
Y Je
Tratamiento

(ver pagina 33-35)

EACS. Noviembre 2013

Tratamiento (ver pagina 28)




 Dieta saludable / \

o . . *2,5-5 horas semanales de
EJerCICIO regUIar ejercicio fisico moderado o 1-
 Tratamiento de los FRCV asociados: 2,5 horas semanales de
ejercicio intenso.
— Tabaco < 5 g de sal diarios.

*2-3 piezas de fruta diarias.
Evitar grasas saturadas y acidos
— Diabetes grasos trans.

*200 g de vegetales diarios, 30-

— Hipertension arterial

— Dislipemias. 45 g de fibra al dia.
e Cambio tratamiento antirretroviral *Pescado al menos dos veces
por semana.
e Valorar AAS y/O estatinas. sLimitar el consumo de alcohol

a 10 g diarios en las mujeres y
20 g diarios en los varones.

A

European Guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical practice (version 2012).
European Heart Journal (2012) 33, 1635-1701.



Abandono tabaco

SOLO SE CONSIGUEN 5%
DE ABSTINENTES AL ANO

Bupropion interacciona con

IP e ITINAN.
Farmacoterapia (OR frente a Bupropidn y vareniclina
placebo): pueden presentar efectos
nicotina: OR 1,66 sobre SNC, incluido el
bupropion: OR 2,06 suicidio: especial vigilancia a
vareniclina: OR 3,22 sintomas depresivos

EFICACIA GLOGAL AL ANO: 20-25%
ABSTINENCIA




.....GUAL QUE LA POBLACION GENERAL

-

HTA

Objetivo general: < 140/90 mmHg.

Si diabetes, enfermedad
cardiovascular, insuficiencia renal
crénica o proteinuria: 130/80 mmHg.
k Tratamiento: Riesgo y Severidad

>

PERFIL DE INTERACCIONES

Preferencias: IECAS, ARAII,
Calcioantagonistas tipo dihidropidinas
y Diuréticos (Indapamida)
Precauciones: Interacciones sobretodo

| Glucosa Test de tole- HbA4 (V)
plasmatica en rancia oral ala | (mmolimol)
ayunas mmolll | glucosa (TTOG)

(mgidn) a las 2 h mmol/l
{mgidn)

Diabetes =70(126) O |=1171(200) 2 6,5% (= 48)
D IVI Intolerancia =70 {126) ¥ 7.8-11,0

a la glucosa (IG) | — {14D-199)

Prediabetes

Glucosa en 5, 7-11.0 = 7,8 (140) 5,7-6,4% (39-47)

ayunas alterada | (100-125) v

[GAA)

Baja incidencia de uso en poblacién

Antiagregacion

infectada, a pesar de indicacion.
Iniciar AAS 100 si RV10 = 20 % y edad

> 50 afos o evento vascular.

con ACAelP
A\ 4

/ PERFIL DE INTERACCIONES \
Objetivo: HbA1c<7%
Preferencias: Metforminay
Sulfonilureas
Precauciones: Se desconoce efecto
de las nuevas incretinas y
pioglitazonas.

\ Evaluar posibles interacciones /

PERFIL DE INTERACCIONES
Prasugrel y Ticagrelor con IP

Bonfanti P, Giannattasio C, Ricci E, Facchetti R, Rosella E, Franzetti M, et al. HIV and metabolic syndrome: a comparison with
the general population. J Acquir Immune Defic Syndr 2007;45:426-31; Evaluation and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult
Treatment Panel Ill) final report. Circulation 2002;106(25):3143-421; Mancia. Eur H J, 2007; Mancia. Blood Press, 2009



Manejo de las dislipemias

eCambio del perfil lipidico: aumento de colesterol VLDL,
disminucién de colesterol HDL, no modificacion o

. aumento de colesterol LDL, hipertrigliceridemia
INFLAMACION/VIH eAumento de particulas de colesterol LDL pequeias y

densas
* Transformacidon de macrdéfagos en células espumosas

Perfil lipidico alterado en el contexto de sindrome
metabdlico: hipertrigliceridemia y disminucién de
colesterol HDL

*Toxicidad mitocondrial ITIAN (AT) sobre los adipocitos

/Recomendaciones Generales \
El tratamiento hipolipemiante (ESTATINAS) debe considerarse en pacientes con VIH y dislipemias para conseguir
un objetivo de colesterol LDL similar al del resto de los pacientes de ALTO RIESGO.
Conseguir una cifra de colesterol LDL, segun el riesgo global:
*Si enfermedad coronaria o riesgo equivalente, LDL < 70 mg/dl
*Si RCV > 20 % (Framingham), LDL < 100 mg/dl.
\-Tratamiento farmacologico si: existe ECV o DM tipo 2 o RCV a los 10 afios 2 20 %. /

EACS 2013. GESIDA 2014



Manejo de las dislipemias

Las guias internacionales y nacionales arrojan dudas de
como considerar a estos pacientes.

¢Qué objetivos debemos plantearnos?

¢ Es correcto la utilizacion del cLDL? éNo seria
conveniente utilizar otros objetivos como colesterol no
HDL?

¢ Debemos considerarlos como pacientes de elevado
riesgo cardiovascular?

¢A quién tratamos y con qué?

¢Qué hacemos primero, cambio de TAR o tratamiento
hipolipemiante o ambos?



Recommendations for lipid-lowering drugs in HIV patients.

OBJETIVO
Criterios LDL

Level® ---

Recommendations Class® — - —
Dislipemias genéticas
Lipid-lowering therapy, mostly statins, HTA severa
should be considered in HIV patients with ™ ALTO [E)Ih!ncs::: FR EG 30-60 <100
dyslipidaemia to achieve the LDL-C goal as con i
N , SCORE 5-10%
defined for high risk subjects.
MODERADO SCORE 1-5% <115
BAJO SCORE < 1% -
Total CV risk LDL-C levels
(SCORE)
o <70 mg/dL 70 to <100 mg/dL | 100 to <155 mg/dL | 155 to <190 mg/dL >190 mg/dL
<1.8 mmol/L 1.8 to <2.5 mmol/L | 2.5 to <4.0 mmol/L | 4.0 to <4.9 mmol/L >4.9 mmol/L
Lifestyle intervention,
<l No lipid intervention No lipid intervention consider drug if

uncontrolled

Class*/Level® Iic

=zl to <5

Class'/Level®

risk consider drug*

=5 to <10, or high | Lifestyle intervention,

lle

Lifestyle intervention,

consider drug*

Iic e Ila/A

Lifestyle intervention,
consider drug if
uncontrolled

Lifestyle intervention,
consider drug if
uncontrolled

Lifestyle intervention,
consider drug if
uncontrolled

Ila/A lla/A /A

Class'/Level® llafA

=0 or very high
risk consider drug*

Lifestyle intervention,

Class/Level® lla/A

lla/A

ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias
The Task Force for the management of dyslipidaemias of the European Society of Cardiology (ESC) and the European Atherosclerosis

Society(EAS). 2011




Figura 1.- Algoritmo del tratamiento de la dislipemia en pacientes VIH en TAR, en prevencion

primaria.
Recomendaciones de GEAM, SPNS y GeSIDA sobre alteraciones metabdlicas
en pacientes con infeccion por el VIH. HIFERCOLESTEROLEMIA
T
' ; |
BR RME RMA

EvaluaCi(,)n d6| I’iesgo 0-1 FRGV =2 FROV/<10% fl?G'I.-" :=-|2FR-5'|.-"!1|5'— :
mediante la ecuacion de | !
Framing ham . Intervenir si LOL > 130 mgédl

Cbjefive LDL en BR 130/AMEB < 130 mg/al

http://cphiv.dk/tools.aspx |

RCVY EC/ PEDT\) RCV

¥
nitervenir si LOL = 100 mg/dl
Ohjetive LOL en RMA < 100 / AR=

Estilo de vida saludable*

Tabla 10. Criterios diagnosticos y de intervencién ferapéutica segin niveles de Atorvastating 10-20 ma/d* & Rosuvastating 10 mogid* & Pravas
colesterol LDL

Riesgo CV Niveles ideales de Nivel LDLc (mg/dL) para iniciar i i [ 5 ]
I Dle (mo/dL) tratamiento hipolipemiante Si Trigliceridos = 500 asociar Fibratos / Omega
Alto nesgo <70 100 ¥y
Enfermedad coronaria o equivalente Control en 3-6 meses
Riesgo >20%
Riesgo moderado-alfo <100 100
>2 FRCV
Riesgo 10-20%
Riesgo moderado-bajo <130 130
- =2FRCV l
Riesgo <10% T
Riesgo bajo 130 130
- 0-1FRCV 51 NO
Mantener tratamienfo Asociar Ezetimiba
Revizion 3% meses {Valorar siempre inferacciones
medicamentosas y riesgo de rabdomiolisis)
3. Los pacientes VIH con dislipemia deben ser considerados como minimo de alto l l
RCV por lo que su objetivo terapéutico sera LDLc menor de 100 mg/dL
(Recomendacion fuerte, moderada calidad de la evidencia). si NG
Mantener tratamiento Valorar cambio
Revisidn 36 meses de TTo ARTV

La SEC recomienda que los pacientes con infeccion VIH y en TARV sean considerados como pacienfes de Alto Rissgo




¢ QUE ESTATINAS?

Interacciones farmacologicas entre el Tratamiento Antirretroviral
vy los Farmacos Hipolipemiantes?

ATV DRV LPV RTV EFV ETV NVP RPV MRV RAL
Atorvastatina T T 1 T 1 1 L* _— - =
Fluvastatina - - - - 1* - -
Pravastatina - T - - 1 1 - - -—
Rosuvastatina T T 1 T -— T* - -— -—
Pitavastatina -
Smvestouns DN | - | | - - | -

Considerar aumentar dosis de TAR
Iniciar estatina en dosis bajas
Contraindicado I

Se prefiere Atorvastatina y Pravastatina.
Contraindicadas la Lovastatina y la combinacion
de IP con Simvastatina..

Con Pitavastatina existen pocos estudios
Se puede anadir Ezetimibe a dosis bajas para
alcanzar objetivos.

Recomendaciones de GEAM, SPNS y GeSIDA sobre alteraciones metabdlicas Aberg JA. Lipid management in patients who have HIV and are receiving HIV
en pacientes con infeccidn por el VIH. therapy. Endocrinol Metab Clin North Am. 2009; 38: 207-22.



CAMBIO DEL TAR PARA REDUCIR EL

RCV

Tabla 14. Resumen de los posibles cambios de TAR para tratar dislipemia

Combinacion Consideraciones previas Cambio Estudios
IP como tercer farmaco | No mutaciones de resistencia | IP por nevirapina NEFA”
 fra
nriracases 1P por rilpvinna SPRIT__—1— NO ESTUDIOS
IP por raltegravir SPIRAL? \ QUE
IP como tercer farmaco | En tto con ABC/3TC+ATVA | ATVir 300/100 por | ARIES™ / DEMUESTREN
| AVT 400 mg _ DISMINUCION
Necesidad de mantenerel IP | LPVira ATV SWAN DE EVENTOS
LPV/r a DRV/r TITAN™ /
ITIANs Sin mutaciones de | Cambio de AZT o | SWEET” £
resistencia para ITIANs DAT a TDF/FTC 6 | RECOMB™
ABCA3TC RAVE™
MITOX"
Paso ABC/3TC a | Moyle 2010™
TDF/FTC ROCKET Il 2012™
SWIFT2013™

Hacer un tratamiento individual considerando
el riesgo de fracaso:
1. Sialto RCV y dislipemia provocada por

TAR, cambiarlo y valorar afadir estatina.
Si dislipemia no provocada por TAR,
valorar afiadir estatina

Recomendaciones de GEAM, SPN5 y GeSIDA sobre alteraciones metabolicas
on pacientes con infeccién por el VIH.




Manejo de las dislipemias

“ Si: DM2 o evento vascular-enfermedad subclinica o BV10 = 20 %, objetivo de colesterol LDL
= 100 mg/dl (115 mag/dl segun la EACS como objetivo estandar).

+ Factores de riesgo que modifican los objetivos en prevencion primaria:

* Tabaguismo.

* Hipertension arterial.

* Colesterol HDL < 40 mg/dl.

* Historia familiar de enfermedad coronaria temprana (familiares de primer grado varones < 55 afios,
mujeres = 65 afios).
Edad (varones = 45 afos, mujeres = 55 anos).
Los niveles de colesterol HDL cuentan como un factor de riesgo «negativo» y se resta a efectos
de contaje de factores de riesgo.

“+  BV10 bajo-intermedio, pero al menos dos factores de rniesgo mas, objetivo de colesteral LDL < 130 mg/dl.

“  BV10 bajo-intermedio, y uno o ningun otro factor de riesgo, objetivo de colesterol LDL < 160 mg/dl.

+ Estatinas e IP:
* Contraindicadas: simvastatina y lovastatina.
* Limite de dosis:
— Atorvastatina 20 mg/dia con DRV-rtv, fAPV-rtv, evitar su uso con LPV-rtv.
— Rosuvastatina 10 mg/dia con ATV-rtvy LPV-rtv.
* Sin limitacion: pravastatina, pitavastatina.

Elaborado a partir de:

* European Association for Cardiovascular Prevention & Rehabilitation, Reiner Z, Catapano AL, De Backer G, Graham |, Taskinen
MR, et al. ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias. Eur Heart J 2011;32:1769-818.

* European AIDS clinical Society. Guidelines for the clinical management and treatment of HIV-infected adults in Europe.
EACS version 6.1 november 2012, Disponible en: http:/www.europeanaidsclinicalsocisty.org/images/stories/EACS-Pdf/
EacsGuidelinesvt.1-2edition.pdf. Ultimo acceso: 18 de abril de 2013. A



Manejo de la hipertrigliceridemia

e |gual que la poblacion general: Actividad
fisica, dieta, etc.

e Estudio D.A.D. relaciona aumento de TG con
mayor probabilidad de ECV.

e En general tratar con fdrmacos si >500 mg/dl|

 Primer paso cambiar TAR.

e Sientre 200y 499 mg/dl: objetivo de
tratamiento colesterol no HDL.

D:A:D Study Group, Sabin CA, Worm SW, Weber R, Reiss P, EI-Sadr W, et al. Use of nucleoside reverse transcriptase inhibitors and risk of
myocardial infarction in HIV-infected patients enrolled in the D:A:D study: a multi-cohort collaboration. Lancet 2008;371(9622):1417-26



CAMBIO DEL TAR PARA REDUCIR EL

RCV

*  SiRV10 > 20 %, ser proactivos en el cambio del TAR siempre que sea posible:

e  Valorar sustitucion de ABC, d4T o AZT por TDF: mejoria del perfil lipidico.

e Valorar sustitucidon de IP-rtv por ITINAN, ATV-rtv, RTG o ATV en casos seleccionados:
—  NVP produce aumento del colesterol HDL y la ratio CT/colesterol HDL en pacientes naive.

—  ATV-rtv en simplificacion de IP-rtv ha demostrado disminuir el CT, los TG y la ratio CT/ colesterol HDL de pacientes
infectados en tratamiento con IP-r. No se ha asociado la presencia de ictus o eventos isquémicos cardiacos (D:A:D).

— RTG en simplificacién de IP-r, ha demostrado en un ensayo clinico aleatorizado disminuir
— de forma significativa el CT, los TG, el colesterol LDL y la ratio CT/colesterol HDL.

— Enla cohorte D:A:D se han implicado con una mayor tasa de incidencia de eventos squémicos ABC, ddl, LPV-rty, IDV-
rtv.

— Enuna cohorte francesa se ha implicado a fAPV-rtv en la aparicién de eventos isquémicos miocardicos.
— Un metaanalisis de la FDA no ha encontrado asociacion con el uso reciente de ABC y eventos isquémicos miocardicos.

e MRV se ha asociado a presencia de hipotensidn ortostdtica: precaucion si se prescriben hipotensores, en
ancianos o presencia de sincopes.

 La eficacia de las estatinas y los fibratos es menor en pacientes infectados en comparacién con los no
infectados: contemplar la simplificacion del TAR como una estrategia mas de disminucién del RV10.

D:A:D Study Group, Sabin CA, Worm SW, Weber R, Reiss P, El-Sadr W, et al. Use of nucleoside reverse transcriptase inhibitors and risk of myocardial infarction in HIV-infected
patients enrolled in the D:A:D study: a multi-cohort collaboration. Lancet 2008;371(9622):1417-26; Cruciani M, Zanichelli V, Serpelloni G, Bosco O, Malena M, Mazzi R, et al.
Abacavir use and cardiovascular disease events: a meta-analysis of published and unpublished data. AIDS 2011;25(16):1993-2004; Mallolas J, Podzamczer D, Milinkovic A, Domingo
P, Clotet B, Ribera E, et al.; ATAZIP Study Group. Efficacy and safety of switching from boosted lopinavir to boosted atazanavir in patients with virological suppression receiving a
LPV/r-containing HAART: the ATAZIP study. J Acquir Immune Defic Syndr 2009;51(1):29-36; Martinez E, Larrousse M, Llibre JM, Gutiérrez F, Saumoy M, Antela A, et al.; SPIRAL
Study Group. Substitution of raltegravir for ritonavir-boosted protease inhibitors in HIV-infected patients: the SPIRAL study. AIDS 2010;24(11):1697-707; Silverberg MJ, Leyden W,
Hurley L, Go AS, Quesenberry CP Jr, Klein D, et al. Response to newly prescribed lipid-lowering therapy in patients with and without HIV infection. Ann Intern Med
2009;150(5):301-9



Estudios con cambio de tratamiento que demuestran la
mejora en los lipidos en plasma

e Cambio de IP:

IP = ABC (CNA30017)

IP = NVP, EFV o ABC (NEFA)

IP / IPr = ATV (SWAN)

LPV/r = ATVr (ATAZIP)

LPV/r o FPV//r = ATVr o DRV/r (LARD)
ATV/r = ATV (ARIES)

LPV/r = RAL (SWITCHMRK)

PI/r = RAL (SPIRAL)

Basado en Pl/r = RPV/TDF/FTC (SPIRIT)

e Cambio de EFV:

EFV = NVP (SIROCCO)
EFV = ETV (SWITCHING, SWITCH-EE)

e Cambio de AZT o ABC:

AZT/3TC = TDF/FTC (SWEET)
ABC/3TC = TDF/FTC (ROCKET)




RESUMEN Y CONCLUSIONES

SOMBRAS)

~

*Los pacientes tienen un *No existe una buena
RCV elevado, similar a los herramienta de

DM si toman TAR prediccion del RCV
*El tabaco/dislipemia son *No se ha demostrado

factores muy impc.)rtantes que el cambio del TAR
*El VIH, actividad inmune, reduzca los eventos

inmunodepresion y TAR lo *Se desconoce el efecto
aumentan del tratamiento de la
*El cambio de TAR mejora actividad inmune

perfil metabdlico

< 4 < 4




EN DEFINITIVA...

1. CAMBIAR TAR a uno con
Paciente con bajo RCV (<10%, 0 menor perfil aterogénico (11S) si

6 1 FR) + LPV/roIND o Dislipemia
AZT/DAT/ABC??? 2.

Administrar Estatinas si no se
corrige con lo primero

. Tratar TODOS los FRCV (Dejar

Paciente con RCV moderado o de FUMAR, etc)

elevado (>10-20%, 2 o mas FR) . CAMBIAR TAR a uno con

o con lesién organica + LPV/r o menor perfil aterogénico: IIS
IND o AZT/D4T/ABC??? . Estatina

JAVAN)




ARG RAC|ASIT




