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LI STA DE SI GLAS Y ACRÓNI MOS 

 

ABC  Abacavi r sulf at o 

BHI VA  Bri ti sh HI V Associ ati on  

CADTH Canadi an Agency f or Drugs and Technol ogi es i n Heal t h 

CDC  Centre f or Di sease Control  and Pr eventi on 

DI GEMI D Di r ecci ón Gener al de Medi cament os, I nsumos y Dr ogas del  Per ú 

DNA  del  i ngl és, Áci do desoxi ribonucl ei co  

EA  Event os adversos 

ECA  Ensayo clí ni co al eat ori zado 

I ETSI   I nstit ut o de Eval uaci ón de Tecnol ogí as en Sal ud e I nvesti gaci ón 

EFV  Ef avi renz ( EFV) ( NNRTI ) 

ETS  Eval uaci ón de t ecnol ogía sani t ari a 

EMA  Eur opean Medi ci nes Agency 

FDA  Food and dr ug admi ni strati on  

GPC  Guí a de pr ácti ca clí ni ca 

HAS  Haut e Aut orit é de Sant é 

HI V  del  i ngl és, Vi rus de i nmunodefi ci enci a humana 

HLA- B5701 del  i ngl és, Antí geno l eucoci t ari o humano B5701 (al el o)  

I APAC  I nt ernati onal  Associ ati on of Pr ovi ders of AI DS Care  

I NI   I nhi bi dor de i nt egr asa 

I P  I nhi bi dor de pr ot easa 

I QWI G  I nstit ut f ür Qualit ät und Wi rt schaftli chkei t i m Gesundhei t swesen  

3TC  Lami vudi na 

MA  Met a- análi si s 

NRTI   del  i ngl és, I nhi bi dor de l a transcri pt asa i nversa anál ogo de l os nucl eósi dos 
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NNRTI   del  i ngl és, I nhi bi dor de l a transcri pt asa i nversa no anál ogo de l os nucl eósi dos 

OMS  Or gani zaci ón Mundi al de l a Sal ud 

PCR- RT del  i ngl és, Reacci ón en cadena de l a poli mer asa en ti empo real  

PI CO  Paci ent e, I nt ervenci ón, Co mpar aci ón, Resul t ado 

RNA  del  i ngl és, Áci do ri bonuclei co  

RS  Revi si ón si st emáti ca 

SI DA  Sí ndr ome de I nmunodefici enci a Humana 

SMC  Scotti sh Medi ci nes Consorti um  

TARV  Ter api a anti -retrovi ral  

TDF/ FTC Emt ri cit abi na/t enof ovi r (2NRTI ) 

VI H  Vi rus de i nmunodefi ci enci a humana 
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I. RESUMEN EJECUTI VO 

 

 Según l a Or gani zaci ón Mundi al de l a Sal ud ( OMS), par a el 2018 se esti maba que 

casi  40 mill ones de personas en el mundo vi ví an con el virus de l a i nmunodefi ci enci a 

humana ( VI H). En el Perú, l a Di recci ón Gener al de Epi demi ol ogí a señal ó que desde 

el  año 1983 hast a el 2018, se report aron 120, 389 casos de i nf ecci ón por VI H, y 

43, 072 casos de Sí ndrome de I nmunodefi ci enci a Humana ( SI DA). En el 2017, 

EsSal ud at endi ó medi ante su Pr ogr ama de Pr evenci ón y Control de l as I nfecci ones 

de Tr ans mi si ón Sexual  I TS- VI H/ SI DA a 8, 460 paci ent es con VI H/SI DA. El  

trat ami ent o anti -retrovi ral  (TARV) se apr obó en 1990 por l a Food and Dr ug 

Ad mi ni strati on ( FDA).  

 

 El  TARV consi st e en un esquema que conti ene tres f ár macos anti -retrovi ral es. Por 

l o gener al, dos de ell os se conocen como esquema ej e, ya que se mantienen fij os 

en el esquema, mi entras que el t ercer f ár maco anti -retrovi ral varí a. Dentro de l os 

f ár macos anti -retrovi ral es que se encuentran en el Petit ori o Far macol ógi co de 

EsSal ud, t enemos a l os i nhi bi dor es de l a transcri pt asa i nversa anál ogo de l os 

nucl eósi dos ( NRTI, por sus si gl as en i ngl és) como abacavi r ( ABC) y l ami vudi na 

(3TC), dentro de l os inhi bi dor es de l a transcri pt asa i nversa no anál ogo de 

nucl eósi dos ( NNRTI, por sus si gl as en i ngl és) t enemos a etravi ri na ( ETR) y 

nevi rapi na ( NVP), y dent ro de l os i nhi bi dor es de pr ot easa (I P) t enemos a dar unavi r 

( DRV) y saqui navi r ( SQV) y at azanavi r ( ATV).  

 

 Ent re l os f ár macos más usados se encuentra el ef avi renz ( EFV) ( NNRTI ), si n 

embar go, posee eventos adversos neur o- psi qui átri cos, como sueños ví vi dos, 

i nsomni o y cambi os de humor en apr oxi madament e 40 a 50 % en l a pobl aci ón 

mundi al. Se sabe que est a si nt omat ol ogí a puede ll egar a exacer barse a l as dos 

semanas de uso y di si parse t er mi nado al pri mer mes de trat ami ent o. No se conoce 

l a dur aci ón exact a o magni t ud de est os event os adversos rel aci onados al  uso de 

EFV, l os que pueden vari ar entre i ndi vi duos. Por ell o, l os especi ali stas de l a 

i nstit uci ón consi der an que exi st e un gr upo de paci ent es con VI H/ SI DA que serí a 

i nt ol erant e al ef avi renz y con ell o sur ge l a necesidad de eval uar el mej or esquema 

de trat ami ent o par a pacient es con contrai ndi cación a est e f ár maco.  

 

 Así, el obj eti vo del  present e di ct amen f ue eval uar l a mej or evi denci a sobr e la efi caci a 

y seguri dad de dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na, en 

compar aci ón al esquema de abacavi r más l ami vudi na (2NRTI) más un i nhi bi dor de 

pr ot easa (I P/rit onavi r) o i nhi bi dor de l a transcri pt asa i nversa no anál ogo de 

nucl eósi dos ( NNRTI ), que se encuentren dentro del  Petit ori o Far macol ógi co de 

EsSal ud, en paci ent es adul t os con di agnósti co de VI H.  
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 Luego de reali zar una búsqueda si st emáti ca se i dentifi car on cuatro guí as de pr ácti ca 

cl í ni ca ( GPC): l a Swedi sh Ref er ence Gr oup for Anti vi ral Ther apy, Briti sh HI V 

Associ ati on ( BHI VA), I nter nati onal  Associ ati on of Pr ovi ders of AI DS Car e (I APAC) y 

Worl d Heal t h Or gani zation ( WHO) ; cuatro eval uaci ones de t ecnol ogí as sani t ari as 

( ETS): Canadi an Agency f or Dr ugs and Technol ogi es i n Heal t h ( CADTH), Scotti sh 

Medi ci nes Consorti um (SMC), Haut e Aut orit é de Sant é ( HAS) y I nstit ut für Qualit ät 

und Wi rt schaftli chkei t im Gesundhei t swesen (I QWI G); y un ensayo clí ni co 

al eat ori zado ( ECA) de f ase III STRII VI NG.  Est e úl ti mo ensayo se consi deró como l a 

evi denci a central par a el  present e di ct amen por ser el úni co ECA i dentificado que 

eval uó el uso de abacavir más l ami vudi na más dol ut egr avi r con el comparador de 

i nt erés de nuestra pr egunt a PI CO.  

 

 Dos de l as GPC i ncl ui das en el present e di ct amen, l a Swedi sh Ref er ence Gr oup f or 

Anti vi ral Ther apy y l a Briti sh HI V Associ ati on ( BHI VA), recomi endan t ant o el  uso de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na, par a el trat ami ent o de 

paci ent es adul t os con inf ecci ón por VI H, como manej o de pri mer a línea par a 

paci ent es naï ve1  o paci ent es que ya reci bi eron TARV2 , si empr e que no t engan el 

al el o HLA- B*5701 positivo. Di chas GPC basar on su deci si ón en l os resul t ados 

publi cados de l os ensayos clí ni cos SPRI NG- 2 y FLAMI NGO, donde se observó éxi t o 

vi rol ógi co (car ga vi ral i ndet ect abl e o de menos de 50 copi as del  vi rus/ mL) a l as 48 

semanas, en l os paci entes naï ve o en aquell os que ya habí an i ni ci ado TARV. Si n 

embar go, di chas recomendaci ones deben ser i nt erpret adas t eni endo en cuent a que 

el  ti empo de segui mi ento de l os paci ent es no fue l argo. Además, cada est udi o 

compar a esquemas de trat ami ent o dif erent es que conti enen dol ut egr avi r, lo cual  no 

per mi t e val or ar el benefi ci o de añadi r dol ut egr avi r frent e otros esquemas de 

trat ami ent o. Por otro l ado, l as guí as I APAC y WHO,  no menci onan el trat ami ent o de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na, en adul t os con i nf ecci ón 

por VI H a pesar de que dol ut egr avi r ya se encontraba en comer ci ali zaci ón dur ant e 

el  año de publi caci ón de l a guí a.  

 

- Con rel aci ón a l as cuat ro ETS ( CADTH, SMC,  HAS e I QWI G) i ncl ui das en el  

di ct amen, est as t uvi eron como obj eti vo eval uar el  uso de l a dosi s combi nada del  

esquema de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na, en 

compar aci ón con el esquema por separ ado. Así , en t odas est as eval uaci ones se 

deci de recomendar el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en dosi s úni ca trat ami ent o par a paci ent es adul t os con i nf ecci ón por VI H, 

si empr e que t engan el alel o HLA- B*5701 negati vo. No obst ant e, l as ETS muestr an 

que exi st e un vací o en la evi denci a ci entífi ca que respal de adecuadament e el  uso 

                     
1  Naï ve: Paci ent es que nunca han reci bi do TARV 
2  A l os paci ent es que ya reci bi eron TARV se l es denomi na “ experi enced” o experi ment ados 
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de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na, si n embar go, deci den 

recomendar est e esquema debi do a l a pr esent aci ón combi nada de dosi s úni ca, ya 

que est a menci ona que est a per mi tirí a una si mplificaci ón en el esquema t erapéuti co, 

así como una di smi nuci ón en l os cost os de admi ni straci ón (una sol a t abl eta resul t a 

menos cost oso que el  esquema por separ ado. ( SMC 2014; “TRI UMEQ 

( Dol ut egr avi r/ Abacavi r/ Lami vudi ne), Fi xed- Dose Combi nati on of Anti retrovi ral s” 

2014). Es de not ar que el present e di ct amen pr eli mi nar no t uvo como obj eti vo 

eval uar el uso del ti po de pr esent aci ón del  esquema de trat ami ent o, si no el  esquema 

en sí, i ndependi ent e a su pr esent aci ón.  

 

 Co mo se menci onó previ ament e, l a evi dencia pri nci pal en t orno al  uso de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na pr ovi ene del ECA de f ase 

III STRII VI NG, el cual  es un est udi o de no i nf eri ori dad, de eti queta abi ert a, 

mul ti céntri co, y fi nanci ado por el f abri cant e Vii V Heal t hcar e, que eval uó l a efi caci a y 

seguri dad de abacavi r/l ami vudi na/ dol ut egr avi r compar ado con el esquema que el  

paci ent e ya vení a reci biendo (dos NRTI más un NNRTI, más un I NI, o más un 

I P/rit onavi r) a l as 24 semanas de segui mi ent o. Cabe menci onar que,  par a l as 

medi ci ones entre l as 24 y 48 semanas, l os aut ores del  ECA r etiraron del  anál i si s a 

un gr upo de 20 parti ci pant es aduci endo que no se cumpli eron buenas pr ácti cas de 

i nvesti gaci ón en l a recolecci ón de l os dat os. Para moti vos de l a presente r evi si ón 

sól o se t omar on en cuent a l os resul t ados del  ECA hast a l a semana 24, ya que 

post eri or a ell o, t odos l os paci ent es reci bi eron l a mi sma i nt ervenci ón y el  est udi o 

dej ó de ser compar ati vo.   

 

 Así, con rel aci ón a l os desenl aces de i nt erés del  present e di ct amen, en el  ensayo 

STRII VI NG se observó que l a admi ni straci ón de dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na f ue no-i nf eri or al esquema que conti ene dos f ár macos 

NRTI más un NNRTI, un I P o un I NI, respect o al desenl ace de éxit o vi rol ógi co a l as 

24 semanas del  est udi o. Por otro l ado, se encontró un 1 % de f all a vi rol ógica, t ant o 

en aquell os paci ent es que reci bi eron el esquema con dol ut egr avi r en combi naci ón 

con abacavi r más l ami vudi na, como qui enes si guier on con el esquema que vení an 

reci bi endo (dos f ár macos NRTI más un NNRTI, un I P o un I NI). Fi nal ment e, en 

cuant o a l a seguri dad, se present ó un 13 % versus 3% de desór denes psiqui átri cos 

en l os paci ent es que reci bi eron dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na, en compar aci ón con aquell os que conti nuar on con su esquema TARV 

habi t ual. Además, l os event os adversos ( EA) report ados por cual qui er causa se 

di er on en el 66 % de l os paci ent es que utili zar on dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na, en compar aci ón a un 47 % de EA report ados en el  gr upo 

de paci ent es que conti nuar on con su esquema TARV habi t ual. Con respect o a l os 

EA y l a mort ali dad a l as 24 semanas consi der ada asoci ada a trat ami ent o, no se 



DI CTAMEN PRELI MI NAR DE EVALUACI ÓN DE TECNOL OGÍ A SANI TARI A N. ° 059- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI- 2019 
EFI CACI A Y SEGURI DAD DEL USO DE DOLUTEGRAVI R EN COMBI NACI ÓN CON ABACAVI R MÁS LAMI VUDI NA, EN EL TRATAMI ENTO DE 

PACI ENTES ADULTOS CON DI AGNÓSTI CO DE VI H CON CONTRAI NDI CACI ÓN DE USO DE EFAVI RENZ 
 
 

9 

 

observar on dif erenci as en l a frecuenci a de EA seri os (6 versus 5 casos par a EA 

seri os, no se report ar on muert es rel aci onadas al uso del  medi cament o y se 

report ar on event os que desencadenar on el retiro de l a dr oga: 11 versus 0 event os 

respecti vament e). Además, se report ó una muert e por cual qui er causa versus 

ni nguna, respecti vament e.  

 

 Así, debi do a l a nat ur al eza del  ensayo de no i nferi ori dad, no se pudo observar si 

exi stirí a un benefi ci o adi ci onal  en el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na, en compar aci ón al trat ami ent o con anti -retrovi ral es 

compuest os de dos NRTI más un NNRTI o un IP, en el trat ami ent o de paci ent es 

adul t os con i nf ecci ón por VI H. Adi ci onal  a ell o, con respect o al perfil de seguri dad, 

se ha pr esent ado una mayor frecuenci a de event os adversos en el  gr upo de 

paci ent es que reci bi ó dol ut egr avi r en combi nación con abacavi r más l ami vudi na, 

que en el grupo de pacient es que conti nuó con su esquema de trat ami ent o anti -

retrovi ral habi t ual  y no incl uí a a dol ut egr avi r. Todo est o gener a i ncerti dumbr e con 

respect o al bal ance ri esgo- benefi ci o del uso del  esquema de trat ami ent o con 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na 

 

 Asi mi s mo, es de not ar que el ensayo STRII VING t uvo como obj eti vo eval uar l a 

admi ni straci ón del  esquema de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en pr esent ación de una sol a t abl et a. Est o con l a fi nali dad de eval uar una 

al t ernati va que per mi ti era l a si mplifi caci ón del  esquema TARV, y abandonar 

esquemas que cont engan I P debi do a l os event os adversos que est os present an. 

Con respect o a l a si mplifi caci ón menci onada, es de not ar que el present e di ct amen 

pr eli mi nar ti ene como obj eti vo eval uar l a adi ci ón del  uso de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na de maner a gener al, no se est á eval uado 

el  uso de una pr esent ación en concr et o (i. e., dosis fij a o dosi s suel t as) puest o que 

pri mer o debe eval uarse la apr obaci ón del  uso del  esquema como t al.  Por otro l ado, 

en rel aci ón a l os event os adversos de l os I P, si bien est án asoci ados al i ncr ement o 

de col est er ol séri co, col est er ol LDL, tri gli céri dos, gl ucosa, así como un i ncr ement o 

de di abet es mellit us, l o cual  podrí a i ncr ement ar t ambi én el ri esgo car di ovascul ar de 

l os paci ent es; es necesari o preci sar que no se encuentran contraindi cados. 

Asi mi s mo, dentro de l os I P exi st en cat egorí as de f ár macos que nos per mi ti rí an 

cl asifi carl os como más o menos asoci ados a alt eraci ones met abóli cas. De ell os, l os 

menos asoci ados a di chas alt eraci ones met abólicas son el at azanavi r y dar unavi r.  

 

 Por l o menci onado previ ament e, es necesari a una eval uaci ón de ri esgo 

car di ovascul ar en paci ent es con VI H. Es así como encontramos l os i nstrument os 

par a l a eval uaci ón del  ri esgo car di ovascul ar en paci ent es con i nf ecci ón por 

VI H/ SI DA, como el  QRI SK- 2 vali dado en Rei no Uni do. Además del  punt aj e de 
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Fr ami ngham par a eval uaci ón de ri esgo car di ovascul ar, el que puede ori ent ar el  

pr onósti co del paci ent e par a desarroll ar un evento car di ovascul ar en l os pr óxi mos 

10 años.  

 

- Fi nal ment e, a l a f echa dentro de l a i nstit uci ón se cuent an con otras opci ones de 

trat ami ent o par a paci entes con di agnósti co de VIH,  t al es como abacavi r/lami vudi na 

más at azanavi r, abacavi r/l ami vudi na más dar unavir.  

 

- Por l o expuest o, el Instit ut o de Eval uaci ones de Tecnol ogí as en Sal ud e 

I nvesti gaci ón – I ETSI no apr ueba el uso de abacavi r más l ami vudi na más 

dol ut egr avi r, par a el manej o de l os paci entes con di agnósti co de VI H con 

contrai ndi caci ón de uso de ef avi renz. Est o debi do a que a l a f echa se ti enen 

al t ernati vas t erapéuti cas en el Petit ori o Far macol ógi co de EsSal ud, y a que se ti enen 

dudas sobr e el perfil de seguri dad de l a i nt ervenci ón.  
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II. I NTRODUCCI ÓN 

 

A.  ANTECEDENTES 

 

El  pr esent e di ct amen expone l a eval uaci ón de tecnol ogí a de l a efi caci a y seguri dad de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l amivudi na, en compar aci ón con un i nhi bi dor 

de pr ot easa (I P) o un i nhi bi dor de l a transcri pt asa i nversa no anál ogo de l os nucl eósi dos 

( NNRTI) más abacavi r más l ami vudi na, en el trat ami ent o de paci entes adul t os con 

di agnósti co de VI H con contrai ndi caci ón de uso de ef avi renz. Así, el Dr. Jai me Ant oni o 

Col li ns Camones del  Hospi t al Naci onal  Guill er mo Al menar a Iri goyen, si guiendo l a Directi va 

N 003-I ETSI- ESSALUD-2016, enví a al I nstit ut o de Eval uaci ón de Tecnol ogí as en Sal ud e 

I nvesti gaci ón – I ETSI la soli cit ud de uso f uera del  petit ori o del product o f ar macéuti co 

dol ut egr avi r (50 mg) en combi naci ón con abacavi r (600 mg) más l ami vudi na (300 mg), 

según l a si gui ent e pr egunt a PI CO:  

 

Tabl a 1. Pregunt a PI CO i ni ci al pl ant eada por l a Red Prest aci onal Al menara 

P 

- Paci ent es VI H- positi vos en TARV con éxit o virol ógi co, per o con al t o 

ri esgo car di ovascul ar  

- TARV con una combi naci ón bási ca (o esquema ej e) de abacavi r y 

l ami vudi na, y un i nhi bi dor de pr ot easa (I P) o un i nhibi dor de l a transcri pt asa 

i nversa no anál ogo de l os nucl eósi dos ( NNRTI) 

I 

Los paci ent es pasan a reci bi r un régi men de una sol a t abl et a al  dí a 

compuest a de: abacavir (600 mg) más l ami vudi na (300 mg) más 

dol ut egr avi r (50 mg) ** 

C 

Conti nuar reci bi endo el  esquema act ual  con cada medi cament o por 

separ ado 

- Abacavi r (300 mg, 2 t abl et as) más l ami vudi na (150 mg, 2 t abl et as) más 

un i nhi bi dor de pr ot easa (I P) o un i nhi bi dor de l a transcri pt asa i nversa no 

anál ogo de l os nucl eósi dos ( NNRTI) 

O 

- Asegur ar l a adher enci a y l a dur abili dad de l a TARV 

- Ef ect o neutral o reducción del  ri esgo car di ovascul ar 

- Mej or cali dad de vi da personal  y f ami li ar 

(**) Di cho esquema t ambi én puede reci bi rse de maner a separ ada.  

 

Con el obj eti vo de pr eci sar l a pregunt a PI CO del  pr esent e di ct amen, se ll evar on reuni ones 

técni cas con médi co especi ali st a en i nf ect ol ogí a de EsSal ud y repr esentant es del  equi po 

eval uador del I ETSI - EsSal ud. En aquell a reuni ón se vali dó l a pr egunt a PICO fi nal, con el  

obj eti vo de at ender l a sol i cit ud respect o a l a pobl aci ón y no sol o i ncl ui r a l os paci ent es VI H-

posi ti vos que reci ben TARV con el evado ri esgo car di ovascul ar, si no t ambi én at ender l a 

necesi dad de l os paci entes VI H- posi ti vo con contrai ndi caci ón de uso de efavi renz. Por otro 
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l ado, ampli ar l a pobl ación de l a pregunt a PI CO f acilit ó l a búsqueda de artí cul os en l a 

literat ur a ci entífi ca naci onal .   

 

Tabl a 2. Pregunt a PI CO vali dada con especi alist a 

P 
Paci ent es adul t os con diagnósti co de VI H con contrai ndi caci ón de uso 

de ef avi renz*** 

I 
Abacavi r 600 mg más l ami vudi na 300 mg más dol ut egr avi r 50 mg en una 

sol a t oma ví a or al  

C 

Abacavi r (300 mg, 2 t ablet as) más l ami vudi na (150 mg, 2 t abl et as) más 

un i nhi bi dor de pr ot easa (I P) o I nhi bi dor de l a transcri pt asa i nversa no 

anál ogo de l os nucl eósi dos ( NNRTI ), que se encuentren dentro del  

petit ori o de EsSal ud. 

O 

1. Adher enci a at trat ami ent o 

2. Ri esgo car di ovascul ar 

3. Cali dad de vi da 

4. Éxi t o vi rol ógi co 

5. Event os adversos ( EA) 

(***) Se pri ori za l a i nf or maci ón respect o a pobl aci ón con el evado ri esgo car di ovascul ar. 

() Tambi én se cont empl a l a pr esent aci ón de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más, l ami vudi na en 

t abl et as separ adas.  

() Dentro de l os I P consi der amos a at azanavi r y dar unavi r, dentro de l os NNRTI consi deramos a abacavi r y 

l ami vudi na.  

 

Es necesari o señal ar que dol ut egr avi r es un medi cament o al que encontramos dentro de l a 

nor ma t écni ca del MI NSA: “ Nor ma Técni ca de Sal ud de At enci ón I nt egr al del Adul t o con 

I nf ecci ón por el Vi rus de l a I nmunodefi ci enci a Humana ( VI H) NTS N 097 – 

MI NSA/ 2018/ DGI ESP – V. 03” ( MI NSA 2018). Donde se señal a que en aquell os paci ent es 

con contrai ndi caci ón o efect os adversos al ef avi renz, se puede opt ar por i ncl ui r un i nhi bi dor 

de i nt egr asa como dol utegr avi r, en l ugar de ef avirenz en l a t erapi a tri pl e. El cont eni do de 

est a nor ma se pr esent a en el desarroll o del present e di ct amen pr eli mi nar. Si n embar go, 

debemos t ener pr esent e que dol ut egr avi r es un fár maco anti vi ral que aún ti ene pendi ent e 

ser eval uado por DI GEMI D y, por l o t ant o, no se encuentra dentro del  PNUME ( Petit ori o 

Naci onal  Úni co de Medi cament os) ni en sus li st as compl ement ari as. Por esta razón, es que 

tambi én se reali za l a pr esent e eval uaci ón de t ecnol ogí a sani t ari a.  

 

Tambi én es necesari o menci onar que el I ETSI ha el abor ado con ant eri ori dad un Di ct amen 

Pr eli mi nar de Eval uaci ón de Tecnol ogí a Sani t ari a N° 019- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI-2017, 

denomi nado “ Efi caci a y seguri dad del  uso de dol ut egr avi r en el trat ami ent o de paci ent es 
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con VI H mul titrat ados”. Se har á l a di scusi ón respect o a di cha ETS en l a secci ón de 

di scusi ón del present e dict amen.  

 
 

B.  ASPECTOS GENERALES  

 

La i nf ecci ón por el virus de l a i nmunodefi ci enci a humana ( VI H) es una condi ci ón 

trans mi si bl e que repr esent a un pr obl ema de sal ud públi ca a ni vel mundi al . La OMS esti ma 

que cerca de 1́ 000́ 000 de personas muri eron el año pasado (2018) por causas 

rel aci onadas a l a i nf ecci ón por VI H y que apr oxi madament e en el  mundo exi st en 

40́ 000́ 000 de personas vi vi endo con el virus de l a i nmunodefi ci enci a humana. ( Worl d 

Heal t h Or gani zati on 2019).  En el Per ú, l a Di rección Gener al  de Epi demi ologí a señal a que 

desde el año 1983 hast a el 2018, se ti enen reportados 120́ 389 casos de inf ecci ón por VI H 

y 43, 072 casos de SI DA3 . Par a el 2017, EsSal ud señal a que ati ende medi ant e el Progr ama 

de Pr evenci ón y Control  de l as I nf ecci ones de Trans mi si ón Sexual  I TS- VI H/ SI DA a 8, 460 

paci ent es con VI H/ SI DA ( EsSal ud 2017). 

 

El  trat ami ent o anti -retroviral (TARV) se apr obó por l a Food and Dr ug Admi ni strati on ( FDA) 

en 1990 y desde ent onces se han desarroll ado vari as f ami li as de f ár macos que i ncl uyen a 

l os i nhi bi dor es de l a transcri pt asa reversa anál ogos de l os no nucl eósi dos, como el  

ef avi renz; i nhi bi dor es de l a transcri pt asa reversa anál ogos de l os nucl eósi dos, como el  

abacavi r y l ami vudi na, i nhi bi dor es de pr ot easa como at azanavi r y dar unavir, e i nhi bi dor es 

de i nt egr asa como dol utegr avi r (I NFO SI DA 2019b). Act ual ment e, l a recomendaci ón de 

i ni ci o de uso de anti -retrovi ral es, es que t odo paci ent e con i nf ecci ón por VI H y car ga vi ral  

det ect abl e, debe de i ni ciar trat ami ent o anti -retrovi ral l o ant es posi bl e, si n import ar el  cont eo 

de li nf ocit os CD4+( Si egfri ed, Ut hman, and Rut herfor d 2010;( Günt har d et al. 2016). Una vez 

que se i dentifi ca en el paci ent e l a necesi dad de i ni ci o de TARV, se deci de qué ti po de 

esquema i ni ci ar de maner a i ndi vi duali zada y según l as comor bili dades que pr esent e el  

paci ent e.   

 

Ant e est a recomendaci ón, se ofrecen dif erent es esquemas de TARV basados en una 

combi naci ón de tres dr ogas o t ambi én denomi nada “t erapi a tri pl e”. La que por l o gener al  

conti ene un esquema eje o backbone, que son dos f ár macos que pueden ser de l a mi s ma 

fami li a de anti -retrovi rales, que se manti enen invari abl es, mi entras que el t ercer anti -

retrovi ral varí a de f ami lia. El  obj eti vo del  TARV es obt ener una car ga vi ral  i ndet ect abl e y 

mant enerl a así en el ti empo. Dentro del petit ori o f ar macol ógi co de EsSal ud par a paci ent es 

                     
3  El est adí o SI DA corresponde a la úl ti ma cat egorí a clí ni ca del  VI H (cat egorí a C según l a Cent ers f or Di sease Control and 
Pr eventi on - CDC). Cat egorí a clíni ca A: paci ent e asi nt omáti co con cual qui er val or de car ga vi ral. Cat egorí a clí ni ca B: 
sí nt omas atri bui dos a i nf ecci ón por VI H o que se compl i can por l a mi s ma i nf ecci ón. Cat egorí a clí ni ca C: se pr esent an otras 
enf er medades que defi nen SI DA,  l a enf er medad compr omet e severament e al paci ent e, y es i ndependi ent e de l os ni vel es 
de car ga vi ral que t enga el  paci ent e.  
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adul t os con di agnósti co de VI H se encuentran disponi bl es l os si gui ent es esquemas (según 

fami li a de f ár maco)  

 

Tabl a 3. Fár macos ARV i nvol ucrados en l os esque mas de manej o para paci ent es 

adult os con di agnósti co de VI H  

Fa mi li a de TARV 
NRTI  

esquema ej e 

I nhi bi dor de 

i nt egrasa 
NNRTI  I P 

(a) Esquema que 

i ncl uye ef avi renz 

abacavi r sulf at o 

y 

l ami vudi na 

-- ef avi renz 
-- 

 

(c) Esquemas que 

NO i ncl uyen 

ef avi renz 

abacavi r sulf at o 

y 

l ami vudi na 

-- 
Et r avi ri na ó 

nevi rapi na 

At azanavi r ó 

dar unavi r 

NRTI: i nhi bi dor de l a transcript asa reversa anál ogo de l os nucl eósi dos; I P: i nhi bi dor de prot easa; NNRTI: 

i nhi bi dor de l a transcri pt asa i nversa anál ogo de l os no nucl eósi dos. Los NRTI s (abacavi r sul f at o y l ami vudi na) 

son medi cament os comunes a l os tres esquemas. El  esquema (b) es l a alt ernati va plant eada en aquel l os 

paci ent es con contrai ndi cación de uso al  ef avi renz. El  esquema (c) es el  esquema que conti ene a l os 

compar ador es I P (at azanavi r ó dar unavi r) ó NNRTI (etravi rina ó nevi rapi na).  

 

En cuant o al abacavi r (inhi bi dor de l a transcri ptasa reversa anál ogo de l os nucl eósi dos), 

al gunos paci ent es pueden desarroll ar una reacci ón de hi persensi bili dad grave si pr esent an 

l a vari aci ón genéti ca denomi nada HLA- B*57014 . El espectro de l a reacci ón adversa al 

medi cament o i ncl uye brot e dér mi co, náuseas, vómi t os, mal est ar, cansanci o, di fi cult ad 

respi rat ori a, dol or de gargant a, t os, dol or generali zado, dol or abdomi nal , di arrea, fi ebr e, 

aci dosi s l ácti ca e i ncl uso l a muert e (I NFO SI DA 2019a). Por t ant o, es necesari o reali zar l a 

pr ueba de HLA- B*5701 ant es de empl ear abacavi r.  

 

Con respect o al esquema de abacavi r más l ami vudi na (2NRTI s) más nevirapi na ( NNRTI), 

est e posee un ef ect o si mil ar al del esquema abacavi r más l ami vudi na (2NRTI s) más 

ef avi renz ( NNRTI) en paci ent es si n trat ami ent o previ o o naï ve5 . Una de l as di f erenci as entre 

esquemas, es que el efavi renz pr oduce más efect os a ni vel del si st ema nervi oso central, 

mi entras que l a nevi rapi na pr oduce reacci ones ti po br ot e dér mi co, el evaci ón de l as 

transami nasas y neutropeni a ( Mbuagbaw et al. 2016). 

Los I P o i nhi bi dor es de prot easa son f ár macos anti vi ral es que pueden ser usados en 

combi naci ón con l as otras f ami li as de anti virales como el t ercer f ár maco añadi do al 

                     
4  HLA son l as si gl as de human l eukocyt e anti gen o antí geno l eucoci t ari o humano. HLA- B*5701 corresponde a una vari aci ón 
genéti ca asoci ada a hi persensi bilidad al  abacavi r. Es una pr ueba de l abor at ori o en l a que se det er mi na si el paci ent e puede 
hacer una pot enci al  reacci ón de hi persensi bili dad al  abacavi r. En ese senti do, se encuentra i ndi cada par a t odo paci ent e 
candi dat o a reci bi r esquema TARV con abacavi r. En caso el  resul t ado sea posi ti vo, el paci ent e no debe reci bi r abacavi r 
dada l a pot enci al gravedad de l a reacci ón adversa medi cament osa.  
5  Naï ve: paci ent e que nunca ant es ha reci bi do trat ami ent o anti -retrovi ral. 
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esquema ej e o backbone. Se recomi enda utili zar al  rit onavi r y cobi ci st at de maner a adj unt a 

como agent es que pot enci an l a acti vi dad de l os IP o si rvan de ref uerzo. Dent r o de l os EA 

conoci dos de l os I P a ni vel  car di ovascul ar t enemos: resi st enci a a l a i nsuli na, hi per gli cemi a, 

di abet es, hi perli pi demi a,  y prol ongaci ón del i nt erval o PR6 .  Dentro de l os I P t enemos a 

at azanavi r y dar unavi r; atazanavi r no se asoci a a desarroll ar resi st enci a a l a i nsuli na cuando 

se compar a con l opi navi r/rit onavi r. El uso del  rit onavi r es el que pr oduce un i ncr ement o de 

col est er ol  y tri gli céri dos.  A pesar de ser un I P, no se ha encontrado que at azanavi r est é 

asoci ado a el evado ri esgo car di ovascul ar en pacient es con i nf ecci ón por VI H (LaFl eur et al. 

2017; Chow et al. 2016).  

 

Por últi mo, ef avi renz ( NNRTI ), es uno de l os f ármacos de mayor i mport anci a dentro de l os 

NNRTI, no obst ant e, posee ef ect os adversos neur o- psi qui átri cos i mport ant es en el  

paci ent e. Entre ell os se report an: mar eos, somnol enci a, difi cult ad para concentrarse, 

cef al ea, náuseas y vómi tos ( Gai da R, et al 2016). Es por ell o, que exi st e deter mi nado gr upo 

de paci ent es con i nf ecci ón por VI H en qui enes se encuentra contrai ndi cado el  uso de 

ef avi renz.  

 

La “ Nor ma Técni ca de Sal ud de At enci ón I nt egr al del Adul t o con I nf ecci ón por el Vi rus de 

l a I nmunodefi ci enci a Humana ( VI H) NTS N 097 – MI NSA/ 2018/ DGI ESP – V. 03” ( MI NSA 

2018), señal a que en aquell os paci ent es con contrai ndi caci ón o ef ect os adversos al 

ef avi renz, se puede opt ar por i ncl ui r un i nhi bi dor de i nt egr asa como el  dol utegr avi r, en l ugar 

de ef avi renz en l a t erapi a tri pl e. Obt eni endo el  si gui ent e esquema: dolut egr avi r sódi co 

(i nhi bi dor de i nt egr asa) en combi naci ón con abacavi r sulf at o (i nhi bi dor de l a transcri pt asa 

reversa anál ogo de l os no nucl eósi dos) más lami vudi na (i nhi bi dor de l a transcri pt asa 

reversa anál ogo de l os nucl eósi dos). La f or ma de pr esent aci ón de est e esquema puede 

ser: una t abl et a de dol utegr avi r sódi co de (50 mg en t ot al ), más dos t ablet as de abacavi r 

sul f at o de 300 mg cada una (600 mg en t ot al ), más dos t abl et as de l ami vudi na de 150 mg 

cada una (300 mg en t otal )( Mi ni st eri o de Sal ud 2012). Como al t ernati va, tambi én exi st e l a 

pr esent aci ón de una sola t abl et a cont eni endo dol ut egr avi r sódi co (50 mg) más abacavi r 

sul f at o (600 mg) más l ami vudi na (300 mg). La t abl et a combi nada posee Regi stro Sani t ari o 

por DI GEMI D, si n embargo, no se encuentra en el Petit ori o Far macol ógi co de EsSal ud. 

Cabe menci onar que exist e un di ct amen pr eli mi nar del  I ETSI donde se apr obó el  uso de 

dol ut egr avi r, donde l a condi ci ón de sal ud de l os paci ent es se est abl eci ó como “paci ent es 

adul t os mayor es de 18 años con i nf ecci ón por VI H con resi st enci a y/ o int ol eranci a a 5 o 

más agent es anti rretrovi ral es” (I ETSI - I nstit ut o de Eval uaci ón de Tecnol ogí as en Sal ud e 

I nvesti gaci ón 2017).   

 

                     
6  El i nt erval o PR se mi de desde el  comi enzo de l a onda P hast a el i ni ci o de l a onda Q o R del compl ej o QRS en un 
el ectrocar di ogr ama.   
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Así, el obj eti vo del present e di ct amen es evaluar l a efi caci a y seguridad del  uso de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en paci entes adul t os con 

di agnósti co de VI H que no serí an tri but ari os para reci bi r ef avi renz, por present ar event os 

adversos o contrai ndi caci ón a di cho f ár maco.  

 

 

C.  TECNOLOGÍ A SANI TARI A DE I NTERÉS: ABACAVI R MÁS 

LAMI VUDI NA MÁS DOLUTEGRAVI R  

 

Dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na, es un f ár maco que combi na dos 

f ami li as de anti -retrovi ral es: l os i nhi bi dor es de i nt egr asa (I NI) y l os inhi bi dor es de l a 

transcri pt asa reversa anál ogo de l os nucl eósi dos ( NRTI). El dol ut egr avi r (I NI) bl oquea l a 

acti vi dad de l a enzi ma i ntegr asa del  VI H, l o que no per mi t e l a repli caci ón del  DNA vi ral . El  

abacavi r ( NRTI) se conviert e en un anál ogo de l a dGTP ( deoxi guanosi na trif osf at o) a ni vel  

cel ul ar, l o que i nhi be l a acti vi dad de l a enzi ma transcri pt asa reversa del  VI H. Por t ant o, 

abacavi r se acopl a al DNA vi ral i mpi di endo l a repli caci ón del  virus. La l ami vudi na ( NRTI ) 

t ambi én se acopl a al DNA vi ral, l o que i nhi be con l a repli caci ón de l a transcri pt asa reversa 

del  VI H ( FDA 2019). 

 

Tant o l a FDA como l a EMA apr obar on el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r 

más l ami vudi na ( Vii V Heal t hcar e Company por Gl axoSmi t hKli ne) para el manej o de 

paci ent es con i nf ecci ón por VI H/ SI DA en paci ent es desde l os 12 años y con un peso mí ni mo 

de 40 kg, si empr e que el  paci ent e no expr ese el  gen denomi nado HLA- B*5701 (dado el  

ri esgo de reacci ón de hipersensi bili dad al abacavi r). La FDA l o apr obó el  dí a 22 de agost o 

del  2014 ( FDA 2019). La EMA l o apr obó el dí a 01 de seti embr e del  2014 (EMA 2019).  

 

En el  Per ú, l a Di recci ón Gener al  de Medi cament os, I nsumos y Dr ogas del Per ú ( DI GEMI D) 

aut ori zó el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na hast a oct ubr e 

del  2022, con númer o de regi stro sani t ari o EE05378 y baj o el nombr e comer ci al  Tri umeq 

(dol ut egr avi r 50 mg, abacavi r 600 mg, l ami vudi na 300 mg) compri mi do recubi ert o con 

pel í cul a, de admi ni stración or al, comer ci ali zado por Gl axoSmi t hKli ne Perú S. A. par a el 

trat ami ent o de paci ent es adul t os con i nf ecci ón por VI H. La dosi s i ndi cada es de dol ut egr avi r 

50 mg di ari os, abacavi r 600 mg, l ami vudi na 300 mg ( DI GEMI D 2019).  

 

De acuer do con l a i nf ormaci ón de eti quet a, el dol ut egr avi r en combi nación con abacavi r 

más l ami vudi na en una sol a t abl et a se encuentra contrai ndi cado en pacient es que t engan 

el  al el o HLA- B*5701 posi ti vo, dado que podrí an t ener una reacci ón de hi persensi bili dad 

seri a al abacavi r, pudi endo resul t ar en una f all a mul ti orgáni ca e i ncl uso la muert e. Tambi én 

se encuentra contrai ndi cado en paci ent es con reacci ón de hi persensi bili dad pr evi a al 
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abacavi r. Es por ell o, que si empr e se debe de reali zar l a búsqueda del  alel o HLA- B*5701 

ant es de i ni ci ar trat ami ent o con abacavi r más l ami vudi na más dol ut egr avir.  

 

Del  mi s mo modo, dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a 

t abl et a se encuentra contrai ndi cado en paci ent es con i nsufi ci enci a hepáti ca sever a, 

coadmi ni straci ón de dofetili da7  y reacci ones de hi persensi bili dad a al guno de sus 

component es. Se han report ado exacer baci ones de hepatiti s B debi do a l a l ami vudi na 

pr esent e en el compuesto, por ell o, recomi endan un moni t oreo cercano de l os paci ent es y 

eval uaci ón de necesi dad de trat ami ent o de l a hepatiti s B.  

 

Los event os adversos (EA) más frecuent es de paci ent es que reci bi eron dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na f uer on i nsomni o, cef al ea y f ati ga en un 2 % de 

l a pobl aci ón. Los ensayos clí ni cos reali zados con cada component e por separ ado i ndi can 

que l os EA asoci ados al  uso de abacavi r son reacci ones de hi persensi bili dad, f all a 

mul ti orgáni ca, anafil axi a (que ocurren por l o gener al dentro de l as sei s semanas de i ni ci o 

del  trat ami ent o). Los EA asoci ados al uso de dol ut egr avi r son br ot e, fi ebr e, mal est ar 

gener al, f ati ga, dol or muscul ar, úl cer as or al es, edema f aci al, conj unti viti s, ampoll as en l a 

pi el , angi oedema, difi cultad par a respi rar, f all a hepáti ca.  

 

El  EA más frecuent e del  abacavi r es que exi st e un ri esgo i ncr ement ado de una reacci ón de 

hi persensi bili dad cuando el paci ent e es HLA-B* 5701 positi vo, l a que puede ll egar a 

pr esent ar f all a mul ti orgáni ca y ll egar a ser mort al. Tambi én puede pr oduci r 

hi pertri gli ceri demi a, menos del  1 % pr esent an i nfart o de mi ocar di o. Los EA r el aci onados al  

uso de l ami vudi na es cef al ea, f ati ga, mal est ar, el evaci ón de ami l asa, menos del  1 % 

pr esent a hi per gli cemi a.  Los EA rel aci onados al  uso de dol ut egr avi r es hi per gli cemi a 

(>10 %).  

 

En el Per ú, el cost o de adqui si ci ón de dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en una sol a tabl et a por caj a de 30 compri mi dos de dol ut egr avi r 50 mg, abacavi r 

600 mg, l ami vudi na 300 mg es de apr oxi madament e S/ 1́ 790. 00. Consi derando l a dosi s de 

dol ut egr avi r 50 mg, abacavi r 600 mg, l ami vudi na 300 mg (1 compri mi do di ari o), el  cost o 

anual  del trat ami ent o para un paci ent e adul t o ascenderí a a S/ 21, 480. 00 por paci ent e. El  

cost o anual  de adqui si ción de dol ut egr avi r (50 mg) en combi naci ón con abacavi r (600 mg) 

más l ami vudi na (300 mg) en tabl et as diferent es, asci ende a S/ 35’ 421. 0 por paci ent e. 

  

 

 

                     
7  Dof etili da es un f ár maco anti arrítmi co, se utili za par a regul ar l a frecuenci a car di aca.  
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Tabl a 4. Cost os de l os antirretroviral es que se encuentran dentro del Petit ori o 

Far macol ógi co de EsSal ud (abacavi r, l ami vudi na, dol ut egravi r, abacavi r más 

lami vudi na, dar unavi r, at azanavi r, etraviri na y nevirapi na), famili a de TARV, regi stro 

sanitari o ( DI GEMI D), cost o de cada tabl et a, dosi s del medi cament o por dí a por 

paci ent e, preci o por mes por paci ent e, y precio anual por paci ent e.  

 
 
Tabl a 5. Esque mas TARV pr opuest os y su cost o anual por esque ma por paci ent e 

Fa mi li a 
de 

TARV 
Medi cament o 

Regi stro 
sanitari o 
DI GEMI D 

Cada 
tabl et a 

conti ene 

Dosi s por 
dí a 

Cost o por 
mes por 
paci ent e 

Cost o anual 
por 

paci ent e 

2 NRTI 

+ I NI  

Abacavi r + 

l ami vudi na + 

dol ut egr avi r 

EE05378 300/ 150/ 50 

mg  

300/ 150/ 50 

mg  

(1 t ab/ dí a) 

S/ 1790. 00 S/ 21, 480. 00 

NRTI  Abacavi r 

sul f at o  

EE01414 300 mg 600 mg/ dí a S/ 904. 40 S/ 10, 852. 80 

NRTI  La mi vudi na  EE01077 

EE01232 

EE01607 

EE02237 

150 mg 300 mg/ dí a S/ 704. 25 S/ 8, 451. 00 

I NI  Dol ut egr avi r 

sódi co 

EE02450 50 mg 50 mg/ dí a S/ 1343. 10 S/ 16’ 117. 20 

I P Dar unavi r EN05301 300 mg* 600 mg/ dí a S/ 900. 00 S/ 10, 800. 00 

I P At azanavi r EE00132 

EE06421 

300 mg* 300 mg/ dí a  

 

S/ 561. 00 S/ 6, 732. 00  

NNRTI  Et r avi ri na EE00381 200 mg 400 mg/ dí a S/ 1, 462. 80 S/ 17, 553. 60 

NNRTI  Nevi rapi na EE00521 200 mg 400 mg/ dí a S/ 27. 00 

(preci o 

2018)  

S/ 324. 00 

(preci o 2018) 

N  Esque ma 
Cost o anual del 

esque ma por paci ent e 

1 
Abacavi r sulf at o + Lami vudi na + Dol ut egr avi r ( una sol a 

tabl et a) 
S/ 21, 480. 00 

2 
Abacavi r sulf at o + Lami vudi na + Dol ut egr avi r (tabl etas 

separadas)  
S/  35’ 421. 00 

3 Abacavi r sulf at o + Lami vudi na + At azanavi r S/ 26, 035. 80 

4 Abacavi r sulf at o + Lami vudi na + Dar unavi r S/  30, 103. 80 

5 Abacavi r sulf at o + Lami vudi na + Etravi ri na S/ 36, 857. 40 

6 Abacavi r sulf at o + Lami vudi na + Nevi rapi na S/ 19, 627. 80 
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Al  compar ar el cost o anual  de l os esquemas alt ernati vos (abacavi r sulf at o más l ami vudi na 

más dar unavi r, abacavi r sulf at o más l ami vudi na más at azanavi r, abacavi r sul f at o más 

l ami vudi na más etravi ri na, abacavi r sulf at o más lami vudi na más nevi rapina), obser vamos 

al gunas dif erenci as. Según el si st ema SAT de EsSal ud el esquema que conti ene abacavi r 

sul t af o más l ami vudi na más at azanavi r, a una dosi s de (600/ 300/ 300 mg) ti ene un cost o 

anual  por paci ent e de S/ 26, 035. 80; el esquema que conti ene abacavi r sul t af o más 

l ami vudi na más dar unavi r, a una dosi s de (600/ 300/ 600 mg) ti ene un cost o anual  por 

paci ent e de S/ 30, 103. 80; el esquema que contiene abacavi r sult af o más l ami vudi na más 

dar unavi r, a una dosi s de (600/ 300/ 600 mg)  ti ene un cost o anual  por paci ent e de                      

S/ 30, 103. 80; el esquema que conti ene abacavi r sult af o más l ami vudi na más etravi ri na a 

una dosi s de (600/ 300/ 400 mg) ti ene un cost o anual  por paci ent e de S/  36, 857. 40; y el 

esquema que conti ene abacavi r sult af o más l ami vudi na más nevi rapi na a una dosi s de 

(600/ 300/ 400 mg) ti ene un pr eci o anual  por pacient e de S/ 19, 627. 80.  

  

 

  



DI CTAMEN PRELI MI NAR DE EVALUACI ÓN DE TECNOL OGÍ A SANI TARI A N. ° 059- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI- 2019 
EFI CACI A Y SEGURI DAD DEL USO DE DOLUTEGRAVI R EN COMBI NACI ÓN CON ABACAVI R MÁS LAMI VUDI NA, EN EL TRATAMI ENTO DE 

PACI ENTES ADULTOS CON DI AGNÓSTI CO DE VI H CON CONTRAI NDI CACI ÓN DE USO DE EFAVI RENZ 
 
 

20 

 

III. METODOLOGÍ A 

 

A.  ESTRATEGI A DE BÚSQUEDA 
 

Par a l a el abor aci ón del  present e di ct amen, se realizó una búsqueda bi bli ográfi ca exhausti va 

y j erár qui ca de l a lit eratura con respect o a l a efi caci a y seguri dad de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na, compar ado con un i nhi bidor de pr ot easa 

(at azanavi r o dar unavi r) o un NNRTI (etravi ri na o nevi rapi na) en combi nación con abacavi r 

más l ami vudi na en paci ent es adul t os con di agnósti co de VI H con contraindi caci ón de uso 

de ef avi renz. Se i ni ci ó la búsqueda medi ant e l a revi si ón de l a i nf or maci ón del  pr oduct o 

f ar macéuti co en l a FDA, EMA y DI GEMI D en el Per ú.  

 

Se ll evó a cabo una búsqueda si st emáti ca en l as pri nci pal es bases de dat os, t al es como 

MEDLI NE ví a PubMed y en Cochr ane Li br ary. Así  mi s mo, se reali zó una búsqueda manual  

en l as pági nas web de los gr upos dedi cados a la i nvesti gaci ón y educaci ón en sal ud que 

el abor an guí as de pr ácti ca cl í ni ca: Nati onal  I nstit ute f or Heal t h and Car e Excell ence ( NI CE), 

Canadi an Agency f or Drugs and Technol ogi es i n Heal t h ( CADTH), Scotti sh Medi ci nes 

Consorti um ( SMC), Haute Aut horit é de Sant é (HAS), I nstit ut e f or Cli ni cal  and Economi c 

Revi ew (I CER), I nstit ut für Qualit ät und Wi rt schaf tli chkei t i m Gesundhei t swesen (I QWI G) y 

el  Mi ni st eri o de Sal ud del  Per ú ( MI NSA). Además,  se reali zó una búsqueda de l as guí as de 

l as pri nci pal es soci edades o i nstit uci ones especi ali zadas en VI H, t ales como el  HI V 

Medi ci ne Associ ati on (HI VMA) of t he I nf ecti ous Di seases Soci et y of Ameri ca (I DSA), 

Eur opean AI DS Cli ni cal  Soci et y ( EACS), Briti sh HI V Associ ati on ( BHI VA), I nt er nati onal  

Associ ati on of Pr ovi ders of AI DS Car e (I APAC), y Worl d Heal t h Or gani zati on. Por últi mo, se 

buscar on ensayos clí ni cos en desarroll o o que no hayan si do publi cados en l a pági na web 

www. cli ni caltri al s. gov, que ayuden a responder a l a pregunt a PI CO plant eada, con el  

obj eti vo de di smi nui r el sesgo de publi caci ón.  

 
 

B.  TERMI NOS DE BÚSQUEDA 
 

Par a l a búsqueda si st emáti ca de l a lit erat ur a se utili zar on dif erent es estrat egi as de 

búsqueda, se sel ecci onar on l os est udi os que cont ení an l os t ér mi nos rel aci onados a l a 

pobl aci ón de i nt er és y l a i nt ervenci ón. De est a maner a, se empl ear on l os tér mi nos MeSH8 , 

t ér mi nos gener al es, y t érmi nos de l enguaj e li bre.  

 

                     
8  Los t ér mi nos MeSH ( Medi cal  Subj ect Headi ngs, son l as si glas en i ngl és) o “encabezados de t ópi cos médi cos” 
corresponde a un t esaur o i ncl ui do en Medli ne, conti ene l os descri pt ores que se utili zan en di cha base de dat os. Di cho 
vocabul ari o control ado pert enece a l a Bi bli ot eca Naci onal  de Medi ci na ( NLM, son l as si gl as en i nglés), per mi t e buscar de 
maner a exact a el t ópi co de i nt er és. Es una herrami ent a f undament al  en l a búsqueda de artí cul os publi cados.  

http://www.clinicaltrials.gov/
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Pobl aci ón de i nt erés: ¨HI V̈  (t ér mi no MeSH), “Hu man i mmunodefi ci ency vi rus” (t ér mi no 

li bre), y “acqui red i mmunodefi ci ency syndr ome” (tér mi no l i bre).  

 

I ntervenci ón: abacavi r/dol ut egr avi r/l ami vudi ne (t ér mi no li bre). 

 

Los t ér mi nos menci onados se combi nar on con oper ador es bool eanos en todas l as bases 

de dat os donde se realizó l a búsqueda de artí cul os ci entífi cos. Después de reali zada l a 

búsqueda, se pr ocedi ó a revi sar manual ment e l os artí cul os sel ecci onados por tít ul o y 

resumen, l a búsqueda se reali zó si gui endo el fl ujogr ama de l a secci ón I V ( Fi gur a N1). Las 

estrat egi as de búsqueda con l os resul t ados figur an al l ado de cada estrat egi a. Las 

estrat egi as de búsqueda se pr esent an en l as t abl as pr esent es en el mat eri al supl ement ari o.  

 

Los est udi os de l a present e eval uaci ón, f uer on i ncl ui dos si gui endo l a pi rámi de de l a 

evi denci a de Haynes ( Di censo, Bayl ey, and Haynes 2009). Por ell o, i ni ci amos el document o 

con el análi si s de l a evi denci a de mayor ni vel metodol ógi co. Los est udi os el egi bl es f uer on 

revi si ones si st emáti cas, met a- análi si s, ensayos clíni cos al eat ori zados, y ensayos clí ni cos 

al eat ori zados de Fase III. Además, se i ncl uyer on recomendaci ones reali zadas en Guí as de 

Pr ácti ca Cl í ni ca ( GPC),  y se i ncl uyer on Eval uaci ones de Tecnol ogí a Sani t ari a ( ETS) 

rel evant es.  

 
 

C.  CRI TERI OS DE ELEGI BI LI DAD Y SELECCI ÓN DE ESTUDI OS 
 

En l a sel ecci ón de l a evi denci a se pri ori zan l as guías de pr ácti ca clí ni ca ( GPC) que cuent en 

con un si st ema de gr adaci ón de l a evi denci a, evaluaci ones de t ecnol ogí as sani t ari as ( ETS), 

revi si ones si st emáti cas (RS), met a- análi si s ( MA) y ensayos clí ni cos al eat ori zados ( ECA) de 

f ase III que per mi t an responder a l a pr egunt a PICO.  

 

Fi nal ment e, con l a estrategi a de búsqueda di señada par a PubMed, se gener ar on al ert as 

semanal es ví a correo el ectróni co con el obj eti vo de i dentifi car est udi os publ i cados l uego del  

31 de oct ubr e del  2019.  
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I V. RESULTADOS 

 

Fi gura N° 1: Fl uj ogr ama de sel ecci ón de Bi bli ografí a Encontrada ( Moher et al. 2009)  

 

 
 

Abr evi at ur as: Guí as de pr ácti ca clí ni ca ( GPC), met a- análi si s ( MA), revi si ón si st emáti ca ( RS), 

eval uaci ón de t ecnol ogí a sani t ari a ( ETS), ensayo clí nico al eat ori zado Fase III ( ECA-III). 
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A.  SI NOPSI S DE LOS RESULTADOS DE LA BÚSQUEDA 

 

De acuer do con l a pregunt a PI CO, se ll evó a cabo una búsqueda de evi denci a ci entífi ca 

rel aci onada al uso de dol ut egr avi r en combi nación con abacavi r más l ami vudi na, como 

trat ami ent o de paci ent es adul t os con di agnósti co de VI H con contrai ndi caci ón de uso de 

ef avi renz. En l a presente si nopsi s se descri be la evi denci a di sponi bl e según el  ti po de 

publi caci ón, si gui endo l o i ndi cado en l os crit eri os de el egi bili dad ( GPC, ETS, RS, MA y ECA 

fase III). 

 

Guí as de prácti ca clí nica 

 

Publ i caci ones i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a: 

 

 Swedi sh Ref er ence Gr oup f or Anti vi ral Ther apy (2017) - Antiretrovi ral treat ment f or 

HI V i nf ecti on: Swedi sh recommendati ons ( Eri ksen et al. 2017). 

 

 Bri ti sh HI V Associ ati on (BHI VA) (2019) - Gui deli nes f or t he routi ne i nvesti gati on and 

moni t ori ng of adul t HI V- 1 positi ve i ndi vi dual s [I nt eri m updat e] ( BHI VA 2019). 

 

 I nt ernati onal  Associ ati on of Pr ovi ders of AI DS Care (I APAC) (2015) - Gui deli nes f or 

opti mi zi ng t he HI V car e conti nuum f or adul t s and adol escent s (“I APAC Gui deli nes 

f or Opti mi zi ng t he HI V Car e Conti nuum f or Adul t s and Adol escent s” 2015). 

 

 Worl d Heal t h Or gani zati on ( WHO) (2016) - Consoli dat ed gui deli nes on HI V 

pr eventi on, di agnosi s, treat ment and car e f or key popul ati ons [ Updat e] ( WHO 2016). 

 

Publi caci ones NO i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a: 

 

 Eur opean AI DS Cli ni cal Soci et y ( EACS) (2018) Gui deli nes. La guí a EACS par a el  

manej o de paci ent es con i nf ecci ón por VI H. No se i ncl uye dado que l os aut or es de 

l a guí a t omar on l a deci si ón de no gr aduar l as recomendaci ones de l a evi denci a, 

dado que l as recomendaci ones se reali zan por consenso.  

 

 Panel  on Opport uni sti c I nfecti ons i n Adul t s and Adol escent s wi t h HI V. Gui deli nes f or 

t he pr eventi on and treatment of opport uni sti c i nfecti ons i n adul t s and adol escent s 

wi t h HI V: recommendations from t he Cent ers f or Di sease Control and Preventi on, 

t he Nati onal  I nstit ut es of Heal t h, and t he HI V Medi ci ne Associ ati on of t he Inf ecti ous 

Di seases Soci et y of Ameri ca. No se i ncl uyó dado que no se i ncl uyen 

recomendaci ones sobr e uso de dol ut egr avi r. 
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 I nf ecti ous Di seases Societ y of Ameri ca (I DSA) (2014) - Pri mary Car e Gui deli nes f or 

t he Management of Persons I nf ect ed Wi t h HI V: 2013 Updat e by t he HI V Medi ci ne 

Associ ati on of t he I nf ectious Di seases Soci et y of Ameri ca. No se i ncl uyó debi do a 

que l a úni ca ref er enci a que reali zan en cuant o al uso de dol ut egr avi r es que puede 

el evar l a secr eci ón de creati ni na si n af ect ar l a f unci ón renal . No hacen refer enci a a 

l a pobl aci ón de i nt er és.  

 

 I nf ecti ous Di seases Soci et y of Ameri ca (I DSA) (2003) - Gui deli nes f or t he Eval uati on 

and Management of Dysl i pi demi a i n Human I mmunodefi ci ency Vi rus ( HI V)–I nf ect ed 

Adul t s Recei vi ng Anti retrovi ral Ther apy: Recommendati ons of t he HI V Medi ci ne 

Associ ati on of t he I nf ectious Di sease Soci et y of Ameri ca and t he Adul t AI DS Cli ni cal  

Tri al s Gr oup. No se i ncluyó debi do a que no hacen ref er enci a a l a i nt ervenci ón de 

i nt erés.  

 

Eval uaci ones de tecnol ogí as sanitari as 

 

Publi caci ones i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a: 

 

 Canadi an Agency f or Dr ugs and Technol ogi es i n Heal t h ( CADTH) (2014) - 

Dol ut egr avi r/ abacavi r/l ami vudi ne (“ Dol ut egr avi r / Abacavi r / Lami vudi ne” 2014). 

 

 Scotti sh Medi ci nes Consorti um ( SMC) (2014) - Dol ut egr avi r/ abacavi r/l ami vudi ne 

( Tri umeq) (“ Dol ut egr avi r, Abacavi r, Lami vudi ne (Tri umeq)” 2014). 

 

 Haut e Aut orit é de Sant é ( HAS) (2014) - Tri umeq (dol ut egr avi r/ abacavi r/l ami vudi ne), 

fi xed- dose combi nati on of anti retrovi ral s. (“TRI UMEQ 

( Dol ut egr avi r/ Abacavi r/ Lami vudi ne), Fi xed- Dose Combi nati on of Anti retrovi ral s” 

2014). 

 

 I nstit ut f ür Qualit ät und Wi rt schaftli chkei t i m Gesundhei t swesen (I QWI G) (2014) -  

Dol ut egr avi r/ abacavi r/l ami vudi ne – Benefit assess ment accor di ng t o §35a Soci al  

Code Book V (dossi er assess ment) (I QWI G 2014).  

 

Revi si ones si stemáti cas y Met a- análi si s 

 

Publi caci ones i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a:  

 

No se encontrar on RS o MA que respondi er an a la pr egunt a PI CO pl ant eada.  
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Ensayos clí ni cos 

 
Publ i caci ones i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a: 

 

 Tr otti er et al., 2017 - Dol ut egr avi r/ abacavi r/l ami vudi ne versus current ART i n vi rall y 

suppr essed pati ent s ( STRII VI NG): a 48- week, randomi zed, non-i nf eri ority, open-

l abel , Phase III b st udy ( Trotti er et al. 2017). 

 
Publ i caci ones NO i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a: 

 

 Negr edo et al., 2016 - Swi t chi ng from a rit onavi r-boost ed PI t o dol ut egr avi r as an 

al t ernati ve strat egy i n vi rol ogi call y suppr essed HIV-i nf ect ed i ndi vi dual s. Se excl uyó 

el  present e est udi o dado que ti ene como pobl aci ón de est udi o a paci ent es con 

ost eopor osi s y ost eopeni a, l o que difi ere de l a pobl aci ón en l a pr egunt a PI CO 

pl ant eada.  

 

 Al l avena et al., 2018 - Swi t chi ng from abacavi r/l ami vudi ne pl us nevi rapi ne t o 

abacavi r/l ami vudi ne/ dol utegr avi r i n vi rol ogi call y controll ed HI V-i nf ect ed adul t s 

( SWAD st udy) ( All avena et al. 2019). No se ll ega a est abl ecer efi caci a ni  seguri dad 

de abacavi r/l ami vudi na/ dol ut egr avi r.  

 

 Col l abor ati ve updat e of a rul e-based expert system f or HI V- 1 genot ypi c resi st ance 

test i nt er pr et ati on. El compar ador del est udi o conti ene al ef avi renz, y nuestra 

pobl aci ón en l a pr egunt a pi co son paci ent es con contrai ndi caci ón de ef avi renz.  

 

 Wal msl ey et al., 2013 - Dol ut egr avi r pl us Abacavi r-Lami vudi ne f or t he Treat ment of 

HI V- 1 I nf ecti on. No se incl uyó dado que el compar ador del  est udi o conti ene al  

ef avi renz, y no corresponde al compar ador est abl eci do en l a pr egunt a PICO.  

 

 Wal msl ey et al., 2015 - Dol ut egr avi r Pl us Abacavi r/ Lami vudi ne f or t he Treat ment of 

HI V- 1 I nf ecti on i n Antiretrovi ral Ther apy- Nai ve Pati ent s: Week 96 and Week 144 

Resul t s Fr om t he SI NGLE Randomi zed Cli ni cal  Tri al. No se i ncl uyó dado que el  

compar ador del est udi o conti ene al ef avi renz, y no corresponde al compar ador 

est abl eci do en l a pregunta PI CO.  

 

Ensayos clí ni cos en desarroll o9   

 

- Eval uati on of swi t chi ng from current cART t o Tri umeq wi t h adher ence support will 

enhance HI V control i n vul ner abl e popul ati ons ( TRI I ADD). NCT02354053.  

                     
9  Regi strados en l a pági na web www. cli ni cal tri al s. gov 

http://www.clinicaltrials.gov/
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B.  DESCRI PCI ÓN DE LA EVALUACI ÓN DE LA EVI DENCI A 

 

i. Guí as de prácti ca clíni ca 

 

Swedi sh Ref erence Group f or Anti viral Therapy (2017) - Antiretroviral treat ment f or 

HI V i nf ecti on: Swedi sh recommendati ons. ( Eriksen et al. 2017) 

 

La GPC pr esent a recomendaci ones del manej o de anti -retrovi ral es en paci ent es con 

i nf ecci ón por VI H en Sueci a. La GPC del  Swedi sh Ref er ence Gr oup f or Anti vi ral  Ther apy 

reali za recomendaci ones según l a evi denci a ci ent ífi ca. Las recomendaci ones que reali zan 

se encuentran cl asifi cadas según l a Oxf or d Centre f or Evi dence Based Medi ci ne, y se 

encuentran en l a pági na web de l a or gani zación ( htt ps:// www. cebm. net/ 2009/ 06/ oxf or d-

centre- evi dence- based-medi ci ne-l evel s-evi dence- mar ch- 2009/). Par a la asi gnaci ón del  

ni vel de evi denci a de una r ecomendaci ón se consi der ar on l a cali dad de l os est udi os 

encontrados, l o que det er mi nó en tres gr ados de recomendaci ones A, B y C.  La eval uaci ón 

f ue reali zada por un grupo de expert os del grupo de t erapi a anti-retrovi ral de Sueci a, 

qui enes revi sar on GPC y est abl eci er on recomendaci ones. Los aut or es de la GPC decl ar an 

no t ener confli ct os de i nter és.  

 

Con respect o a l a i nf or maci ón de rel evanci a par a el present e di ct amen, el  Swedi sh 

Ref er ence Gr oup f or Ant i viral Ther apy recomi enda el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón 

con abacavi r y l ami vudi na como manej o de pri mera lí nea par a paci ent es naï ve (paci ent es 

que nunca reci bi eron anti-retrovi ral es), si n especifi car si recomi endan l a pr esent aci ón en 

t abl et as combi nadas o separ adas. Otros esquemas recomendados en l a GPC son:  

 Abacavi r+l ami vudi na+darunavi r/r ó abacavi r+l ami vudi na+dar unavi r ** 

 Abacavi r+l ami vudi na+atazanavi r/r ó abacavi r+l ami vudi na+at azanavi r ** 

(**) En al gunos casos podrí a no usarse rit onavi r. 

 

La recomendaci ón de uso de at azanavi r se encuentra en Möbi us et al., 2005. El cual  es un 

est udi o observaci onal  tipo cohort e de 24 semanas de segui mi ent o. ( Möbi us et al. 2005) 

Di cho est udi o no est á i ncl ui do en l a pr esent e revi si ón por no cont ener a la i nt ervenci ón de 

i nt erés.  

 

Además, recomi endan que se reali ce l a prueba HLA- B*5701 par a t odo aquel  paci ent e que 

reci bi rá el esquema ej e de abacavi r más l ami vudi na, en caso de que l a prueba sal ga 

posi ti va, el paci ent e no deber á reci bi r abacavi r más l ami vudi na. En caso de paci ent es que 

ya reci ban TARV y que tengan una car ga vi ral i ndet ect abl e, no se menci onan cambi os a un 

esquema que cont enga dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na. No se 

est abl ece gr ado de recomendaci ón. Las recomendaci ones de l a GPC sobr e dol ut egr avi r se 

basan en l os est udi os de Raffi et al. (2013), Wal msl ey et al. (2013) y Cl ot et et al. (2014), l os 

https://www.cebm.net/2009/06/oxford-centre-evidence-based-medicine-levels-evidence-march-2009/
https://www.cebm.net/2009/06/oxford-centre-evidence-based-medicine-levels-evidence-march-2009/
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cual es no han si do i ncl uidos en el present e document o debi do a que el compar ador no se 

asemej a a nuestra pr egunt a PI CO.  

 

Menci ón especi al sobre ri esgo car di ovascul ar 

 

En el t ext o de l a GPC, se señal a que, en pacient es con alt o ri esgo car di ovascul ar, se 

pr ef erirí a usar t enof ovi r más emt ri cit abi na en vez de abacavi r más l ami vudi na, más un 

fár maco que no pert enezca a l a f ami li a de l os IPs. Los aut or es señal an que l a evi denci a 

ci entífi ca al respect o es controversi al. Además, señal an que se debe t omar en cuent a a l os 

si gui ent es f act or es par a deci di r qué f ami li a de ARV utili zar (I P, I NI o NNRTI ): resi st enci a 

vi rol ógi ca, reacci ones adversas, i nt eracci ón entre dr ogas y cost os. Dentro de l os I NI se ti ene 

al  dol ut egr avi r, el que posee un alt o umbr al  de resi st enci a vi rol ógi ca, ti ene poco ef ect o par a 

el evar l os lí pi dos, pocas int er acci ones medi camentosas y se admi ni stra una sol a vez al  dí a 

en paci ent es que no han teni do fracasos pr evi os con I NI. Una t ercer a dr oga podrí a ser un 

I P como dar unavi r o at azanavi r.  

 

En caso de alt eraci ones met abóli cas asoci adas al uso de l os I P, se ha encontrado mej orí a 

cl í ni ca cuando se utili za at azanavi r, abacavi r, t enof ovi r o un NNTRI. Ni vel es menor es de 

6. 1 mmol es/ L de col esterol t ot al y menos de 4. 3 mmol es/ L de col est er ol  LDL son 

consi der ados nor mal es; si n embar go, est os val ores pueden cambi ar si es que el paci ent e 

ya ti ene otras comor bilidades como di abet es mel lit us, hi pert ensi ón, hipertri gli ceri demi a, 

enf er medades car di ovascul ar es, edad avanzada, ant ecedent es f ami li ares, ser f umador, 

entre otros. De pr esentarse un cuadr o de alt eraci ón met abóli ca se puede consi der ar 

cambi ar de esquema ARV par a di smi nui r el ri esgo car di ovascul ar si n que se modi fi quen l os 

val or es de car ga vi ral que se encuentran control ados.  

 

En paci ent es con alt eraci ones met abóli cas no se suel e admi ni strar est atinas debi do a l os 

EA seri os a ni vel muscul ar. En caso el paci ent e se encuentre con al gún I P más r ef uerzo 

con rit onavi r (I P/r), se podrí a dar trat ami ent o con est ati nas de últi ma generaci ón (se debe 

de i ni ci ar con dosi s baj as par a evit ar concentraciones el evadas del  I P/r). 

 

En concl usi ón, par a l os paci ent es de l a pobl aci ón de l a pr egunt a PI CO, l a GPC señal a que 

el  uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na puede ser utili zado en 

paci ent es naï ve al trat ami ent o con ARV. Así como otros esquemas TARV, que i ncl uyen 

at azanavi r más abacavi r más l ami vudi na o dar unavi r más abacavi r más l ami vudi na (ambos 

con uso de ref uerzo de rit onavi r o no). Si n embar go, no señal an expr esament e que est a 

combi naci ón pueda ser utili zada en caso el pacient e reci ba como esquema ej e al  abacavi r 

más l ami vudi na más I P o NNRTI y que t enga una car ga vi ral i ndet ect abl e. Además, se 

i ndi ca que ant es de i ni ci ar esquema con abacavi r, se debe t ener el resul t ado del  HLA-

B* 5701 negati vo o ant ecedent es de no reacci ones de hi persensi bili dad al abacavi r.  



DI CTAMEN PRELI MI NAR DE EVALUACI ÓN DE TECNOL OGÍ A SANI TARI A N. ° 059- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI- 2019 
EFI CACI A Y SEGURI DAD DEL USO DE DOLUTEGRAVI R EN COMBI NACI ÓN CON ABACAVI R MÁS LAMI VUDI NA, EN EL TRATAMI ENTO DE 

PACI ENTES ADULTOS CON DI AGNÓSTI CO DE VI H CON CONTRAI NDI CACI ÓN DE USO DE EFAVI RENZ 
 
 

28 

 

Entre l as pri nci pal es li mi t aci ones de l a pr esent e GPC, consi der ando el rigor met odol ógi co 

del  i nstrument o AGREE II ( AGREE Next St eps Consorti um 2009), se encuentra que: (a) no 

se pr eci sa un det er mi nado obj eti vo, si no act uali zar l as recomendaci ones de l a GPC en base 

a l a deci si ón de un gr upo de expert os que revi saron l a lit erat ur a ci entífi ca, (b) l a pobl aci ón 

de est udi o se menci ona de maner a gener al, en el  caso de manej o de pacient es con VI H se 

ti enen di sponi bl es muchas vari abl es a t omar en cuent a par a deci di r el mej or esquema par a 

l a t oma de deci si ones; sin embar go, no se hace una menci ón expl í cit a cuando el paci ent e 

reci be esquema ARV con I P y se desea cambi ar a dol ut egr avi r, t eni endo un esquema ej e 

de abacavi r más l ami vudi na, (c) exi st e una f alta de cl ari dad sobr e l os crit eri os par a l a 

sel ecci ón de l a evi denci a, t ampoco se menci ona que hayan utili zado mét odos de búsqueda 

si st emáti ca par a recoger l a evi denci a, (d) no se est abl ece con cl ari dad cómo es que se 

ll egar on a f or mul ar l as recomendaci ones, (e) tampoco señal an que l a GPC haya si do 

revi sada por un gr upo de expert os ext er nos ant es de su publi caci ón.  

 
 
Briti sh HI V Associ ati on ( BHI VA) (2019) - Gui deli nes f or t he routi ne i nvesti gati on and 

moni t ori ng of adult HI V-1 positi ve i ndi vi dual s [I nteri m updat e]. ( BHI VA 2019) 

 

La GPC par a el manej o de paci ent es adul t os con inf ecci ón por VI H se desarroll a de acuer do 

con l os pr ocedi mi ent os est andari zados di sponi bl es en la pági na web 

htt ps:// www. bhi va. or g/ Met hodol ogy. Est a GPC utili zó el si st ema GRADE ( GRADE 2019) 

par a l a gradaci ón de l as recomendaci ones y det er mi nar l a cali dad de l a evi denci a. 

 

Los aut or es de l a GPC de l a BHI VA recomi endan que par a l os paci ent es naï ve con 

di agnósti co de VI H se recomi enda el uso del  esquema ej e o backbone de 2NRTI s + I P/r o 

NNRTI o I NI. La recomendaci ón de uso de dol ut egr avi r j unt o al esquema ej e de l ami vudi na 

más abacavi r se basa en l a GPC de BHI VA del  año 2016. El esquema ej e o backbone de 

2NRTI se da con “t enof ovi r más emt ri cit abi na” o “abacavi r más l ami vudi na”. Añadi éndol e, 

un t ercer f ár maco anti -retrovi ral I P como at azanavi r/r, dar unavi r/r, un NNRTI  como ef avi renz 

o un I NI como dol ut egr avi r. Tambi én emi t en una recomendaci ón en contra de cambi ar un 

I P haci a un I NI, como t ercer agent e en paci ent es con mut aci ones asoci adas resi st enci a a 

NRTI o f all a vi rol ógi ca previ a a NRTI (recomendaci ón gr ado I B). La recomendaci ón de uso 

de dol ut egr avi r j unt o al esquema ej e de l ami vudi na más abacavi r se basa en l a GPC de 

BHI VA del  año 2016. Donde dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na se 

pr esent a como alt ernati va de trat ami ent o par a paci ent es con cual qui er ni vel  de car ga vi ral. 

Est a recomendaci ón se basa en l os resul t ados del  est udi o SPRI NG- 2, SI NGLE y 

FLAMI NGO, l os que no f uer on i ncl ui dos en el present e document o debi do a que el  

compar ador no es el de nuestra pr egunt a PI CO.  

 

Además, pr eci san que si  abacavi r es part e de un esquema TARV, se necesi t a conocer el 

resul t ado de l a pr ueba HLA- B*5701 ant es de i ni ciar l a t erapi a (1B), dado que l a reacci ón de 

https://www.bhiva.org/Methodology
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hi persensi bili dad al abacavi r puede ser f at al. Además, menci onan que abacavi r puede 

utili zarse si l a car ga vi ral  ( CV) es <100, 000 copi as/ mL, y que podrí a ser usada de pri mer a 

línea como dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na. No se especi fi ca si  

recomi endan l a pr esent aci ón en t abl et as combi nadas o separ adas de como dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na.  

 

Menci ón especi al sobre ri esgo car di ovascul ar 

En el t ext o de l a GPC señal an que exi st en punt ajes par a vi gil ar el ri esgo car di ovascul ar en 

paci ent es con i nf ecci ón por VI H, como el puntaj e QRI SK2 pr esent e en l a pági na web 

htt p:// www. qri sk. or g/ (i nstrument o vali dado par a Rei no Uni do). 

 

Además, i ndi can que l a di sli pi demi a es un f act or de ri esgo i mport ant e l os paci ent es con 

i nf ecci ón por VI H y enfer medad car di aca i squémi ca, y que l a necesi dad de utili zar un 

hi poli pemi ant e debe basarse en el ri esgo car di ovascul ar como conj unt o y no sol ament e en 

l os ni vel es de l os lí pi dos.  

 

En concl usi ón, par a l os paci ent es de l a pobl aci ón de l a pr egunt a PI CO, l a GPC señal a que 

el  uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na puede ser usado de 

pri mer a lí nea en paci entes naï ve adul t os con i nf ecci ón por VI H, descart ándose pri mer o que 

el  paci ent e t enga HLA- B*5701 posi ti vo. Si n embargo, no se menci ona el uso de dol ut egr avi r 

en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na como t erapi a de cambi o o switch 1 0 de 

paci ent es que ya reci ban TARV y t engan un adecuado control de l a car ga vi ral.   

 

Ent re l as pri nci pal es li mi t aci ones de l a present e guí a, consi der ando el ri gor met odol ógi co 

del  i nstrument o AGREE II ( AGREE Next St eps Consorti um 2009), se encuentra que: no se 

descri be cl arament e l a met odol ogí a de l a búsqueda si st emáti ca de evi denci a ci entífi ca, no 

se i ndi ca que se hayan utili zado mét odos si st emáti cos, l as f ort al ezas y limi t aci ones de l a 

evi denci a no se encuent ran cl arament e descrit as, l os mét odos de cómo se reali zar on l as 

recomendaci ones no se encuentran bi en est ableci dos en el document o, se habl a de l a 

pobl aci ón de est udi o de maner a gener al, per o no especi fi can casos como el  de nuestra 

pobl aci ón en l a pr egunt a PI CO.  

 

 

 

 

 

                     
1 0  Swi t ch/ swi t chi ng es el cambi o de esque ma TARV por otr o.  

http://www.qrisk.org/
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I nternati onal Associ ation of Pr ovi ders of AI DS Care (I APAC) (2015) - Gui deli nes f or 

opti mi zi ng t he HI V care conti nuum f or adults and adol escent s. (“I APAC Gui deli nes 

f or Opti mi zi ng t he HI V Car e Conti nuum f or Adults and Adol escent s” 2015)  

 

La guí a de l a I APAC para el trat ami ent o de paci ent es con i nf ecci ón por VIH se desarr oll a 

medi ant e una búsqueda si st emáti ca de est udi os publi cados ti po ECA, est udi os descri pti vos, 

casos y control es y est udi os observaci onal es con y si n br azo de comparaci ón, entre ener o 

del  2002 a j uli o del 2013. El obj eti vo de l a GPC fue dar recomendaci ones sobr e el manej o 

cl í ni co, de comport ami ento, soci al e i nt ervenci ones estruct ur al es en el manej o de paci ent es 

adul t os y adol escent es con i nf ecci ón por VI H.  

 

La búsqueda f ue reali zada por el Research Pr oj ect Dat abase del  CDC ( Centers f or Di sease 

Control and Pr eventi on), en l as bases de dat os como MEDLI NE, CI NAHL, EMBASE, 

PsycI NFO, así como una búsqueda manual . La búsqueda l a reali zar on si es i nvesti gador es 

i ndependi ent es, encontrando 6132 artí cul os, de ell os 1047 est udi os se utili zar on par a 

reali zar recomendaci ones. El si st ema de gr adación de l a evi denci a se reali zó basándose 

en l a f uerza de l a recomendaci ón1 1  y cali dad de l a evi denci a1 2 .   

 

Con respect o a l a i nf or maci ón de rel evanci a par a el  present e di ct amen, l a GPC no menci ona 

el  uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na par a manej o de 

paci ent es naï ve al TARV o par a aquell os que requi er an de un cambi o de esquema 

(swi t chi ng) de TARV, t ampoco hacen ref er enci a a l a modali dad de pr esent aci ón en una o 

más t abl et as. Tampoco hace ref er enci a al manej o especi al que deben t ener l os paci ent es 

con i nf ecci ón por VI H y las alt eraci ones met abólicas que puedan pr edi sponer al paci ent e a 

desarroll ar un ri esgo cardi ovascul ar el evado.  

 

Ent re l as pri nci pal es li mi t aci ones de l a present e guí a, consi der ando el ri gor met odol ógi co 

del  i nstrument o AGREE II ( AGREE Next St eps Consorti um 2009), se encuentra que l a 

pobl aci ón a l a que hace ref er enci a l a guí a no se encuentra cl arament e defi ni da, l a guí a no 

ofrece esquemas de manej o t erapéuti co par a tratar a l os paci ent es con VIH.  

 

 

                     
1 1  Fuerza de l a recomendaci ón; A=f uert e (t odos l os paci ent es deberí an de reci bir l a recomendaci ón), B=moder ada (l a 
mayorí a de l os paci ent es deberían reci bi r l a recomendaci ón; si n e mbar go, otras opci ones pueden ser mej or es par a el  
paci ent e), B=opci onal  (l a deci si ón debe ser t omada en t orno a l as car act erí sti cas i ndi vi dual es de cada paci ent e; no se 
recomi enda de ruti na). 
1 2  Cali dad de l a evi denci a: I =excel ent e ( ECA si n li mi t aci ones de import anci a, gran canti dad de evi denci a de est udi os 
observaci onal es), II =al t a ( ECA con li mi t aci ones i mport ant es; evi denci a f uert e pr oveni ent e de est udi os observaci onal es), 
III =medi a ( ECA con sever as limi t aci ones; est udi os observaci onal es si n li mi t aci ones de i mport anci a), I V=baj a ( otr a 
evi denci a; opi ni ón de expert os; guí as basadas en consensos; est udi os observaci onal es con li mi taci ones i mport ant es y 
sever as).  
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Worl d Healt h Or gani zati on ( WHO) (2016) - Consoli dat ed gui deli nes on HI V preventi on, 

di agnosi s, treat ment and care f or key popul ati ons [ Updat e]. ( WHO 2016) 

 

La guí a de l a WHO par a trat ami ent o de paci ent es con i nf ecci ón por VI H fue reali zada por 

un comi t é di recti vo const itui do por i nvesti gador es, organi zaci ones, académi cos, di rect or es 

de pr ogr amas, paci ent es. El obj eti vo de l a GPC f ue act uali zar el conoci mi ent o en cuant o al 

trat ami ent o de paci ent es con VI H dependi endo de l as car act erí sti cas del  paci ent e. La 

búsqueda de evi denci a ci entífi ca se reali zó medi ant e una búsqueda si st emáti ca de l a 

i nf or maci ón, l a cali dad de l a evi denci a f ue califi cada medi ant e el si st ema GRADE ( GRADE 

2019). Los aut or es de l a GPC emi ti eron l as recomendaci ones t omando en cuent a l a cali dad 

de l os est udi os di sponi bles. Los f act or es como l as pr ef er enci as de l os paci ent es, cost os y 

accesi bili dad f uer on tomadas en cuent a par a concl ui r sobr e l a f uerza de l as 

recomendaci ones. Una vez que l os aut ores de l a GPC t er mi nar on con l as 

recomendaci ones, ést as f uer on revi sadas por un panel  de revi sor es ext ernos par a reci bi r 

coment ari os. 

 

Respect o a l a i nf or maci ón de rel evanci a par a el present e di ct amen, l a guía de l a WHO no 

reali za recomendaci ones respect o al uso de dol utegr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na par a manej o de paci ent es que nunca han reci bi do TARV o par a aquel l os que 

requi er an de un swi t ch o cambi o de esquema de anti -retrovi ral es, t ampoco hacen ref er enci a 

a l a modali dad de pr esentaci ón en una o más t ablet as. No hace recomendaci ones respect o 

al  manej o de l os paci entes con i nf ecci ón por VI H y que pr esent an alt eraciones met abóli cas 

de col est er ol, HDL o lí pi dos, que puedan pr edi sponer al paci ent e a pr esentar un al t o ri esgo 

car di ovascul ar.  

  

Ent re l as pri nci pal es li mitaci ones de l a present e guí a, consi der ando l a met odol ogí a del  

i nstrument o AGREE II ( AGREE Next St eps Consorti um 2009), encontramos que l a cl ari dad 

de l as recomendaci ones par a l os dif erent es ti pos de paci ent es con i nf ecci ón por VI H es 

ambi gua y no es especí fi ca, no hace ref er enci a a di versos gr upos de paci ent es, si no a 

aquell os paci ent es que ini ci an TARV, t ampoco es una guí a que sól o est abl ezca trat ami ent o 

ARV, si no que ampl í a su al cance a l os hábi t os sexual es, component es soci al es y acceso a 

l os servi ci os de sal ud.  
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ii. Eval uaci ones de tecnol ogí as sanitari as  

 

Canadi an Agency f or Dr ugs and Technol ogi es i n Healt h ( CADTH) (2014) - 

Dol ut egravi r/ abacavi r/la mi vudi ne. (“Dol ut egravi r / Abacavi r / Lami vudi ne” 2014)  

 

La ETS de CADTH, respect o al uso de dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na f ue pr epar ada por un comi t é de expert os que recomi endan el uso de dol ut egr avi r 

en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en aquell os paci ent es adul tos con i nf ecci ón 

por VI H- 1 de maner a simi l ar a otros esquemas de trat ami ent o.  

  

Dentro de l as razones par a l a recomendaci ón se basan: (a) en el est udi o SI NGLE, donde 

se compar ó el uso de dol ut egr avi r en combi nación con abacavi r más l ami vudi na en una 

sol a dosi s versus EFV/ TDF/ FTC, donde se observó éxit o vi rol ógi co. Si n embar go, par a el  

pr esent e di ct amen excl ui mos al est udi o SI NGLE dado que no posee l a estruct ur a de l a 

pr egunt a PI CO pl ant eada. (b) encontrar on bi oequi val enci a entre dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a dosi s versus dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en t abl et as separ adas. (c) el pr eci o de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a dosi s versus 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en t abl et as separ adas, es de 41 

vs 42 dól ar es, por l o t ant o, l a opci ón de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en una sol a dosi s es cost o- ef ecti va (1 dól ar).  

  

De est e modo, l a CADTH apr obó el uso de dol utegr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na par a el trat ami ent o de paci ent es con i nf ecci ón por VI H, si n embar go, no pr eci sa 

que su uso sea recomendado en caso de contraindi caci ón de ef avi renz y t ampoco pr eci sa 

que el dol ut egr avi r sea una mej or opci ón t erapéuti ca que otro I P o NNRTI añadi do al  

esquema ej e de abacavi r más l ami vudi na. No hace ref er enci a al alt o ri esgo car di ovascul ar 

de paci ent es que utili zan I P.  

 
 
Scotti sh Medi ci nes Consorti um ( SMC) (2014) - Dol ut egravir/ abacavi r/l ami vudi ne 

( Tri umeq) (“Dol ut egravi r, Abacavi r, Lami vudi ne ( Tri umeq) ” 2014)  

 

La ETS de l a SMC r ealizó una eval uaci ón del product o dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na, así como de l os cost os del esquema en Escocia par a el manej o 

de paci ent es con i nf ecci ón por VI H (htt ps://www. scotti shmedi ci nes.or g. uk/ medi ci nes-

advi ce/ dol ut egr avi r-abacavi r-l ami vudi ne-tri umeq-abbr evi at edsubmi ssi on- 100914/ ). La 

deci si ón de l a ETS f ue de acept ar al dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na par a su comerci ali zaci ón en Escoci a, teni endo como i ndi caci ón a paci ent es con 

i nf ecci ón por VI H mayores de 12 años y de más de 40 kg de peso. Las i ndi caci ones del  

https://www.scottishmedicines.org.uk/medicines-advice/dolutegravir-abacavir-lamivudine-triumeq-abbreviatedsubmission-100914/
https://www.scottishmedicines.org.uk/medicines-advice/dolutegravir-abacavir-lamivudine-triumeq-abbreviatedsubmission-100914/
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dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na se dej an a criteri o del  médi co 

trat ant e, par a que t ome la mej or deci si ón de TARV j unt o al paci ent e. A pesar de que en l a 

ETS se eval úa el esquema de i nt erés, es deci r dol ut egr avi r, en combi naci ón con abacavi r 

más l ami vudi na, el compar ador no encaj a con l a pr egunt a PI CO.  

  

La deci si ón de l a apr obaci ón de l a SMC se basó en que l a t abl et a de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na en dosi s úni ca ti ene un menor cost o compar ado 

con l a adqui si ci ón de l os component es por separado. Por ell o, es que afirman se mej or a l a 

cost o- ef ecti vi dad del  TARV. Tambi én señal an que obt uvi er on i nf or maci ón del  pr oduct o 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na de part e de l a compañí a 

f ar macéuti ca, con di cha i nf or maci ón se reali zó l a eval uaci ón de l a recomendaci ón y 

consecuent e acept aci ón del product o. La deci sión de l a ETS se basó en l a i nf or maci ón 

sumi ni strada por el f abricant e hast a j uli o del  2014.  

 

En est a oport uni dad l a i nf or maci ón sobr e l a efi caci a y seguri dad de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na en dosi s úni ca no se encuentra pr esent e, sol o 

menci onan que basar on su deci si ón en l a i nf or maci ón bri ndada por l a compañí a f abri cant e, 

per o no señal an en que ECA se basar on. Lo que sí menci onan, es que l a deci si ón se basó 

en una medi da cost o- efecti va dado que dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en dosi s úni ca es menos cost oso que l a present aci ón por separado.  

 
 
Haut e Aut orité de Santé ( HAS) (2014) - Tri umeq ( dol ut egravi r/ abacavi r/l ami vudi ne), 

fi xed- dose combi nati on of antiretrovi ral s. (“TRI UMEQ 

( Dol ut egravir/ Abacavi r/La mi vudi ne), Fi xed- Dose Combi nati on of Antiretrovi ral s” 

2014) 

 

La ETS de l a HAS r eali zó una eval uaci ón sobr e el  uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca en compar aci ón con l a admi ni straci ón de l os 

component es por separ ado, par a su utili zaci ón en el mercado francés. Para ell o, se reali zó 

una eval uaci ón de l a evi denci a ci entífi ca concl uyendo que no se encontró un benefi ci o 

cl í ni co de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca versus 

l a admi ni straci ón de l os component es por separ ado. Aun así, l os autor es de l a ETS 

apr obar on el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l amivudi na en dosi s 

úni ca en Fr anci a, par a ser usado en paci ent es mayor es de 12 años y con más de 40 kg de 

peso, en qui enes el alel o HLA- B*5701 f ue negati vo. Además, l os autor es de l a ETS 

concl uyen que el dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca 

puede ser usado en paci ent es que nunca han reci bi do TARV ( naí ve) o paci ent es 

conti nuador es de TARV donde no se ha encontrado resi st enci a vi rol ógi ca a I NI o a NRTI.    
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La ETS t omó l a i nf or maci ón clí ni ca de l os estudi os SI NGLE de f ase III (di cho est udi ó 

concl uyó que el dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na es no i nf eri or 

que el t enof ovi r/ emtri cit abi na/ ef avi renz a l as 48 semanas)( Wal msl ey et al. 2013), SPRI NG-

2 (el est udi o concl uyó que el dol ut egr avi r es no i nf eri or en cuant o a efi caci a y seguri dad 

compar ado con el ralt egravi r, en combi naci ón con 2NRTI s a l as 48 semanas) ( Wal msl ey et 

al . 2013) y FLAMI NGO (el  est udi o concl uyó que dol ut egr avi r una vez al día posee mayor 

éxi t o vi rol ógi co compar ado con dar unavi r/rit onavi r una vez al dí a a l as 48 semanas)( Mol i na 

et al. 2015).   

  

 En concl usi ón, l a ETS apr ueba el uso de dol utegr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en dosi s úni ca (en una sol a t abl et a), i ndi cando que no encontró benefi ci o clí ni co 

entre admi ni strar dol utegr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na o sus 

component es por separado, acept a que exi st e un benefi ci o al admi nistrar el  f ár maco 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na en una sol a tabl et a dado que 

per mi t e una si mplifi caci ón del esquema t er apéutico par a el paci ent e. Además, señal a que 

el  candi dat o a reci bi r dolut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a 

t abl et a debe de t ener el al el o HLA- B*5701 negativo cual qui er a sea su et nia de ori gen.    

  
 
I nstit ut f ür Qualität und Wi rtschaftli chkeit i m Gesundheitswesen (IQWI G) (2014) - 

Dol ut egravi r/ abacavi r/la mi vudi ne – Benefit assess ment accor di ng t o §35a Soci al 

Code Book V ( dossi er assess ment). (I QWI G 2014)  

 

La ETS desarroll ada por l a I QWI G, agenci a al emana, señal a que se realizó l a eval uaci ón 

de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sola dosi s úni ca en 

compar aci ón con l a admi ni straci ón de l os component es por separ ado, para paci ent es con 

i nf ecci ón por VI H. Par a ell o, se respondi er on pr egunt as sobr e su efi caci a y seguri dad. Se 

encontró que par a paci ent es naï ve al  trat ami ent o, l a i ndi caci ón de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a dosi s par a pacient es adul t os es 

benefi ci osa y por t ant o puede ser una opci ón t erapéuti ca compar ada con ef avi renz + 

t enof ovi r/ emtri cit abi na) ó ef avi renz + abacavi r más l ami vudi na. A pesar de que en l a ETS 

se eval úa el esquema de i nt er és, es deci r dol ut egr avi r, en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na, el compar ador no encaj a con l a pr egunt a PI CO.   

 

Por otro l ado, no se pudo concl ui r que exi st a un benefi ci o agr egado al utili zar dol ut egr avi r 

en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a dosi s en caso de paci ent es 

adul t os que ya reci bi eron TARV ( en qui enes el I NI es l a pri mer a o segunda opci ón de 

trat ami ent o). Est o se debe a que l a i ndustri a pr esent ó l os resul t ados del  est udi o SAI LI NG 

par a afir mar que el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na es 

efi caz y segur o en paci ent es con i nf ecci ón por VI H pr evi ament e trat ados con TARV. Si n 

embar go, al moment o de l a reali zaci ón de l a ETS de I QWI G, no se encontrar on resul t ados 
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que correspondan a paci ent es que ya reci bí an TARV donde l os I NI f ueran l a pri mer a o 

segunda opci ón de trat ami ent o.  

 

En concl usi ón, l a ETS apr ueba el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en dosi s úni ca (en una sol a t abl et a), par a paci ent es naï ve al  TARV basándose 

en que posee un menor  cost o y en que se si mplifi ca el esquema TARV,  si empr e que se 

t enga un resul t ado del al el o HLA- B*5701 f ue negati vo. Además, no encontró evi denci a 

ci entífi ca que aval e el uso de dol ut egr avi r en pacient es que ya reci ben TARV, como pri mer a 

o segunda opci ón de tratami ent o.  

  
 

iii. Ensayos clí ni cos 

 

Tr otti er et al., 2017 - Dol ut egravi r/ abacavi r/l ami vudi ne versus current ART i n virall y 

suppressed pati ent s ( STRII VI NG): a 48- week, randomi zed, non-i nf eri ority, open-l abel, 

Phase III b st udy  

 
El  est udi o STRII VI NG es un ECA f ase III, de no i nf eri ori dad, mul ti céntri co, de eti quet a 

abi ert a, que f ue fi nanci ado por Vii V Heal t hcar e, fabri cant e de dol ut egr avi r en combi naci ón 

con abacavi r más l ami vudi na. El  ECA t uvo como obj eti vo el compar ar l a efi caci a y seguri dad 

de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na frent e a otro esquema1 3  de 

TARV 24 semanas ant es de que t odos reci ban fi nal ment e dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na.1 4   

 

Los crit eri os de i ncl usi ón f uer on paci ent es adul tos mayor es de 18 años con di agnósti co 

confi r mado de VI H, con car ga vi ral i ndet ect abl e (VI H- 1 RNA <50 copi as/mL) 1 5 (I NFO SI DA 

2018), que se encuentren reci bi endo TARV y vi rol ógi cament e est abl es durant e l os úl ti mos 

6 meses o más,  paci ent es que no hayan super ado una car ga vi ral de >200copi as/ mL 

después de l a pri mer a supr esi ón vi rol ógi ca. Excluyer on a muj er es gest antes o en peri odo 

de l act anci a, paci ent es con f all a hepáti ca, con antígeno australi ano posi ti vo –i ndi cador de 

i nf ecci ón por el vi rus de Hepatiti s B ( HBsAg), tratami ent o por hepatiti s C, ser port ador del  

al el o HLA- B5701 posi ti vo1 6 , uso pr evi o de NRTI en monot erapi a o t erapi a dual , enf er medad 

                     
1 3  Otros esquemas f uer on: (a) 2 NRTI s + 1 NNRTI, (b) 1 I NI (i nhi bi dor de i nt egrasa), (c) 1 I P (i nhi bi dor de prot easa) con o 
si n ref uerzo.  
1 4  El est udi o ECA f ase III STRII VING dur ó 48 semanas en t ot al, par a t ér mi nos del present e di ct amen sól o se t oman l as 
pri mer as 24 semanas dado que es l a part e del  est udi o que ti ene simi lit ud con l a pr egunt a PI CO pl ant eada.  
1 5  Se t oma en cuent a 50 copi as/ mL dado que, desde el i ni ci o, l a mí nima canti dad de virus de VI H que se podí a cuantifi car. 
Post eri or ment e, se han desarrollado mét odos que det ect an hast a 20 copi as/ mL del  vi rus. Por convenci ón, si se report a a 
un paci ent e con menos de 50 copi as/ mL, se denomi na que posee car ga vi ral i ndet ect abl e.  
1 6  Pr ueba de l abor at ori o que no se reali za en EsSal ud.  
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acti va de l a cat egorí a C del  CDC except o sarcoma de Kaposi  y ant ecedente de CD4+ <200 

cél ul as/ mm3.  

 

La al eat ori zaci ón de l os trat ami ent os se reali zó en una rel aci ón de 1: 1 y se estratifi có según 

l a cl ase f ar macol ógi ca de i nhi bi dor de pr ot easa (I P), i nhi bi dor de i nt egr asa (I NI) o NNRTI 

(I nhi bi dor de l a transcript asa i nversa no anál ogo de l os nucl eósi dos). Los trat ami ent os 

asi gnados f uer on dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en monodosi s 

desde el i ni ci o del est udi o; u otros esquemas (dos i nhi bi dor es de l a transcri pt asa i nversa 

anál ogos de l os nucl eósidos más un i nhi bi dor de la transcri pt asa i nversa no anál ogo de l os 

nucl eósi dos, o un i nhi bidor de i nt egr asa o un inhi bi dor de pr ot easa con o si n ref uerzo) 

dur ant e 24 semanas, para fi nal ment e rot ar de trat ami ent o a dol ut egr avi r en combi naci ón 

con abacavi r más l ami vudi na en monodosi s hast a l a semana 48.    

 

A conti nuaci ón, se desarroll arán l os desenl aces de i nt erés de l a pregunt a PI CO. El  

desenl ace pri mari o del  est udi o f ue l a canti dad de paci ent es con éxit o vi rol ógi co, es deci r, 

con car ga vi ral i ndet ect abl e o <50 copi as/ mL a l as 24 semanas. El análi sis de l a car ga vi ral  

se reali zó utili zando l a reacci ón en cadena de l a poli mer asa en ti empo real  ( PCR- RT). Los 

desenl aces secundari os f uer on: alt eraci ón de l os ni vel es basal es de li nf oci t os T CD4+ hast a 

l as 24 semanas de segui mi ent o, EA, pér di das en el  est udi o secundari as a EA. Además, el 

t amaño del  est udi o se est abl eci ó en 538 paci entes par a darl e el poder par a det ect ar una 

di f erenci a del 10 % en el  éxit o vi rol ógi co entre l os grupos de i nt ervenci ón, asumi endo una 

tasa de respuest a del 85 % a l as 24 semanas para ambos gr upos, con un poder del  90 %, 

y un alf a unil at er al del 2.5 %.  

 

Par a l a eval uaci ón de l a efi caci a, se reali zó el análi si s en l a pobl aci ón por i nt enci ón a trat ar 

(I TT) (269 paci ent es por grupo). Se i ncl uyer on todos l os paci ent es que reci bi eron por l o 

menos más de una dosi s de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na y 

aquell os que reci bi eron otros esquemas de TARV. El  desenl ace primari o se anali zó 

medi ant e l a pr ueba estratifi cada de Cochr an- Mantel - Haenszel  de l a t ercer a f ami li a de TARV 

que reci bí a el paci ent e.   

 

Se defi ni ó como f all a vi rol ógi ca, cuando l a últi ma dosi s de dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na no se admi ni stró dentro de l as 48 semanas de segui mi ent o. Los 

aut or es consi der ar on a 10 paci ent es del brazo que i ni ci al ment e debi ó conti nuar con el  

TARV convenci onal  como f all a vi rol ógi ca, ya que se l es i ndi có i ni ci ar dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na en una sol a t abl et a, en vez del dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en tabl et as separ adas, admi ni stradas en el 

est udi o ant es de l a eval uaci ón de l as 48 semanas. La car ga vi ral de est os úl ti mos paci ent es 

se consi der ó dentro del análi si s j unt o a l os paci ent es que reci bi eron dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na en una sol a t abl et a.   
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 Además, 20 parti ci pant es f uer on excl ui dos del análi si s del  est udi o a l as 24 y 48 semanas 

dado que el patroci nador del est udi o (el f abri cant e Vii V Heal t hcar e) observó l as buenas 

pr ácti cas en i nvesti gaci ón de uno de l os centros que vi gil aba a 13 paci ent es en dol ut egr avi r 

en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na y a 7 paci ent es conti nuando su esquema de 

TARV convenci onal . Se reali zar on eval uaci ones cl í ni cas, de l abor at ori o y de seguri dad del  

trat ami ent o en el dí a 0, 1, y semana 4, 8, 16, 24.  

 

Resultados 

Entre mayo del  2014 y di ci embr e 2015, se i ngr esar on 553 paci ent es al est udi o. De ell os, 

275 f uer on del grupo de i nt ervenci ón t empr ana y reci bi eron dol ut egr avi r en combi naci ón 

con abacavi r más l ami vudi na desde el i ni ci o del  est udi o; mi entras que 278 paci ent es del  

gr upo de i nt ervenci ón t ardí a per maneci er on en el esquema de TARV que vení an 

reci bi endo1 7  hast a l as 24 semanas del est udi o y l uego cambi aron a dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na.  

  

Respect o a l as car acterí sti cas clí ni co- demográfi cas del grupo de paci ent es de l a 

i nt ervenci ón t empana y tar dí a t enemos que l a medi ana par a l a edad f ue 45 años [ RI Q 22-

74] y 47 años [ RI Q 22- 80]. Los var ones f uer on el 86 % ( 237) en cada gr upo de i nt ervenci ón, 

se encontraban en cl ase C de l a cl asifi caci ón del  CDC el  15 %( 40) y 16 %(45), l a medi ana 

de li nf ocit os T CD4+ f ue 618 [ RI Q 480- 812] y 597 [ RI Q 444- 794] cél ulas/ mm3, el  70 % 

(192/ 275) y el 67 % ( 186/278) de paci ent es t uvi eron ni vel es de CD4+ ≥500 cél ul as/ mm3.  

 

La medi ana del  ti empo que l os paci ent es vení an reci bi endo TARV f ue 4 años y 6 meses y 

4 años y 3 meses, en l os gr upos de i nt ervenci ón t empr ana y t ardí a, respecti vament e. La 

f ami li a de TARV que reci bi eron ant es de i ni ci ar el  est udi o f ue NNRTI, INI  e I P; si endo el  

esquema ej e o mol écul a más utili zada en el esquema de TARV 2NRTI s como TDF/ FTC en 

76 % ( 208) y 79 % ( 219), respecti vament e.   

 

Par a l a semana 24 del  est udi o, quedar on 483 parti ci pant es (239 del grupo que reci bi ó l a 

i nt ervenci ón t empr ana), par a l a semana 48 del  est udi o quedar on 460 parti ci pant es (230 en 

cada br azo). Debi do a que el est udi o hast a l a semana 24 f ue si mil ar a nuestra pr egunt a 

PI CO pl ant eada, es que consi der ar emos par a el análi si s l os resul t ados hast a esa f echa.  

 

Éxi t o virol ógi co 

En l a semana 24, se mantuvi eron en el est udi o 238/ 275 paci ent es del grupo de i nt ervenci ón 

t empr ana con dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na y 248/ 278 

                     
1 7  Esquema TARV que l os parti cipant es vení an reci bi endo: 2NRTI s + 1NNRTI (31% en ambos grupos de i nt ervenci ón 
t empr ana y t ardí a), I NI (25% en el grupo de i nt ervenci ón t emprana y 27% en i nt ervenci ón t ardía), e I P (43 % y 42 %,  
respecti vament e).  
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paci ent es en el grupo de i nt ervenci ón t ardí a. En el análi si s de I TT a l as 24 semanas, l os 

paci ent es mant uvi er on sus car gas vi ral es por debaj o de 50 copi as/ mL en 85 % ( 233) y         

88 % ( 245), respecti vament e. La dif erenci a de proporci ones f ue de -3. 4% (I C95 % - 9. 1 a 

2. 4), y el lí mi t e de no inf eri ori dad f ue de -10 %.  Por t ant o, el uso de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na f ue no-i nf eri or a segui r utili zando el esquema de 

TARV que ya t ení a el paci ent e (2 NRTI +1 I P o +1 NNRTI ) a l as 24 semanas del  trat ami ent o.  

   

Event os adversos 

Se report ar on EA1 8  seri os en el 2 % de paci ent es que reci bi eron i nt ervenci ón t empr ana con 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na (6 paci ent es) y en el gr upo de 

i nt ervenci ón t ardí a (5 paci ent es). No se reportar on EA seri os rel aci onados al  uso de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na o de conti nuar con el  esquema 

de TARV que se vení a utili zando, se report ó un event o f at al en el grupo de paci ent es con 

i nt ervenci ón t empr ana con dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na y 

ni nguno cuando se conti nuó el esquema de TARV que se vení a utili zando. No se 

encontrar on EA f at al es rel aci onados a dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na. Se encontraron EA que pr oduj er on el  retiro del  parti ci pant e del  est udi o, 4 % 

(11) en l os que reci bi eron i nt ervenci ón t empr ana con dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na y ni ngún paci ent e en el gr upo de i nt ervenci ón t ardí a.  

 

Además, se pr esent ó un 13 % vs 3 % de desór denes psi qui átri cos cuando se utili za 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na en una sol a tabl et a vs aquell os 

que conti nuar on con su esquema TARV habi t ual. Además, l os event os adversos report ados 

por cual qui er causa f uer on 66 % vs 47 %, en el grupo que utili zó dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a t abl et a versus aquel l os que 

conti nuar on con su esquema TARV habi t ual.  

 

Fall a virol ógi ca 

Se encontró una f all a vi rol ógi ca en el 1 % de pacient es en cada gr upo de int ervenci ón a l as 

24 semanas del  est udi o. Se defi ne como f all a vi rológi ca cuando el paci ent e ti ene >50 copi as 

del  vi rus/ mL y a aquell os paci ent es que dej ar on el trat ami ent o por f alt a de efi caci a del  

f ár maco. No se encontró f alt a de respuest a al tratami ent o que se defi ni ó como más de 400 

copi as del  vi rus/ mL evidenci ada en dos eval uaci ones segui das y con un ti empo de 2 

semanas entre pr uebas.  

 

 

                     
1 8  EA f uer on cl asifi cados como Grado 1 o l eve, Gr ado 2 o moder ado, Gr ado 3 o sever o, Gr ado 4 o i ncapacit ant e o que 
pone en ri esgo l a vi da.  
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Análi si s críti co 

El  ECA STRII VI NG ( Tr otti er et al. 2017) pr esent a li mi t aci ones que gener an dudas respect o 

al  benefi ci o del uso de dol ut egr avi r en combi nación con abacavi r más l ami vudi na. Pri mer o 

debemos observar que se pr esent an cambi os en el prot ocol o, como l a extracci ón de 20 

paci ent es par a el análi sis entre l as 24 y 48 semanas, par a eval uaci ón del  desenl ace de 

éxi t o vi rol ógi co. Los aut or es j ustifi can est e cambi o ar gument ando que dado que el  

f abri cant e y patroci nador del est udi o al egar on que no se cumpl i eron buenas pr ácti cas en 

i nvesti gaci ón en l a recol ecci ón de dat os de est os paci ent es. Si n embar go, l os aut or es no 

debi er on separ ar a di chos paci ent es en l as medi ci ones de l a semana 24, si no de t odas 

eval uaci ones.  

 

El  análi si s de efi caci a se mi di ó utili zando a l a pobl aci ón I TT a l as 24 semanas del  est udi o. 

El  lí mi t e de no i nf eri ori dad se est abl eci ó al 95 % del  i nt erval o de confi anza,  con un mar gen 

del  10 %. Di cho mar gen se est abl eci ó de maner a ar bitrari a asumi endo una t asa de 

respuest a del 85 % a l as 24 semanas, en ambos gr upos.  Dado un poder del 90 %, y un 

al f a de una sol a col a del  2. 5 %, se necesi t ó como mí ni mo a 269 paci ent es en cada br azo 

de est udi o. El  punt o de cort e f ue de -3. 4 (I C95 % -9. 1 a 2. 4), por l o que l os aut or es del  ECA 

i ndi can que el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na f ue 

consi der ado como no i nferi or compar ado con segui r utili zando el esquema de TARV que ya 

t ení a el paci ent e. Di cho esquema de TARV i ncluyó a 2NRTI, como l o pr esent a nuestra 

pr egunt a PI CO con abacavi r más l ami vudi na.   

 

Ant e ell o, vemos que el punt o de cort e de -3. 4 es adecuado, y menor que el  mar gen o del t a 

de 10 % ar bitrari ament e est abl eci do asumi endo que 85 % de l os paci entes responder án 

con éxit o vi rol ógi co a l as 24 semanas. Vemos tambi én que l a canti dad de paci ent es f ue 

cerca a l a mí ni ma est ableci da par a obt ener una pot enci a de 90 % del  est udi o. La hi pót esi s 

f ue congr uent e con el  obj eti vo de est abl ecer l a no i nf eri ori dad de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavir más l ami vudi na. La hi pót esi s nul a del  ECA f ue que dol ut egr avi r 

en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na no es no-i nf eri or que el TARV que ya vení an 

reci bi endo l os paci ent es con i nf ecci ón por VI H.   

 

El  ECA de Tr otti er et al. señal a de maner a general  el uso de TARV, más no se especi fi ca 

cual  NNRTI, I P o I NI se utili zó. Por t ant o, el compar ador de nuestra pr egunt a PI CO 

conf or mado por dos NRTI (abacavi r más l ami vudi na) más un NNRTI o IP, se encuentr a 

i ncl ui do dentro del  compar ador del ECA.   

      

En r el aci ón al desenl ace de éxit o vi rol ógi co, encontramos que el uso de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na f ue no i nf eri or versus conti nuar el  esquema 

TARV que se vení a usando a base de f ár macos NRTI, NNRTI, I P e I NI, efi caci a de 85 % 

(233) y 88 % ( 245), respecti vament e (dif erenci a de proporci ones: -3. 4% (I C95 % - 9. 1 a 2. 4)). 
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Además, se ti ene un lí mi t e mí ni mo de <50 copi as/ mL par a est abl ecer éxito vi rol ógi co, est e 

val or se est abl eci ó como convenci ón en muchos est udi os pr evi os ( Tei ra et al. 2017). Si n 

embar go, t ambi én depende del  ti po de análi si s mol ecul ar que se l e real i ce a l a muestra, 

dependi endo de l a t écni ca mol ecul ar par a cuantifi car l a car ga vi ral, podemos ll egar a 

det ect ar i ncl uso hast a 20 copi as/ mL del  vi rus. Aun no se han l ogr ado est ablecer dif er enci as 

de f all a vi rol ógi ca par a paci ent es que poseen <20 copi as/ mL vs fl uct uaciones entre l as 20 

a 50 copi as/ mL, dur ant e un peri odo pr ol ongado de ti empo. En el ECA, sólo se encontr ó un 

1 % de paci ent es en ambos gr upos cat al ogados como f all a vi rol ógi ca.  

 

En rel aci ón con l os EA en gener al, el est udi o STRII VI NG ha mostrado que el  uso de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na dur ant e 24 semanas per mi ti ó 

observar un event o f at al  y se retiraron 11 paci entes del  est udi o en (4 %)  compar ado con 

ni ngún EA en el grupo de paci ent es que vení a usando TARV a base de fár macos NRTI, 

NNRTI, I P e I NI. El moti vo de que sol o se consi deren l as pri mer as 24 semanas del  est udi o 

radi ca en que es est e peri odo el que pr esent a si mi litud a nuestra pr egunt a PI CO pl ant eada. 

Más no l as otras 24 semanas de segui mi ent o, dado que ti enen otra i nt ervenci ón.  

 

De l a mi s ma maner a, el est udi o sól o dur a 24 semanas l o que se traduce en un cort o pl azo 

par a observaci ón de l a ver dader a evol uci ón del  paci ent e en dol ut egr avi r en combi naci ón 

con abacavi r más l ami vudi na compar ado con conti nuar el esquema de TARV que l os 

paci ent es reci bí an con NRTI, NNRTI, I P e I NI. Se han t omado l os resul t ados del  est udi o 

hast a l a semana 24, dado que hast a ese moment o se asemej a a l a estructur a de l a pr egunt a 

PI CO pl ant eada. Después de l a semana 24, t odos l os parti ci pant es reci ben l a combi naci ón 

de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na.  
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V.  DI SCUSI ÓN 

 

Co ment ari os sobre l a evi denci a 

El  pr esent e di ct amen eval uó l a efi caci a y seguridad de dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na, par a el trat ami ent o de paci ent es adul t os con diagnósti co de VI H 

con contrai ndi caci ón de uso de ef avi renz. Par a el l o se reali zó una búsqueda si st emáti ca de 

l a lit erat ur a que per mi ti ó l a i dentifi caci ón de 4 GPC, 4 ETS y un ECA f ase III, par a ayudar a 

responder l a pr egunt a PICO De i nt er és de l a present e eval uaci ón.   

 

La evi denci a pri nci pal  recae sobr e l os resul t ados del  ECA STRII VI NG de f ase III de no 

i nf eri ori dad, mul ti céntri co, de eti quet a abi ert a, que f ue fi nanci ado por el  f abri cant e de 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na, Vii V Heal t hcare. En est e ensayo 

se eval uó l a efi caci a y seguri dad de dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na vs el esquema de TARV que se vení a reci bi endo y que i ncl uyer a a: NRTI + 1 

NNRTI, un I NI (i nhi bi dor de i nt egr asa), o un I P (i nhi bi dor de pr ot easa) con o si n 

ref uerzo a l as 24 semanas de segui mi ent o, post eri or ment e t odos l os parti ci pant es 

reci bi eron dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na. Este est udi o t uvo una 

medi ana de segui mi ent o de 24 semanas.  

 

Los resul t ados en pobl aci ón I TT del ECA STRI I VI NG de f ase III mostrar on un éxi t o 

vi rol ógi co est adí sti cament e no i nf eri or entre el grupo de paci ent es que reci bi ó dol ut egr avi r 

en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na de maner a t empr ana versus t ardí a. 

Encontrándose que l a difer enci a de pr oporci ones f ue de -3. 4 % (I C95 % - 9.1 a 2. 4), por l o 

que el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca f ue 

consi der ado como no i nferi or compar ado con utilizando el esquema de TARV que ya t ení a 

el  paci ent e. Di cho esquema de TARV i ncl uyó a 2NRTI, como l o pr esent a nuestra pr egunt a 

PI CO con abacavi r más lami vudi na.   

 

Respect o a l os EA, se report ar on mayor canti dad de EA seri os en l os paci ent es que 

reci bi eron dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca de 

maner a t empr ana versus l os que conti nuar on con su esquema habi t ual de TARV ( 6 vs 5 

casos), el grupo de paci ent es que reci bi eron dol utegr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en dosi s úni ca de maner a t empr ana pr esent ar on 1 muert e y 11 EA ( 4 %) que 

pr ovocar on l a retirada del f ár maco. En el brazo de paci ent es que conti nuaron reci bi endo el  

esquema habi t ual de TARV no se pr esent ar on muert es ni EA que pr ovocaran l a retirada del  

f ár maco. Los que continuar on reci bi endo TARV se encontraban baj o est os esquemas: 

2NRTI + 1NNRTI (31 % en ambos gr upos de i nt ervenci ón t empr ana y t ardía), I NI (25 % en 

el  grupo de i nt ervenci ón t empr ana y 27 % en int ervenci ón t ardí a), e I P (43 % y 42 %, 

respecti vament e). Respect o a l a f all a vi rol ógi ca, est a f ue defi ni da como >50 copi as del  
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vi rus/ mL, y se pr esent ó en i gual  magni t ud en ambos gr upos de paci entes, (1 % vs 1 %) 

entre l os paci ent es que reci bi eron dol ut egr avir en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na en dosi s úni ca de maner a t empr ana versus l os que conti nuar on con su esquema 

habi t ual de TARV.  

 

Con rel aci ón a l as cuatro GPC i ncl ui das, dos de ell as, l a Swedi sh Refer ence Gr oup f or 

Anti vi ral Ther apy y l a Bri ti sh HI V Associ ati on ( BHI VA), recomi endan el uso de dol ut egr avi r 

en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca par a paci entes adul t os con 

i nf ecci ón por VI H. La Swedi sh Ref er ence Group f or Anti vi ral Ther apy recomi enda al  

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca par a el manej o de 

pri mer a lí nea de paci entes naï ve al  TARV. Mi entras que l a Briti sh HI V Associ ati on ( BHI VA), 

I nt ernati onal  Associ ati on of Pr ovi ders of AI DS Car e (I APAC) y Worl d Heal t h Or gani zati on 

( WHO), no menci onan el  uso del  dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na 

como t er api a alt ernati va en paci ent es que se encuentren act ual mente en TARV con 

supr esi ón vi rol ógi ca exitosa. Ambas GPC, si recomi endan que se reali ce l a prueba HLA-

B* 5701 par a t odo aquel  paci ent e que reci bi rá esquemas con abacavi r, en caso de que l a 

pr ueba sal ga positi va, el paci ent e no deber á reci birl o.   

   

Con rel aci ón a l as cuatro ETS i ncl ui das en el cuerpo de l a evi denci a del present e di ct amen, 

el abor adas por l a Canadi an Agency f or Dr ugs and Technol ogi es i n Heal t h ( CADTH), l a 

Scotti sh Medi ci nes Consorti um ( SMC), l a Haute Aut orit é de Sant é ( HAS), l a I nstit ut f ür 

Qual it ät und Wi rt schaftlichkei t i m Gesundhei t swesen (I QWI G), t odas recomi endan el  uso 

de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca par a paci ent es 

con i nf ecci ón por VI H en paci ent es que pr evi amente no han reci bi do TARV (naï ve). Si empr e 

que se t enga un resul t ado negati vo del  al el o HLA- B*5701 y ant ecedentes de no haber 

pr esent ado resi st enci a vi rol ógi ca a I NI o NRTI. Tres de ell as, l a Canadi an Agency f or Dr ugs 

and Technol ogi es i n Heal t h ( CADTH), l a Scotti sh Medi ci nes Consorti um ( SMC), l a Haut e 

Aut orit é de Sant é ( HAS) , recomendar on l a t erapi a con dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca par a paci ent es con TARV pr evi o. El I nstit ut f ür 

Qual it ät und Wi rt schaftlichkei t i m Gesundhei t swesen (I QWI G), di ó una recomendaci ón a 

f avor a pedi do de l a i ndustri a respect o al uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r 

más l ami vudi na en dosi s úni ca, a pesar de que l a IQWI G no encontró evi denci a que eval úe 

el  uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en dosi s úni ca en 

paci ent es pr evi ament e trat ados.   

 

Co mo ant ecedent e t enemos otras ETS que previ ament e eval uar on l a i ntroducci ón de 

dol ut egr avi r en el mercado escocés y canadi ense, apr obándose su utili zaci ón. No 

necesari ament e l a apr obaci ón del  dol ut egr avi r se reali zó en combi naci ón con abacavi r y 

l ami vudi na. La Scotti sh Medi ci nes Consorti um (SMC) (2014) reali zó una eval uaci ón del  

pr oduct o dol ut egr avi r, así como de l os cost os del  esquema en Escoci a para el manej o de 



DI CTAMEN PRELI MI NAR DE EVALUACI ÓN DE TECNOL OGÍ A SANI TARI A N. ° 059- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI- 2019 
EFI CACI A Y SEGURI DAD DEL USO DE DOLUTEGRAVI R EN COMBI NACI ÓN CON ABACAVI R MÁS LAMI VUDI NA, EN EL TRATAMI ENTO DE 

PACI ENTES ADULTOS CON DI AGNÓSTI CO DE VI H CON CONTRAI NDI CACI ÓN DE USO DE EFAVI RENZ 
 
 

43 

 

paci ent es con i nf ecci ón por VI H, apr obando al dol ut egr avi r par a su comer ci ali zaci ón en 

Escoci a, t eni endo como indi caci ón a paci ent es con i nf ecci ón por VI H mayor es de 12 años. 

( SMC 2014). Mi entras que l a Canadi an Agency f or Dr ugs and Technol ogi es i n Heal t h 

( CADTH) (2014) t ambi én apr obó al dol ut egr avi r en paci ent es naï ve como en paci ent es que 

ya vení an reci bi endo tratami ent o, que sean mayor es de 12 años y con más de 40 kg de 

peso. Las recomendaci ones de uso de dol ut egr avi r se basan en l os ECA: SPRI NG- 2, 

SI NGLE Y SAI LI NG, l os que no f uer on consi der ados en el present e document o por que el  

compar ador no corresponde al de nuestra pr egunt a PI CO. En di chos ECA se eval uó l a 

efi caci a de dol ut egr avi r cuando se obt uvo menos de 50 copi as del virus/ mL a l as 48 

semanas del  segui mi ento ( SPRI NG- 2, SI NGLE Y SAI LI NG) y a l as 24 semanas ( VI KI NG-

3) ( CADTH 2014).  

 

El  bal ance ri esgo benefici o es i nci ert o, por l o t ant o, no hay ar gument os sóli dos de que 

dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na suponga un benefi ci o adi ci onal  

par a l a pobl aci ón de i nt erés. Así mi s mo, exi st en otras alt ernati vas de trat ami ent o l as cual es 

son t ambi én recomendadas dentro de l as GPC que hemos revi sado. Exi st en otros 

esquemas de ARV que no i ncl uyen al ef avi renz, por ej empl o, l a admi ni straci ón del  

backbone o esquema eje de abacavi r más l ami vudi na más un I P (dar unavi r o at azanavi r 

con o si n rit onavi r) ( Eri ksen et al. 2017) ( BHI VA 2019).  

 

Respect o al ri esgo car di ovascul ar, l os paci ent es sól o por t ener i nf ecci ón con el VI H ya 

ti enen el ri esgo car di ovascul ar i ncr ement ado. Dentro de l as escal as par a pr edeci r el  ri esgo 

car di ovascul ar t enemos al  punt aj e de ri esgo de Frami ngham o l a cal cul ador a de ri esgo de 

l a AHA/ ACC1 9 . Tambi én l as GPC r eali zadas en el extranj ero, recomi endan la reali zaci ón del 

scor e QRI SK- 2 par a pobl aci ón del  Rei no Uni do, debi do a l a di sli pi demi a. Ell os señal an que 

se deben de eval uar t odos l os f act or es de ri esgo del  paci ent e (i. e. f umar) y no sol o el perfil 

de lí pi dos obt eni dos en el  l abor at ori o. La Swedi sh Ref er ence Gr oup f or Anti vi ral  Ther apy 

señal a que el at azanavi r es de l os I P que pr oducen menor di sli pi demi a. Por otro l ado, señal a 

que l as est ati nas (f ár macos que di smi nuyen el ni vel de col est er ol ) pueden utili zarse con 

TARV si empr e que no se utili cen I P en el esquema ( es deci r, que l as estati nas se pueden 

utili zar con dol ut egr avi r u otros I NI). 

 

Fr ent e al el evado ri esgo car di ovascul ar, se ti enen l as si gui ent es alt ernati vas de trat ami ent o. 

Se puede reempl azar el  esquema de abacavi r más l ami vudi na por t enof ovi r más 

emt ri cit abi na, donde se ha vi st o que se manti ene el  éxit o vi rol ógi co y el perfil li pí di co mej or a 

( Ensayo clí ni co SWI FT) ( Campo et al. 2013). Además, en el ensayo ETRAS WI TCH se 

demostró que en 43 pacient es con éxit o vi rol ógi co trat ados con 2 NRTI + 1 IP/ r, el reempl azo 

de I P/r con etravi ri na manti ene l a efi caci a vi rol ógi ca y mej or a par ámetros li pí di cos ( Ensayo 

                     
1 9  AHA/ AAC: Ameri can Heart Associ ati on/ Ameri can Coll ege of Car diol ogy 
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cl í ni co ETRASWI TCH)(Echeverrí a et al. 2014)( CNS Conseil Nati onal  du si da et des 

hépatit es vi ral es 2017). 

 

En el ECA SWI FT, Campos et al. demostrar on a l as 48 semanas, que el cambi ar de 

abacavi r más l ami vudi na (2 NRTI) haci a t enof ovi r más emt ri cit abi na (2 NRTI) es no i nf eri or, 

86. 4 % vs 83. 3 %, dif erenci a del 3 % (I C95 % -5. 1 a 11. 2 %). Se report ó menos f all as 

vi rol ógi cas utili zando t enof ovi r más emt ri cit abi na (p=0. 034). Además, de una mej or a en l a 

caí da de l os ni vel es de col est er ol LDL, col est er ol t ot al y tri gli céri dos desde l a semana 12 de 

trat ami ent o. Además, el cambi o mej or ó l a escal a de Fr ami ngham a 10 años ( Campo et al. 

2013). 

 

Además, en el ECA ETRAS WI TCH se demostró que en 43 paci ent es con éxit o vi rol ógi co 

trat ados con 2 NRTI + 1 I P/r, el reempl azo de I P/r con etravi ri na ( NNRTI) manti ene l a 

efi caci a vi rol ógi ca y mej or a par ámetros li pí di cos ( Ensayo clí ni co ETRASWI TCH). En di cho 

est udi o se observó que el trat ami ent o f ue exit oso en el 95. 2 % del  grupo control y el           

90. 9 % del  grupo que reci bi ó etravi ri na (análi si s por I TT) (p 0. 58). Los ni vel es de li nf oci t os 

T CD4+, no vari aron si gnifi cati vament e [ +49 cél ulas/ µL en el grupo que reci bi ó etravi ri na (p 

= 0. 25) vs −4 cél ul as/ µL en el grupo control (p=0.71)]. El grupo que reci bi ó etravi ri na mostr ó 

reducci ones si gnifi cati vas en el col est er ol (p<0.001), tri gli céri dos (p=<0.001) y gl i cemi a 

(p=0. 03)( Echeverrí a et al . 2014). Por t ant o, vemos que exi st en otras opci ones de 

trat ami ent o par a l os pacient es que son i nt ol erantes al ef avi renz.  

 

Respect o a l os i nhi bi dores de pr ot easa, se ha vi sto que ti enden a empeorar el perfil li pí di co 

de l os paci ent es, si n embar go, cada I P ti ene un perfil dif erent e. Por ej empl o, dentro de l os 

I P que ti enen menos repercusi ón en l os ni vel es de lí pi dos, t enemos al dar unavi r y al 

at azanavi r. Ambas son opci ones de trat ami ent o, que se pueden usar j unto a un esquema 

ej e de 2 NRTI, como abacavi r y l ami vudi na o t enofovi r y emtri cit abi na.  

 

Además, debemos menci onar que no se est á evaluando l a pr esent aci ón de dol ut egr avi r en 

combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en una sol a t abl et a o en vari as. El  pr esent e 

document o se basa en la soli cit ud de eval uaci ón de l a admi ni straci ón de tres dr ogas ARV, 

de maner a i ndi sti nt a a su f or ma de pr esent aci ón.   

 

Co ment ari o sobre Di cta men Preli mi nar previ o del I ETSI  

El  I ETSI ha el abor ado y publi cado ant eri or ment e el  Di ct amen Pr eli mi nar de Eval uaci ón de 

Tecnol ogí a Sani t ari a N° 019- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI-2017, denomi nado “ Efi caci a y 

seguri dad del  uso de Dol ut egr avi r en el trat ami ento de paci ent es con VI H mul titrat ados”.  En 

él  se di scut e l a si gui ent e pregunt a PI CO: Se eval úa el uso de dol ut egr avi r (I NI) más otros 

medi cament os anti -retrovi ral es según pr uebas de resi st enci a en paci ent es adul t os con 
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i nf ecci ón por VI H mul titrat ados (con resi st encia o i nt ol eranci a a más de 5 dr ogas 

anti retrovi ral es de cual qui er cl ase).   

 

Debemos est abl ecer l as di f erenci as de aquel  di ctamen el abor ado en el 2017, del  pr esent e 

di ct amen (oct ubr e 2019): 

 

(a) En l os est udi os i ncl ui dos en el di ct amen del  año 2017, se i ncl uye como i nter venci ón 

al  dol ut egr avi r o a otros f ár macos de l a f ami li a de i nhi bi dor es de i nt egr asa (como 

ralt egr avi r o el vit egr avi r), más otros dos f ár macos de cual qui er f ami li a de TARV. En 

cambi o, en l os est udi os i ncl ui dos en el present e di ct amen, sol o se i ncl uyen a l os 

est udi os que compar ar on dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más lami vudi na 

vs abacavi r más l ami vudi na más un i nhi bi dor de pr ot easa (I P) o abacavi r más 

l ami vudi na más un i nhi bidor no nucl eósi do de l a transcri pt asa reversa ( NNRTI ); en 

pobl aci ón adul t a con contrai ndi caci ón de ef avi renz.  

 

(b) En el di ct amen del  año 2017, se eval úa el uso de dol ut egr avi r más otros dos anti -

retrovi ral es de cual qui er f ami li a, en paci ent es que ti enen f all a vi rol ógi ca luego del  

trat ami ent o anti -retrovi ral. Mi entras que, en el pr esent e di ct amen, eval uamos a 

aquell os paci ent es que ya al canzar on el  éxit o vi rol ógi co con un esquema de TARV.  

 

(c) La deci si ón t omada por el  di ct amen del  año 2017 se basó en l os resul t ados de 3 

ECA de f ase III. Los que pasamos a coment ar. Los ECA: SAI LI NG ( 2013), VI KI NG-

3 (2014) Y VI KI NG- 4 (2015), son ECAS que no necesari ament e evalúan a l a 

combi naci ón de i nt erés de est e di ct amen, es deci r, dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na. 

 
a.  El  ECA de f ase III SAILI NG ( 2013), eval uó l a efi caci a y seguri dad de 

dol ut egr avi r (I NI) compar ado con ralt egr avi r (I NI), par a paci ent es 

pr evi ament e trat ados con ARV, si n trat ami ento pr evi o con I NI, y con 

resi st enci a de al menos a dos f ami li as de f ár macos anti -retrovi rales. 

Ent onces, vemos que nuestra pobl aci ón de i nt erés, no se encuentr e refl ej ada 

en l a pobl aci ón del  ECA SAI LI NG. Por t ant o, este est udi o no se i ncl uyó en 

est a eval uaci ón.  

b.  El  ECA de f ase III VI KI NG- 3 (2014), eval uó l a efi caci a y seguri dad de 

dol ut egr avi r en paci ent es previ ament e trat ados. Di cho est udi o, no t uvo br azo 

de compar aci ón. Por t anto, no se i ncl uyó en est a eval uaci ón.  

c.  El  ECA f ase III VI KI NG- 4 (2015), eval uó l a efi caci a y seguri dad de 

dol ut egr avi r compar ado con uso de pl acebo. Por t ant o, no se i ncl uyó en est a 

eval uaci ón.  
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(d) Además, par a l a el abor aci ón del  present e di ct amen hemos i ncl ui do un ECA de f ase 

III publi cado en PubMed el  12 de abril del 2017 ( Trotti er et al.), que ha si do det all ado 

y anali zado en l a secci ón de di scusi ón del  presente di ct amen. El cual  no f ue i ncl ui do 

en el di ct amen pr evi o. El ECA de f ase III STRII VI NG posee limi t aci ones 

met odol ógi cas, con l o que hacen que se vea amenazada l a vali dez i nter na del  

est udi o. Adi ci onal  a ell o, se ha report ado una mayor canti dad de EA utilizando el  

medi cament o dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na compar ado 

con el TARV habi t ual del  paci ent e.  

 

Por l o pr evi ament e expuest o, es que l a deci si ón del  present e di ct amen (oct ubr e 2019) 

di fi ere del  di ct amen el abor ado en el 2017.   
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VI. CONCLUSI ONES 

 

 El  pr esent e di ct amen eval uó l a evi denci a ci entífica di sponi bl e a l a act ual i dad con 

rel aci ón a l a efi caci a y seguri dad de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más 

l ami vudi na, par a el trat ami ent o de paci ent es adul t os con di agnósti co de VI H con 

contrai ndi caci ón de uso de ef avi renz.  

 

 En gener al, l as recomendaci ones a f avor del uso de dol ut egr avi r en combi naci ón 

con abacavi r más l ami vudi na, provi ene de GPC y ETS el abor adas por agenci as 

i nt ernaci onal es encar gadas de eval uar l a efi cacia y seguri dad de nuevos fár macos. 

Además, se encontró un ECA que responde a nuestra pr egunt a PI CO.  

 

 La evi denci a pr ocedent e del ECA STRII VI NG de fase III no per mi t e est abl ecer con 

cl ari dad que l a i nt ervención de i nt er és con dol ut egravi r en combi naci ón con abacavi r 

más l ami vudi na en una sol a dosi s sea no i nf erior al  esquema que regul ar ment e 

utili zan l os paci ent es con i nf ecci ón por VI H, l os que se basan en 2NRTI + 1NNRTI 

(31 % en ambos gr upos de i nt ervenci ón t empr ana y t ardí a), I NI (25 % en el gr upo 

de i nt ervenci ón t empr ana y 27 % en i nt ervenci ón t ardí a) e I P (43 % y 42 %, 

respecti vament e). Est o debi do a li mi t aci ones met odol ógi cas que amenazan l a 

vali dez i nt erna de sus resul t ados.  

 

 La evi denci a pr ocedent e de 2 GPC ( Swedi sh Ref erence Gr oup f or Anti viral  Ther apy 

y Briti sh HI V Associ ation ( BHI VA)) y 4 ETS ( CADTH, SMC, HAS e I QWI G) 

recomi enda el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na en 

una sol a dosi s t ant o para paci ent es naï ve al TARV como par a paci ent es que ya 

utili zan TARV. Si n embar go, resal t an que el manej o de cada paci ent e debe ser 

i ndi vi duali zado y l a deci si ón defi niti va debe ser t omada por cada especi al i st a en 

conj unt o, con el paci ente.  Por otro l ado 2 GPC (I APAC y WHO), no menci onan el  

uso del  dol ut egr avi r en combi naci ón con abacavi r más l ami vudi na como t er api a 

al t ernati va en paci ent es con i nf ecci ón por VI H.  

 

 Exi st en otros esquemas al t ernati vos como: el uso de otros 2 NRTI como backbone 

o esquema ej e (t enof ovi r/ emtri cit abi na) en vez de (abacavi r/l ami vudi na), o la adi ci ón 

de un I P al esquema eje de l os 2 NRTI, (abacavi r/l ami vudi na/ dar unavi r con o si n 

ref uerzo de rit onavi r) o (abacavi r/l ami vudi na/ atazanavi r con o si n refuer zo de 

rit onavi r).  Por ej empl o, las GPC r ecomi endan el uso de esquemas ej e de t enof ovi r 

y emt ri cit abi na (2 NRTI), ó 2 NRTI + etravi ri na (NNRTI ), y como opci ones de I P al 

dar unavi r o at azanavi r. Todas est as alt ernati vas se encuentran dentro del  petit ori o 

f ar macol ógi co de EsSal ud.  
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 Si  bi en l os I P ti enen como EA alt erar el met aboli smo de l os lí pi dos, y aument ar el 

ri esgo car di ovascul ar, est os no se encuentran contrai ndi cados. Así mi s mo, es 

necesari o pr eci sar que,  dentro de l os I P, exi sten f ár macos menos asoci ados a 

al t eraci ones met abóli cas, como el at azanavi r y darunavi r. 

 

 El  ri esgo car di ovascul ar en paci ent es con VI H está pr esent e sol o por el hecho de 

tener est a i nf ecci ón. Por l o t ant o, se debe utili zar el punt aj e de Fr ami ngham par a 

hacer una eval uaci ón de ri esgo car di ovascul ar, el que puede ori ent ar en el 

pr onósti co del paci ent e par a desarroll ar un evento car di ovascul ar en l os pr óxi mos 

10 años. La Swedi sh Refer ence Gr oup f or Anti vi ral Ther apy señal a que el atazanavi r 

es de l os I P que gener a menos di sli pi demi a, y que l as est ati nas (gr upo de f ár macos 

hi poli pemi ant es) por l o gener al se encuentran contrai ndi cadas cuando se utili zan 

esquemas TARV que i ncl uyan I P. Si n embar go, tambi én i ndi can que el dol ut egr avi r 

y otros I NI, pueden i ndi carse j unt o a est ati nas de últi ma gener aci ón.   

 

 Tal  como se menci ona en l a di scusi ón, exi st e evi denci a que apoya el  uso de 

tenof ovi r y emt ri cit abi na (2 NRTI) más 1 I P/r (como opci ones de I P est án dar unavi r 

o at azanavi r). Por t ant o, vemos que exi st en otras opci ones de trat ami ent o par a l os 

paci ent es que son i nt oler ant es al ef avi renz, l as cual es est án dentro del petit ori o 

f ar macol ógi co de l a i nstituci ón.   

 

 Por l o expuest o, el Instit ut o de Eval uaci ones de Tecnol ogí as en Sal ud e 

I nvesti gaci ón – I ETSI no apr ueba el uso de dol ut egr avi r en combi naci ón con 

abacavi r más l ami vudi na más dol ut egr avi r, para el manej o de l os paci ent es con 

di agnósti co de VI H con contrai ndi caci ón de uso de ef avi renz, debi do a que a l a f echa 

exi st en alt ernati vas t erapéuti cas alt ernati vas en el  petit ori o de EsSal ud; además de 

que exi st en dudas sobr e el perfil de seguri dad de l a i nt ervenci ón.  
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VII. RECOMENDACI ONES 

 

Dentro del  petit ori o f ar macol ógi co de EsSal ud exi sten otras alt ernati vas de trat ami ent o par a 

paci ent es con l a condi ci ón eval uada, l as que tambi én son recomendadas en l as GPC 

i nt ernaci onal es. De consi der ar otras alt ernati vas de trat ami ent o dentro del  mer cado 

per uano par a est a condi ci ón, pueden envi ar sus pr opuest as par a ser eval uadas por el 

I ETSI, en el marco de l a Di r ecti va N° 003-I ETSI- ESSALUD- 2016.  
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I X. MATERI AL SUPLEMENTARI O 

 

Tabl a 1. Estrat egi a de Búsqueda Bi bli ogr áfi ca en PubMed 

Base de 

dat os 

Pub Med (htt ps:// www. ncbi . nl m. ni h. gov/ pubmed/) 
Resultados 

Fecha de búsqueda: 15 de oct ubre del 2019 

Estrat egi a 

  

#1 

( HI V [ MeSH] OR “ Human i mmunodefi ci ency vi rus”[tiab] 

OR HI V[ti ab] OR “ acqui red i mmunodefi ci ency 

syndr ome”[ti ab] OR AI DS[ MeSH] OR SI DA[ti ab]) 

368241 

#2 
(abacavi r[ Suppl ement ary Concept] OR abacavi r[ti ab] OR 

Zi agen[ti ab] OR 1592U89[ ti ab]) 
2310 

#3 

(l ami vudi ne[ MeSH] OR l ami vudi ne[ Suppl ement ary 

Concept]  OR l ami vudi ne[ti ab] OR Epi vi r [ti ab] OR 

3TC[ti ab]) 

10394 

#4 (dol ut egr avi r[ Suppl ement ar y Concept] OR Ti vi cay[tiab]) 485 

#5 
(tri umeq[ti ab] OR tri umeq[ Suppl ement ary Concept] OR 

abacavi r/ dol ut egr avi r/l ami vudi ne[ti ab]) 
31 

#6 #2 AND #3 AND #4 66 

#7 #5 OR #6 73 

#8 #1 AND #7 84 

 

 

Tabl a 2. Estrat egi a de Búsqueda Bi bli ogr áfi ca en Cochr ane 

Base de 

dat os 

Central Cochr ane  

(htt ps:// www. cochr aneli brar y. com/ advanced-search) Resultados 

Fecha de búsqueda: 18 de oct ubre del 2019 

Estrat egi a 

#1 Abacavi r AND dol ut egr avi r AND l ami vudi ne OR tri umeq 48 

#2 
HI V OR Human i mmunodefi ci ency vi rus OR acqui red 

i mmunodefi ci ency sí ndr ome OR AI DS 
19376 

#3 #1 AND #2 29 

 

 

Tabl a 3. Estrat egi a de Búsqueda Bi bli ogr áfi ca en LI LACS  

Base de 

dat os 

LI LACS 

(htt ps:// pesqui sa. bvsal ud.or g/ port al/ advanced/ ?l ang=es)  Resultados 

Fecha de búsqueda: 22 de oct ubre del 2019 

Estrat egi a #1 
t w: (abacavi r AND dol ut egravi r AND l ami vudi ne) OR 

tri umeq AND ( HI V OR AI DS)  
18 
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Tabl a 4. Estrat egi a de Búsqueda Bi bli ogr áfi ca en TRI PDATABASE  

Base de 

dat os 

TRI PDATABASE  

(htt ps:// www.tri pdat abase.com/ #pi co) Resultados 

Fecha de búsqueda: 22 de oct ubre del 2019 

Estrat egi a #1 
(titl e: hi v or ai ds)(titl e: Abacavi r AND dol ut egr avi r AND 

l ami vudi ne OR tri umeq)  
20 

 


