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Introduccién

El objetivo de la presente guia es reflejar el estado actual del conocimiento sobre la
terapia antirretroviral adaptado a la realidad global de nuestro pais y nuestra provincia,
constituyendo una herramienta de consulta para las y los profesionales de la salud que trabajan
en la prevencion, diagndstico y tratamiento de la infeccion por VIH en personas adultas.

1- Inicio De Tarv

1.1- Recomendaciones Generales

El TARV ha cambiado el curso natural de la infeccién por VIH y la sobrevida luego del
diagnostico ya que induce la supresidon completa y sostenida de la replicacion viral, la
recuperacion de la funcion inmune, limita el reservorio viral, evita la progresion clinica y la
morbimortalidad asociadas, y constituye la mejor estrategia de prevencién de la transmision

comunitaria (1=I).

El tratamiento debe ser integral. El inicio debe ser precedido por asesoramiento y educacion
sobre los beneficios, la importancia de la adherencia, los riesgos potenciales asociados y sobre
el impacto de la terapia en la transmision (I=I: indetectable=intransmisible), asesorar sobre la
prevencién de otras ITS y sobre salud reproductiva y ofrecer la prueba de diagndstico a la/s

pareja/s sexuales.

Se recomienda iniciar TARV a toda persona con VIH independientemente de su recuento de

linfocitos T CD4" y tan pronto como sea posible, incluso en la consulta inicial.

Factores clinicos y psicosociales pueden diferir el inicio, como por €j. infeccién oportunista o

cuando se considere que el paciente no esta preparado para iniciarlo y sostenerlo.
Escenarios donde el inicio es urgente

e Embarazo

e condiciones definidoras de Sida

e bajo valor de células CD4+ (<200)
e nefropatia vinculada a VIH

e infeccion aguda

e coinfeccion con hepatitis B y/o C.
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1.2- ¢Con quéiniciar?

Debe seleccionarse el esquema con la mayor eficacia, menor toxicidad, mayor barrera

genética y mejor posologia posible (es decir, menor cantidad de comprimidos y tomas diarias).

Se recomienda combinar dos Inhibidores Nucleosidicos de la Transcriptasa Inversa (INTI),

asociados a otro antirretroviral de alguna de las siguientes clases:

» Un inhibidor de la Integrasa (INSTI): raltegravir, dolutegravir, bictegravir, elvitegravir (de
primera eleccion).

* Un inhibidor de la proteasa (IP) potenciado con ritonavir o cobicistat

* Un inhibidor no nucleosidico de la transcriptasa inversa (INNTI)

0

* Biterapia con dolutegravir + lamivudina.

En funcién de sus perfiles de eficacia y seguridad, posologia y datos de prevalencia de
resistencia transmitida en nuestro medio el uso de esquemas basados en inhibidores de la
proteasa potenciados (IP/r) o inhibidores no nucledsidos de la transcriptasa reversa (NNRTI)
debe limitarse a escenarios seleccionados en personas que no sean candidatas a terapia con
INSTI.

1.2.1-Farmacos antirretrovirales recomendados para combinar en esquemas de inicio

FAMILIA FARMACO | COMENTARIO
INTIs FTC o 3TC | Los datos existentes confirman la intercambiabilidad clinica
de 3TC con FTC

TDF Evaluar riesgo de enfermedad 6sea o renal.
Coformulado con FTC y 3TC. No recomendado si CICr < 50

ml/min (requiere ajuste de dosis)

TAF Coformulado con FTC en 2 dosis diferentes:

» 200/10 para utilizar con potenciador (ritonavir o cobicistat)
» 200/25 para usar con DTG o RAL o INNTI.

Coformulado con BIC/TAF25/FTC, DRV/c/TAF10/FTC,
EVG/c/TAF25/FTC

No recomendado si CICr < 30 ml/min.
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ABC HLA-B*5701 negativo antes de iniciar.
HBsAg no reactivo.
CV <100.000 copias/ml, excepto cuando esta acompafiado
de DTG.
Evaluar riesgo cardiovascular.
INSTIs DTG Alta barrera genética.
Coformulado con ABC/3TC, TDF/3TC y solo con 3TC para
Monitoreo biterapia.
del peso Puede indicarse en embarazadas y mujeres en edad fértil.
medidas Precaucién con antidcidos y polivitaminicos que contienen
higiénico Al/Ca/Mg
dietéticas BIC Alta barrera genética.
En Coformulado con TAF/FTC.
pacientes No hay datos disponibles para usar en embarazo.
con IMC > Precaucion con antiacidos y polivitaminicos que contienen
30 (obesos) Al/Ca/Mg
considerar RAL Baja barrera genética.
alternativas, No disponible coformulado.
sobre todo si En comprimidos de 400 mg cada 12 horas y 600 mg 2 comp.
se c/ 24 horas.
coadministra Precaucion con antiacidos y polivitaminicos que contienen
con TAF. Al/Ca/Mg
Monitorizar toxicidad muscular
EVG/c Baja barrera genética.
Coformulado con TDF/FTC y TAF/FTC.
Precaucibn con interacciones medicamentosas por
cobicistat.
Precaucion con antiacidos y polivitaminicos que contienen
Al/Ca/Mg
IPs DRVIr Alta barrera genética.
Precaucion con interacciones medicamentosas por ritona
DRV/c Coformulado con TAF/FTC.

Precaucion con interacciones medicamentosas por

cobicistat.
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Alta barrera genética.

DOR Es necesario tener el resultado de la prueba de resistencia

previa al inicio. Disponible sola o en combinacion fija con
TDF/3TC.

RPV

Es necesario tener el resultado de la prueba de resistencia
previa al inicio.

Con CV <100.000 copias/ml y CD4+ >200 cél./mm3.

Solo disponible en combinacion fija con TDF/FTC.
Administrar siempre con alimentos (aproximadamente 400

calorias).

EFV

Es necesario tener el resultado de la prueba de resistencia
previa al inicio.

Baja barrera genética.

Disponible coformulado con TDF/3TC y TDF/FTC.

No indicar en pacientes con depresion o intentos de suicidio.

1.2.2 Esquemas TARV recomendados para personas naive de tratamiento 2°¢

REGIMEN

COMENTARIOS

REGIMENES PREFERIDOS

2NRTI + INSTI 0 3TC + INSTI

DTG 50mg +
TDF/FTC
300/200

mg o TDF/3TC
300/300mg
FTCy3TCse
consideran
opciones
equivalentes e
intercambiables

entre si

En general APTO para inicio el mismo dia de la confirmacion
diagnostica.

Evitar el uso de TDF en personas con clearance de creatinina
calculado menor a 60 ml/min o con antecedente de osteoporosis
clinicamente establecida.

De eleccion en embarazo y en personas con capacidad de gestar
Realizar evaluacién riesgo/beneficio individualizada con la
informacion actualizada y priorizar autonomia y decision informada de
las PcVIH antes de prescribir esquemas que contengan DTG en
personas con capacidad de gestar que no empleen anticoncepcion

apropiada y en personas gestantes.
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En caso de asociacion con rifampicina debe emplearse DTG en dosis
de 50 mg cada 12 horas.
Coformulacién (3STC-TDF-DTG) disponible en el sistema publico.

DTG 50mg + Puede ser APTO para inicio en el dia.

3TC 300mg Requiere descartar hepatitis B cronica (HBsAg negativo).

Requiere test de resistencia basal que descarte presencia de M184V
u otras mutaciones de resistencia a 3TC (puede extraerse muestra
para test de resistencia, iniciar biterapia y reevaluar con resultados).
Unicamente en personas con CV basal < 500.000 copias/ml.

Realizar evaluacién riesgo/beneficio individualizada y priorizar
autonomia y decisién informada de las PcVIH antes de prescribir
esquemas que contengan DTG en personas con capacidad de gestar
gue no empleen anticoncepcion apropiada.

No emplear durante embarazo.

No emplear en personas que reciben rifampicina u otros inductores

del CYP450 (carbamazepina, fenitoina, entre otros).

DTG 50mg + En general NO APTO para inicio en el dia.
ABC/3TC Requiere descartar HLA-B*5701 previo al inicio.
600/300mg

Requiere descartar hepatitis B cronica (HBsAg negativo).

No se recomienda en personas con elevado riesgo cardiovascular
(score Framingham mayor o igual a 20% o equivalente).
Considerado alternativo en el embarazo por la necesidad previa de
estudio HLA que difiere el inicio inmediato.

Realizar evaluacion riesgo/beneficio individualizada y priorizar
autonomia y decision informada de las PcVIH antes de prescribir
esquemas que contengan DTG en personas con capacidad de gestar
gue no empleen anticoncepcion apropiada.

En caso de asociacion con rifampicina debe emplearse DTG en dosis

de 50mg cada 12 horas.

REGIMENES
ALTERNATIVOS
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2INTI + IP/r

DRV/r 800/100 En general APTO para inicio el mismo dia de la confirmacion

mg + TDF/FTC
300/200mg o TDF/
3TC 300/300mg
FTCy3TCse
consideran opciones
equivalentes e
intercambiables

entre si

diagnostica.

Evitar el uso de TDF en personas con clearance de creatinina
calculado menor a 60 ml/min o con

antecedente de osteoporosis clinicamente establecida.
Evaluar impacto metabdlico de IP.

Siempre que se prescriban esquemas que incluyan ritonavir
o cobicistat, informar verbalmente y por

escrito las interacciones mas relevantes.

Precaucion en personas con antecedente conocido de alergia
a sulfonamidas.

En embarazo DRV/r debe indicarse en dosis de 600/100mg
¢/12 hs. En casos que la persona gestante

se encuentre indetectable con dosis de 800/100mg es

innecesaria la modificacion de la dosis.

DRV/r 800/100mg +
ABC/3TC

En general NO APTO para inicio en el dia.
Requiere descartar HLA-B*5701 previo al inicio.

600/300mg Requiere descartar hepatitis B cronica (HBsAg negativo).
No se recomienda en personas con elevado riesgo
cardiovascular (score Framingham mayor o igual a 20% o
equivalente).
Evaluar impacto metabdlico de IP.
Siempre que se prescriban esquemas que incluyan ritonavir
0 cobicistat, informar verbalmente y por escrito las
interacciones mas relevantes.
Precaucion en personas con antecedente conocido de alergia
a sulfonamidas.
Administrar con las comidas.
1 INTI + IP/r
DRV/r 800/200mg + Opcion de tratamiento para simplificacion en personas en
3TC 300mg supresion virolégica por mas de 6 meses.

Requiere descartar hepatitis B cronica (HBsAg negativo).
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Requiere test de resistencia basal que descarte presencia de
M184V u otras mutaciones de resistencia a 3TC. No emplear
en personas con antecedente de fallo previo a IP o INTR.
Evaluar impacto metabdlico de IP.

No emplear en el embarazo.

Siempre que se prescriban esquemas que incluyan ritonavir
0 cobicistat, informar verbalmente y por escrito las
interacciones mas relevantes

Precaucion en personas con antecedente conocido de alergia
a sulfonamidas.

Administrar con las comidas.

2INTI + 1 INNTI
TDF/FTC/EFV Opcidn en personas con tuberculosis que reciban tratamiento
300/200/600mg con rifampicina. En otros escenarios se considera no

recomendado.

Administrar antes de dormir.

Requiere test de resistencia basal que descarte mutaciones
de resistencia (puede extraer muestra para test de
resistencia, iniciar tratamiento y reevaluar con resultados).
Considerar su menor barrera genética y eficacia en
comparacion con otros regimenes disponibles.

Considerar impacto neuropsiquiatrico (No recomendado en
personas con antecedente de trastorno depresivo y/o
suicidalidad).

Emplear coformulacion TDF/FTC/EFV siempre que sea

posible.

1.2.3-Drogas disponibles para su uso en situaciones especiales ©

FARMACO

COMENTARIOS

RAL 400 mg

Reservado para personas en situaciones seleccionadas incluyendo
(entre otras):
* Contraindicacion formal o intolerancia documentada a esquemas de

primera linea y alternativos.




RED PROVINCIAL DE Ministerio de N 1
eeroa o%A  SALUD CORDOBA

| todos

* Interacciones significativas.

Administrar cada 12 horas.

En funcién de datos que muestran menor eficacia se considera no
recomendado en personas con tuberculosis que reciban rifampicina.
En asociacion con ABC/3TC, no emplear en personas con CV basal 2
100.000.

En asociacion con ABC/3TC, no se recomienda en personas con
elevado riesgo cardiovascular (score Framingham mayor o igual a
20% o equivalente).

Considerada como droga de eleccién para personas gestantes con
diagndstico tardio, que inician tratamiento después de la semana 32 0
en aquellas con carga viral de VIH detectable en el tercer trimestre
que no estuvieran recibiendo inhibidores de la integrasa.

Considerada como droga alternativa para inicio en personas

gestantes.
TAF/FTC Reservado para personas con contraindicaciéon a TDF y ABC y que no
25/200mg sean candidatas a biterapia con DTG + 3TC.

En asociacion con ritonavir o cobicistat emplear TAF/FTC 10/200mg.
(a la fecha de publicacion de este documento no se cuenta con esta
formulacion en el vademécum de la Direccion Nacional)

No se recomienda su uso en personas con clearance de creatinina
estimado menor a 30 ml/min.

Evaluar impacto en incremento de peso.

Alternativo en el embarazo. TAF mostré similar perfil de seguridad que

TDF/FTC pero podriamasociarse a mayor incremento de peso.

DRV/r Reservado para personas con fallo virolégico

600/100mg Evaluar impacto metabdlico de IP.

Siempre que se prescriban esquemas que incluyan ritonavir o
cobicistat, informar verbalmente y por escrito las interacciones mas
relevantes.Precaucion en personas con antecedente conocido de
alergia a sulfonamidas.

Administrar cada 12 horas con las comidas

MVC 150mg o Reservado para personas con fallo virolégico avanzado o exposicion

300mg a multiples esquemas previos.
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En asociacion con ritonavir o cobicistat emplear 150mg cada 12 horas.
En esquemas sin ritonavir o cobicistat emplear 300mg cada 12 horas.

ETV 200mg Reservado para personas con fallo virol6gico avanzado o exposicion
a multiples esquemas previos.

Administrar cada 12 horas con las comidas.

1.2.4-Drogas no recomendadas 2345¢

FARMACO COMENTARIOS

NVP 200mg No recomendada por posologia y toxicidad (Mayor incidencia de rash

grave y toxicidad hepética grave en mujeres con CD4+ >250 cél./mm3

y en hombres con CD4+ >400 cél./mm

AZTI3TC No recomendado por posologia y toxicidad

600/300mg

ATV 200mg vy | No recomendado por posologia, toxicidad e interacciones
ATV 300mg +

RTV 100mg

LPV/r 200/50mg | No recomendado por posologia, toxicidad e interacciones

EFV 600mg No recomendado por toxicidad y eficacia, excepto en personas con
tuberculosis que reciban rifampicina
ABC/3TC/IAZT Menor eficacia viroldgica, toxicidad

ETV Mayor experiencia como parte de un TARV de rescate

MVC Dosis dos veces por dia. Necesidad de prueba de tropismo CCR5
previa al inicio. Experiencia en TARV de rescate

Monoterapia A la fecha ningun farmaco esta recomendado como monoterapia
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1.3.1-En contexto de infeccion oportunista (10)

Se recomienda iniciar el TARV lo antes posible realizando una evaluacién clinica
individual e integral que tenga en cuenta el riesgo de sindrome de reconstitucion inmune (SRI),

interacciones medicamentosas y suma de toxicidades.

Frente a 10 como criptosporidiosis, microsporidiosis y LEMP, las cuales no tienen
tratamiento efectivo disponible, o infeccion por Pneumocytis jirovecii para el que si se dispone de
tratamiento especifico, el TARV debe indicarse de forma inmediata dado que la evolucién clinica

favorable depende de la mejoria del sistema inmune.

Las 10 en las que se plantea diferir el inicio de TARV son la tuberculosis y la criptococosis
meningea, debido a la mortalidad asociada al SRI. En la tuberculosis activa extrameningea con
recuento de CD4+ menor a 50 cél./mms3, el inicio de TARV dentro de las 2 semanas de iniciado
el tratamiento antibacilar es beneficioso. En la tuberculosis activa extrameningea con recuento
de CD4+ mayor a 50 cél./mm3y en la meningitis tuberculosa posponer el TARV hasta luego de
las 8 semanas correspondientes a la primera fase del tratamiento de la tuberculosis.

En la criptococosis meningea el tiempo de inicio del TARV depende de la gravedad de la
meningitis y de la respuesta al tratamiento antifingico. Cuanto mas grave es la meningitis mas
debe diferirse el TARV, y cuanto mejor es la respuesta al tratamiento antifiingico, mas temprano
se puede iniciar. No se recomienda el inicio dentro de las primeras 3 semanas del comienzo del
tratamiento antifiingico. Si presenta deterioro neurolégico, hipertensién endocraneana o0 menos
de 5 cél./mm3 en el LCR diferir cinco semanas el inicio de TARV (Al). Considerar el comienzo de
TARYV entre las semanas 3 y 5 cuando se ha iniciado un tratamiento combinado con anfotericina
+ flucitosina y cuando luego de la tercera semana el LCR es estéril y solo persisten signos de

inflamacion.

Si la infeccién oportunista se presenta durante el transcurso de un TARV ya iniciado con

anterioridad, este evento no debe ser motivo de suspension del mismo.
1.3.2- Inicio en PVVIH con neoplasias

El diagndstico de una neoplasia no deberia retrasar el inicio del TARV. Para pacientes con
Sarcoma de Kaposi cutaneo leve a moderado, el inicio temprano se ha asociado con mejoria de

las lesiones sin requerir quimioterapia, salvo en algunos casos donde puede observarse

10



RED ProOVINCIAL DE Ministerio de

INFECTOLOGIA
DE cérgog\ oG SALUD

S entre
CORDOBA !’todos I Hacemos 4

inicialmente una progresion transitoria como manifestacion de SRI. En casos de linfoma no

Hodgkin la supresion viral esta asociada con una mayor sobrevida.
1.3.3-Inicio en controladores de elite

La indicacion de inicio en controladores de elite (carga viral indetectable y recuento de células
CD4+ dentro de rango normal en ausencia de tratamiento) sigue siendo controversial excepto en
los casos en los que se observa progresion de la enfermedad por VIH definida por disminucion
de células CD4+ o desarrollo de complicaciones relacionadas con el VIH. Hay evidencias de
menor activacion de linfocitos CD8+ y disminucion en los marcadores de inmunoactivacion con
mejoria en la calidad de vida en los controladores de elite que iniciaron TARV en comparacion
con los que no lo hicieron. Aln es incierto si esta reduccion en la inmunoactivacion se traduce
en beneficios clinicos o si sobrepasa el riesgo de toxicidad por el TARV. Los estudios START y
TEMPRANO recomiendan fuertemente el inicio del TARV tan pronto como sea posible
independientemente del nivel de células CD4+, por lo tanto, esperar o diferir el inicio del TARV
para determinar si el paciente se comportara como un controlador de elite esta fuertemente
desaconsejado. Si la decision es no iniciar TARV, los pacientes deben ser controlados en forma
frecuente para detectar precozmente un eventual descenso de células CD4+, un incremento de

la carga viral o signos de complicaciones relacionadas con el VIH.
1.4 Consideraciones Especiales: TARV en personas con capacidad de gestar

El dolutegravir se considera la droga de eleccién en el tratamiento del VIH en personas
gestantes. La evidencia disponible muestra que el riesgo absoluto de defectos del cierre del tubo
neural asociado a su uso en el periodo periconcepcional es muy bajo. El Registro de
Antirretrovirales en Embarazo (http://www.apregistry.com/InterimReport.aspx) ha monitoreado
un numero suficiente de exposiciones a DTG durante el primer trimestre para detectar al menos
un aumento del doble en el riesgo de defectos de nacimiento en general. No se ha observado tal
aumento en el riesgo de defectos de nacimiento con DTG. En funcién de la mayor eficacia y
seguridad de DTG en comparacion con regimenes alternativos y en linea con las
recomendaciones internacionales, se recomienda una evaluacibn de riesgo/beneficio
individualizada y priorizar la autonomia y decisiéon informada de las PcVIH antes de prescribir
esquemas que contengan DTG en personas con capacidad de gestar que no empleen

anticoncepcion apropiada.

Un andlisis sobre mas de 155.000 nacimientos, evidencio que la prevalencia de defectos del

tubo neural (DTN) entre los neonatos que recibieron DTG durante la concepcion fue del 0.19%

11
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(7 DTN en 3591 nacimientos) mientras que la prevalencia de DTN en mujeres que recibieron

otros TARV en el periodo de concepcion fue del 0.1%. La diferencia entre ambos grupos fue del

0.09% (IC 95%: -0.03%-0.30%) no presentando significacion estadistica. Es importante ponderar

especialmente el bajo riesgo absoluto de posibles defectos del tubo neural asociados al uso de

DTG versus la mayor toxicidad, peor tolerabilidad, menor eficacia e interacciones de regimenes

alternativos. En personas que empleen anticoncepcion, se considera que los regimenes basados

en DTG son de primera eleccion.

En funcién de la evidencia disponible, se consideran esquemas no recomendados durante la

gestacién aquellos que incluyan:

* AZT *Cobicistat *BIC
*LPVIr *Inicio con DRV800/r
*Biterapia DTG+3TC o DRV/r+3TC.

*Raltegravir en dosis de 1200mg/d en una toma diaria.

2- Cambio de TARV

2.1: Por Fallo Virolbégico

2.1.1-Definiciones

Presencia de carga viral plasmatica por encima del limite de deteccion después de al
menos 24 semanas de tratamiento antirretroviral. Debe ser confirmado en 2 muestras
consecutivas, mediando entre ellas al menos cuatro semanas, en las cuales se reforzaran
intervenciones de adherencia.

También se considera fallo virologico a la situacion en la cual la CV aumenta por encima
del limite de deteccion luego de haber alcanzado la no detectabilidad, dato que requiere
también confirmacién con una segunda muestra.

Escapes viroldgicos transitorios 0o“blips”: elevacién transitoria de la CV a bajos niveles
después de haber logrado la indetectabilidad, seguido de un retorno a la supresion
virologica. Valores “aislados” entre 50-200 copias/ml no presentan repercusion clinica,
pero cifras entre 500-1.000 copias/ml o “blips” reiterados se han asociado a mayor riesgo
de fallo virologico y aparicion de mutaciones asociadas a resistencia. Lo importante es
confirmar que la CV vuelve al limite de la indetectabilidad.

Fallo virolégico con viremias bajas: CV por encima del limite de deteccion y por debajo

de 1.000 copias/ml en al menos dos determinaciones consecutivas. Diferenciar fallo

12
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virolégico con viremia de “muy bajo” grado (CV entre 50 y 200 copias/ml) y fallo virologico
con viremia de “bajo” grado (CV entre 200 y 1.000 copias/ml) con diferente prondstico

evolutivo.

2.1.2-Causas

Dependientes del paciente: mala adherencia, dificultad de acceso al TARV o seguimiento
(visitas pérdidas), desamparo social, bajo nadir de CD4+ pretratamiento, comorbilidades
gue pueden afectar a la adherencia (ej.: abuso de sustancias, enfermedad psiquiatrica,
alteraciones neurocognitivas, etc.). Identificar y corregir estos aspectos con participacion
interdisciplinaria.

Dependientes del farmaco: potencia subOptima, barrera genética baja, dosificacion,
interacciones con otros farmacos utilizados, hierbas, requerimientos alimenticios y
toxicidad.

Dependientes del virus: mutaciones preexistentes (resistencia transmitida). Las
mutaciones de resistencia transmitida mas frecuentes son a los INNTIs (4,5 a 10%); luego
siguen a INTIs (4 a 4,5%) y a los IPs (2,8 a 3,4%). En nuestro pais, se encontré que la
prevalencia de resistencia primaria a drogas en aquellos pacientes que iniciaban
tratamiento sin exposicién previa a antirretrovirales, era del 13%, siendo la mas frecuente
a los INNTIs.

2.2- Objetivo del nuevo TARV

Lograr la supresion viral (CV <50 copias/ml).

Debe instaurarse un esquema con tres (0 al menos dos) drogas activas incluyendo

preferentemente al menos un farmaco de una nueva clase. En caso de utilizarse solo dos drogas

activas, al menos una de ellas debe tener alta barrera genética. El tratamiento de rescate no

debe retrasarse para evitar acumulacion de mutaciones de resistencia, elevacion de la CV y/o

deterioro inmunoldgico.

Opciones de esquema para el rescate — PRIMER FALLO 23456

1 INNTI + 2 INTIs e DRV/r + 2 INTIs (al menos uno activo)

e DRV/r + INSTI
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DRV se recomienda utilizar 800/200 mg; con
mutaciones mayores de resistencia a DRV se
recomienda utilizar 600/100 mg.
e DTG + 2 INTIs (al menos uno activo)
11P/r+ 2 INTIls e Continuar mismo esquema +

evaluacion de

adherencia-tolerancia-interacciones-situacion
inmunoldgica.
e Otro IP/r (activo) + 2 INTIs (al menos
uno activo)
e Mismo IP/r (si activo) + INSTI

e DTG + 2 INTIs (al menos uno activo)

1 INSTI + 2 INTIs
Genotipo CON resistencia a RAL o EVG.
La resistencia a DTG o BIC en primera

linea es infrecuente

e DRV/r+ 2 INTIs (al menos uno activo)
e DRV/r + DTG doble dosis
e DTG doble dosis + 2 INTIs activos

Genotipo SIN resistencia a INSTI

e DRVI/r + 2 INTIs (al menos uno activo)
e DTG + 2 INTIs (al menos uno activo)
e DRV/r + INSTI activo

Opciones de esquema para el rescate — FALLOS SUBSIGUIENTES

Adecuar esquema segun el genotipo
actual y los previos

Opciones terapéuticas

Genotipo con DRV/r y/o DTG susceptibles

e DRV/r + 2 INTIs (al menos uno
activo)

e DRV/r + INSTI activo

e DTG + 2 INTIs (al menos uno

activo)

Genotipo con susceptibilidad sélo a IP

e DRV/r + 2 INTIs (al menos uno

activo)
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Genotipo con susceptibilidad sélo a DTG e DTG doble dosis + 2 INTIs (al

| todos

menos uno activo)

e 2 vy preferentemente 3 drogas
activas

e considerar el uso drogas con
actividad parcial o] nuevo
mecanismo de accion (ejemplo:
ETR-fostemsavir-T20-MVC segun
tropismo) o inclusién en ensayos de

investigacion

Multirresistencia sin opciones terapéuticas e CONSULTAR A UN EXPERTO

e 2 vy preferentemente 3 drogas
activas.

e Mantener esquema fallado que
evite  deterioro inmunoldégico,
dependiendo de las clases de
drogas utilizadas.

e Elagregado de 3TC con resistencia
por la mutacién M184V disminuye la
capacidad replicativa del virus.

e Considerar el uso drogas con
actividad parcial o] nuevo
mecanismo de accion (ejemplo:
ETR-fostemsavir-T20-MVC segun
tropismo) o inclusién en ensayos de

investigacion

2.3- Cambio de Tratamiento Antirretroviral con Carga Viral Suprimida o Indetectable
2.3.1- Consideraciones generales

Revisar cuidadosamente la historia de TARV incluyendo coinfecciones (por ejemplo,
VHB, VHC, TBC), toxicidades, fallos previos y pruebas de resistencia, antes de seleccionar un

nuevo régimen.
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PVVIH coinfectado con VHB, mantener en el nuevo esquema las drogas activas frente a

este virus (TDF/3TC o FTC) ya que la discontinuacion de estas drogas puede provocar

reactivacion del VHB e injuria hepética.

Se debe tener en cuenta que la mayoria de los estudios de cambio tienen disefio de no

inferioridad y que no hay estudios de superioridad.

El cambio de tratamiento en pacientes con carga viral suprimida debe satisfacer las

necesidades que motivaron el cambio y mantener la supresion viroldgica.

2.3.2- Motivos

e Simplificacion
e [ntolerancia o toxicidad
e [alta de adherencia

e Interacciones medicamentosas (incluyendo coinfecciones por VHC, VHB, TBC)

e Embarazo

Los cambios pueden realizarse entre drogas dentro de una misma clase o de diferentes

familias. Actualmente contamos con drogas antivirales de elevada potencia, alta barrera genética

y coformulaciones que permiten una posologia conveniente.

Cambio dentro de una misma clase

Droga/ Esquema Cambio Resultados
sugerido

ABC/3TC TDF/FTC Seguro virolégicamente, asociado a
beneficios en perfil lipidico. Mayor
caida del filtrado glomerular con
TDF/3TC

TDF ABC Mejoria en la densidad mineral 6sea
en pacientes con
osteopenia/osteoporosis

ABC/3TC TAF/FTC Seguro virolégicamente pero no se
asocia a beneficios en perfil lipidico,
funcion renal o densidad mineral 6sea

16



Ministerio de

RED PROVINCIAL DE
INFECTOLOGIA
DE CORDOBA

o gamoee @ entre
CORDOBA !'todos I Hacemos 4

SALUD
Seguro virolégicamente, y se asocio a
incremento significativo de la densidad
TDF/FTC TAF/FTC mineral 6sea en el fémur y columna
vertebral, Y mejoria en pardmetros de
funcion renal y tubular
TDF/FTC/EFV TDF/3TC/RPV Seguro virol6gicamente. Mejora
TDF/3TC/DOR sintomatologia del SNC
TDF/FTC + RAL TAF/FTC/EVG/ | Seguro virologicamente. Posologia
COBI mas conveniente.
ABC/3TC/DTG TAF/FTC/BIC Virol6gicamente no inferior

Cambio de una clase de ARV a otra

Droga / Esquema Cambio sugerido | Resultados

2 INTI + EFV 2 INTI + RAL Seguro virolégicamente. Mejor peffil
lipidico y menor toxicidad de SNC

2 INTI + IP/r 2 INTI + RAL Seguro virolégicamente si los INTIs
son activos. Supresion viroldgica
prolongada. Mejora dislipemia
asociada a IP

2 INTI + IP/r TDF/FTC/RPV Virolégicamente no inferior, posologia

TDF/FTC/DOR conveniente. Mejora dislipemia.
TDF/FTC + IP/r TDF/FTC/EVGI/C | Seguro virolégicamente, bien tolerado,
oBI posologia conveniente

2 INTI + IP/r 2 INTI + DTG Seguro virolégicamente, mejor perfil
lipidico, mejora tolerancia
gastrointestinal

2 INTI + IP/r TAF/FTC/BIC Virolégicamente no inferior, posologia
conveniente. Mejora dislipemia

2 INTI + IP/r TAF/FTC/EVG/C | Reduccibn numero comprimidos;

2 INTI + INNTI OBl evitar toxicidad hueso/rifion

2 INTI+ INSTI

IP + 2 INTI TDF/FTC/IEFV Disminucién de triglicéridos.
Posologia mas conveniente.
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RESUMEN DE ESTRATEGIAS DE CAMBIO PARA DISMINUIR TOXICIDAD Y MEJORAR TOLERANCIA

Motivo del cambio Farmaco Cambio a
Toxicidad renal TDF TAF
ABC
Esquema ahorrador de INTI
Dislipemia IP/r RAL
EFV DTG
RPV
Riesgo cardiovascular ABC TDF/ TAF
Esquema ahorrador de INTI
Toxicidad SNC EFV NVP
RPV
RAL
Simplificacion a una vez al dia 2 INTI + IP/r o INNTI ABC/3TC/DTG
0 INSTI TDF/FTC/IEFV
TAF/FTC/EVG/COBI

TAF/FTC/BIC

TAF/FTC/DRV/COBI

Prevencién de progresion de lipoatrofia

Analogos timidinicos (AZT)

ABC o TDF

Niveles de atencion:

1° Nivel: diagnéstico de infeccion por VIH, asesoramiento, valoracion inicial e inicio de TARV.

2° Nivel: atencién por servicio de infectologia de PcVIH con IO, situaciones especiales o fallo.

3° Nivel: atencion por servicio de infectologia de PcVIH con 10, situaciones especiales o fallo.
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Abreviaturas

TARV: terapia antirretroviral

VIH: Virus Inmunodeficiencia Humana

I=I: Indetectable igual Intransmisible

ITS: Infecciones de Transmision Sexual

PcVIH: Persona con VIH

Sida: Sindrome de Inmunodeficiencia Humana

INTI: Inhibidores Nucleétidos de la Transcriptasa Inversa
INSTI: Inhibidores de la Integrasa

IP: Inhibidores de la Proteasa

INNTI: Inhibidores No Nucle6tidos de la Transcriptasa Inversa
HLA B*5701: Antigeno de Histocompatibilidad B*5701
DTG: Dolutegravir

TDF: Tenofovir Disoproxil Fumarato

FTC: Emtricitabina

3TC: Lamivudina

TAF: Tenofovir Alafenamida

ABC: Abacavir

BIC: Bictegravir

RAL: Raltegravir

EVG/c: Elvitegravir cobicistat

DRV: Darunavir

DRV/r: Darunavir ritonavir

HBSAg: Antigeno de Superficie Hepatitis B
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CYP450: Complejo Citocromo P450
MVC: Maraviroc
ETV: Etravirina
NVP: Nevirapina
AZT: Zidovudina
ATZ: Atazanavir
ATZ/r: Atazanavir ritonavir
RTV: Ritonavir
LPV/r: Lopinavir ritonavir

EFV: Efavirenz
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