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Interaccion entre COVID-19y VIH

Desde la aparicion del SARS-CoV-2 se ha debatido la inte-
raccion entre estas dos pandemias. Las personas que viven con
el VIH (PVVIH) constituyen una poblacion de interés particular
debido a sus posibles riesgos aumentados frente a infecciones
oportunistas incluida la tuberculosis (TB) y su vulnerabilidad
inmunoldgica.

Impacto del VIH en la evolucién de la
CcoviD-19

Estado inmunoldgico y progresion de COVID-19

Las PVVIH con recuentos de CD4+<200 células/uL o sin
terapia antirretroviral (TAR) tienen una mayor probabilidad de
desarrollar una COVID-19 mas severa, con mayor tasa de hospi-
talizacion, progresion a neumonia grave y mayor mortalidad. Por
el contrario, las PVVIH que mantienen un control inmunoldgico
adecuado con tratamiento antirretroviral presentan un riesgo
similar al de la poblacion general.

Eficacia de las vacunas contra el SARS-CoV-2 en
PVVIH

Las vacunas han mostrado ser eficaces en la prevenciéon de
la COVID-19 grave en la poblacion general, incluidas las PVVIH.
Sin embargo, la respuesta inmunoldgica a las vacunas en PVVIH
puede estar atenuada en individuos con inmunosupresion
severa. Aungue las PVVIH en tratamiento antirretroviral estable
parecen generar una buena respuesta inmunoldgica tras la
vacunacion, aquellas con recuentos bajos de CD4 o sin TAR
pueden experimentar una menor seroconversion. En estos casos,
se ha recomendado la administracion de dosis de refuerzo para
mejorar la proteccion.

Impacto de la COVID-19 en la evolucién del VIH

La pandemia de COVID-19 impacté también en control de la
infeccion por VIH en la disrupcion del tratamiento antirretroviral
y en el retraso en el diagndstico de VIH.

Coinfeccién VIH, COVID-19 y tuberculosis

Aumento de la incidencia de TB asociada al VIH

La pandemia de COVID-19 provocd un retroceso en los avan-
ceslogrados en lalucha contra laTB por las interrupciones en los
programas de deteccién de TB, el acceso reducido a tratamiento
y la sobrecarga de los sistemas de salud. Sin embargo, los datos
de incidencia de tuberculosis en PVVIH son algo diferentes a
los de poblacién general, siendo algo menor en PVVIH segun
el registro de hospitalizacion en Espafia (CMBD). Esto habla del
impacto de mantener el seguimiento de la infeccion por VIH,
aunque este haya sido irregular. Del mismo modo los datos del
Informe Global de Tuberculosis de la OMS indica que la incidencia
de casos y de mortalidad en poblacién general y en PVVIH se
ha invertido desde la pandemia COVID-19, experimentando un
mayor descenso las PVVIH.

Impacto de la coinfeccion en el prondstico de
CoVID-19

La coinfeccion con TB y VIH es un factor adicional que
complica la evolucion de la COVID-19. Las PVVIH que padecen
TB activa tienen un riesgo mas elevado de desarrollar formas
graves de COVID-19, debido a la inflamacion crénica y al com-
promiso pulmonar preexistente. Ademas, la TB puede exacerbar
la inmunosupresion ya presente en las PVVIH, lo que dificulta la
recuperacion de la COVID-19. Por otro lado, la coexistencia de
TB latente o activa puede influir en la respuesta inmune y alterar
la patogenia del SARS-CoV-2.
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Los pacientes con un diagndstico confirmado de enfermedad
tuberculosa requieren una iniciacién precoz del tratamiento an-
tituberculoso. Aunque el tratamiento empirico de la TB pudiera
estar indicado en pacientes seleccionados (sepsis 0 meningitis
tuberculosa), habitualmente se requiere confirmacion de esta.
En un ensayo clinico, el tratamiento empirico en estos pacientes
se asocid con una tasa de mortalidad similar pero un aumento
en los eventos adversos en comparaciéon con el tratamiento
guiado por pruebas’.

Para el tratamiento de la TB susceptible a los farmacos en
personas que viven con infeccién por VIH (PVVIH), se sugiere
un régimen tradicional (=6 meses) con 4 farmacos (isoniazida,
rifampicina, pirazinamida y etambutol) con piridoxina y terapia
diaria’. El régimen acortado basado en rifapentina-moxifloxacino
(cuatro meses) es una alternativa potencial para pacientes ma-
yores de 12 afos y con CD4 >100 células/microl>. Sin embargo,
no se dispone de rifapentina en nuestro medio actualmente
y hay que tener precaucion con las interacciones (rifapentina
no puede administrarse junto con inhibidores de la integrasa o
tenofovir alafenamida [TAF]).

Para PVWIHyTB pulmonar que aiin no estan en TAR, recomen-
damos iniciar el TAR durante el tratamiento de la TB (2-8 semanas)
en lugar de esperar hasta después de completar el tratamiento
para la TB. Para pacientes con un recuento de células CD4 <50
células/microl, se recomienda iniciar el TAR dentro de las dos
semanas después de comenzar la terapia antituberculosa. Los
estudios muestran que este enfoque se asocia con un menor
riesgo de mortalidad, aunque con tasas mas altas de sindrome
inflamatorio de reconstitucién inmunitaria (SIRI)*.

Para pacientes con un recuento de CD4 =50, muchos sugie-
ren posponer la iniciacion del TAR hasta ocho semanas después

de comenzar la terapia antituberculosa*®. Recientes gufas clinicas
favorecen sin embargo, el inicio del TAR antes de las 8 primeras
semanas® (Tabla 1). Es cierto que un inicio posterior no condicio-
na mayor mortalidad y si una mayor tasa de SIRI. Para pacientes
con infeccién por VIH y TB que involucra el sistema nervioso
central, el TAR debe retrasarse durante las primeras cuatro-ocho
semanas de terapia antituberculosa, independientemente del
recuento de CD4*®,

Para pacientes con infeccion por VIH y un recuento basal de
células CD4 <100 células/microl que estan recibiendo terapia
antituberculosa e inician el TAR dentro de los 30 dias después de
comenzar la terapia antituberculosa, se sugiere la administracion
de prednisona durante las primeras cuatro semanas después de
iniciar el TAR; esta intervencion reduce la probabilidad de SIRI.

Los pacientes con infeccion por VIH que ya estdn en TAR
deben continuar el régimen de TAR e iniciar la terapia antituber-
culosa con una rifamicina lo antes posible. Si se ha alcanzado la
supresion viral y el régimen actual de TAR es bien tolerado, el
régimen de TAR debe continuary el régimen antituberculoso o
antirretroviral debe ajustarse en consecuencia, considerando las
interacciones farmacoldgicas®.

La principal consideracion consiste en seleccionar una rifa-
micina que minimice la probabilidad de interacciones farmaco-
logicas con el TARy la interferencia con la supresion viral del VIH.
Cuando sea posible, es preferible seleccionar un régimen de TAR
que sea compatible con un régimen antituberculoso basado en
rifamicina. La rifabutina es tan eficaz como la rifampicina para
el tratamiento de la TB cuando se utiliza en terapia combinada
y estd asociada con menos interacciones farmacoldgicas con
los agentes antirretrovirales que la rifampicina. Sin embargo, la
rifabutina es mas costosa que la rifampicina, y su distribucion es
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Tabla 1.

Mesa: TB & VIH

Cribado

Mantoux (si >200 CD4+ cél/ul) 6 IGRA (Interferon Gamma release assay) a todos los pacientes con infeccion VIH una vez o tras contacto si son negativos

Métodos diagndsticos

Cultivo 6 PCR de muestra de 6rgano afectado.

Tratamiento de la Infeccion tuberculosa latente (ITL):

Indicacion Primera eleccion Segunda eleccion Comentarios
- Isoniacida 5 mg/kg/dia VO S E— " .
Test de screening de ITL (max. 300/dia) + Rifampicina i/;(s)?](i:;rid[:ndomna (25-50 mg/dia) para disminuir los efectos secundarios neurol6gicos de la

positivo, sin evidencia 10 mg/kg/dia VO (méax. 600

. Isoniacida 5 mg/kg/
des i?\ntfgt[:r?l(ij:r?t :Ctrl\e!sio dfa VO (méx. 300/ mg/dia) 3 meses (Al s
y p dia) 6-9 meses (Al

de ITL ni de enfermedad
tuberculosa (A

- Rifampicina 10 mg/kg/
dia VO (méx. 600 mg/dia) 4
meses (BI

i hay exposicion a tuberculosis resistente a farmacos, se recomienda tratamiento segin

antibiograma guiado por un experto (AllD.

Consultar interacciones farmacologicas de rifampicina.

Tratamiento de la enfermedad tuberculosa activa:

Indicacion Primera eleccion

Comentarios

2 HRZE +4-7 HR (BI)

Fase de induccién: 2 meses
isoniacida 5 mg/kg/dia VO (max. 300/dia)
+ rifampicina 10 mg/kg/dia VO (max. 600 mg/dia)

JunerOSIE PEMGIEN + pirazinamida 25 mg/Kg/dia

(sensible) + etambutol 15-20 mg/Kg/dia
Fase de mantenimiento: 4-7 meses:
isoniacida 5 mg/kg/dfa VO (méx. 300/dia)
+ rifampicina 10 mg/kg/dia VO (méx. 600 mg/dia) ~
Tuberculosis del sistema nervioso central: 2 HRZE +
Tuberculosis 7-10 HR (BI
extrapulmonar -
(sensible) Tuberculosis osteoarticular: 2 HRZE + 4-7 HR (BII)

- Asociar piridoxina (25-50 mg/dia) para disminuir los efectos secundarios neurologicos de la
isoniacida.

- Se debe ajustar la dosis de los farmacos antituberculosos al peso del paciente, y se
recomienda administracion a dosis fijas (All). Consultar interacciones farmacologicas de
rifampicina.

- Se puede suspender etambutol si se confirma sensibilidad a farmacos de primera linea (Alll).

- En pacientes con tuberculosis resistente se recomienda tratamiento seguan antibiograma y
guiado por un experto (AllD.

Iniciar TAR en las 2 primeras semanas de tuberculostaticos independientemente de la cifra

de los CD4+. En el caso de la meningitis tuberculosa, se demorara al menos 4 semanas.
Vigilar aparicion de SRI (Al

En pacientes con CD4+=100 que empiezan TAR tras al inicio de tratamiento antituberculoso,

se recomienda tratamiento preventivo de sindrome de reconstitucion inmune con prednisona
40 mg/dia 2 semanas seguido de 20 mg/dia 2 semanas (Al

Profilaxis secundaria

No aplica

limitada en entornos con recursos limitados. Ademas, supone
un incremento importante del nimero de comprimidos lo que
puede perjudicar la adherencia terapéutica.

Para pacientes con TBy VIH que estan recibiendo un régimen
antituberculoso basado en rifampicina, sugerimos un régimen
de TAR que consista en los inhibidores de la integrasa raltegravir
o dolutegravir (a dosis doble), o el inhibidor de la transcriptasa
inversa no nucledsido (ITINN) efavirenz, junto con dos anédlogos
nucledsidos (excepto TAF)*®.

Para pacientes con TBy VIH que estan recibiendo un régimen
antituberculoso basado en rifabutina, sugerimos un inhibidor de
proteasa, ITINN o un inhibidor de integrasa compatible, junto
con dos andlogos nucledsidos (excepto TAF).
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