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Abreviaturas usadas: 

 

3TC  Lamivudina 

ABC  Abacavir 

AN  Inhibidores transcriptasa inversa análogos nucleósido o nucleótido 

APV  Amprenavir 

ATV  Atazanavir 

BID  Pauta de tratamiento administrada dos veces al día 

CVP  Carga viral plasmática 

d4T  Estavudina 

ddI  Didanosina 

DRV  Darunavir 

EFV  Efavirenz 

EMA  European Medicines Agency 

ENF  Enfuvirtida 

ETR  Etravirina 

ETS  Enfermedades de transmisión sexual 

FAR  Fármacos antirretrovirales 

FPV  Fosamprenavir 

FTC  Emtricitabina 

IDV  Indinavir 

IF  Inhibidores de la fusión 

IInt  Inhibidores de la integrasa 

IP  Inhibidores de la proteasa 

IP/r  Inhibidor de la proteasa (IP) potenciado con ritonavir 

IST  Interrupción estructurada del tratamiento 

ITT  Análisis por intención de tratamiento 

IU  Inhibidores de la unión al receptor CCR5 

LPV  Lopinavir 

MVC  Maraviroc 
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Resumen 

Objetivo:  Actualizar  las  recomendaciones  sobre  el  tratamiento  antirretroviral  (TAR) 
para los adultos infectados por el VIH. 

Métodos: Estas  recomendaciones  se han consensuado por un panel de expertos del 
Grupo de Estudio de Sida y del Plan Nacional sobre el Sida. Para ello se han revisado 
los  resultados de eficacia y  seguridad de ensayos clínicos, estudios de cohortes y de 
farmacocinética publicados en revistas biomédicas (PubMed y Embase) o presentados 
en  congresos. Se han definido  tres niveles de evidencia  según  la procedencia de  los 
datos:  estudios  aleatorizados  (nivel  A),  de  cohortes  o  de  caso‐control  (nivel  B),  u 
opinión  de  expertos  (nivel  C).  En  cada  una  de  las  situaciones  se  ha  establecido 
recomendar, considerar o no recomendar el TAR. 

Resultados: El TAR con combinaciones de tres fármacos constituye el tratamiento de 
inicio de elección de la infección crónica por el VIH. Se recomienda iniciar el TAR en los 
pacientes con  infección por VIH sintomática. Se  incluyen directrices sobre el  inicio de 
los enfermos con un evento  infeccioso tipo C. En  los pacientes asintomáticos el  inicio 
de TAR se basará en los resultados de determinación de linfocitos CD4 (CD4/µL), en la 
carga viral plasmática  (CVP) y en  las  comorbilidades del paciente: 1) Si  los  linfocitos 
CD4 son inferiores a 350 células/µL se recomienda iniciar el TAR;  2) En caso de que los 
linfocitos CD4 se encuentren entre 350 y 500 células/µL se recomienda el tratamiento 
salvo en casos de número estable de CD4, CVP baja o poca predisposición del paciente; 
3) Si  los  linfocitos CD4 son superiores a 500 células/µL en general se puede diferir el 
tratamiento, pero se puede considerar en los pacientes con cirrosis hepática, hepatitis 
crónica  por  virus  C,  hepatitis  B  que  requiera  tratamiento,  riesgo  cardiovascular 
elevado, nefropatía VIH, CVP superior a 100000 copias/mL, proporción de CD4 inferior 
a  14%,  edad  superior  a  55  años  y  en  parejas  serodiscordantes  con  riesgo  de 
transmisión  sexual.  El  esquema  terapéutico  debe  incluir  2  inhibidores  de  la 
transcriptasa  inversa  análogos  de  nucleósido  o  nucleótido  (AN)  y  1  inhibidor  de  la 
transcriptasa  inversa no análogo (NN) o 2 AN y 1  inhibidor de  la proteasa potenciado 
con  ritonavir  (IP/r) aunque  son posibles otras combinaciones. Se han  seleccionado y 
priorizado  por  consenso  combinaciones  concretas  de  fármacos  algunas  de  ellas 
coformuladas. El objetivo del TAR es conseguir una CVP indetectable. La adherencia al 
TAR juega un papel fundamental en la duración de la respuesta antiviral. Las opciones 
terapéuticas tras  los fracasos del TAR son  limitadas pero con  los estudios genotípicos 
se puede conseguir el objetivo de CVP  indetectable con  los  fármacos disponibles. La 
toxicidad es un factor cada vez menos  limitante del TAR cuyos beneficios superan  los 
posibles perjuicios. También se comentan los criterios de TAR en la infección aguda, en 
la  mujer,  el  embarazo  y  prevención  de  la  transmisión  materno‐fetal,  así  como  la 
profilaxis pre y postexposición (laboral o no) y el manejo de la coinfección del VIH con 
los virus VHC y VHB. 

Conclusiones: La cifra de  linfocitos CD4,  la CVP y  las comorbilidades del paciente son 
los  factores  de  referencia  más  importantes  para  iniciar  el  TAR  en  pacientes 
asintomáticos.  Por  otra  parte,  el  número  considerable  de  fármacos  disponibles,  los 
métodos más sensibles de monitorización de la CVP, y la posibilidad de determinar las 
resistencias  hacen  que  las  estrategias  terapéuticas  deban  ser  mucho  más 
individualizadas  para  conseguir  en  cualquier  circunstancia  el  objetivo  de  CVP 
indetectable.  





























 

Documento de consenso de  Gesida y PNS  sobre el tratamiento antirretroviral del adulto (enero 2011)                                            
 

15

medicamentosas  y  el  impacto  en  la  calidad  de  vida8.  Aunque  todos  estos  factores 
siguen  siendo  muy  importantes,  es  justo  reconocer  que  el  número  de  opciones 
terapéuticas,  la  eficacia,  la  seguridad  y  la  simplicidad  de  las  combinaciones  de 
antirretrovirales  han  aumentado marcadamente  durante  los  últimos  cinco  años189. 
Además,  debido  fundamentalmente  al  uso  de  IP/r,  el  riesgo  de  desarrollo  de 
multirresistencia ha disminuido considerablemente. 

Gracias al TAR se ha reducido drásticamente el riesgo de progresión y muerte de  los 
pacientes con infección por el VIH. A pesar de todos estos avances la esperanza de vida 
del paciente infectado por el VIH que recibe TAR  está acortada con respecto a la de la 
población  general190,  191.  Se ha  comunicado que  sólo  los pacientes que han  recibido 

TAR durante al menos 6 años y han alcanzado una cifra de CD4 >500 células/L tienen 
una mortalidad similar a la población general192.  

El aumento de la eficacia, seguridad y simplicidad del TAR junto con el reconocimiento 
de  que  aún  existe margen  de mejora  en  el  aumento  de  la  esperanza  de  vida  del 
paciente  infectado  por  VIH  ha  vuelto  a  plantear  el  debate  sobre  un  inicio  más 
temprano del TAR. 

 

Evaluación del riesgo de progresión 

La CVP y la cifra de linfocitos CD4 son marcadores independientes de progresión de la 
infección por el VIH193, 194.  

Existe evidencia, basada en ensayos clínicos y estudios observacionales, que apoya el 
inicio del TAR en pacientes con linfocitos CD4 <350 células/µL. Sin embargo, y a pesar 
de  sus  limitaciones,  existen  estudios  de  cohortes  observacionales,  de  pacientes 
tratados o no, que pueden ayudar a la hora de decidir el inicio del TAR en personas con 
infección VIH asintomáticas. 

El debate actual se centra en torno a si es necesario iniciar TAR con cifras de linfocitos 
CD4  superiores a 350  células/µL.  Los datos que  sustentan este debate provienen de 
cohortes de pacientes en las que se ha evaluado la mortalidad, la progresión a sida, la 
incidencia de enfermedades no definitorias de sida, la recuperación inmunológica y la 
toxicidad del  tratamiento en  función de  la cifra de  linfocitos CD4 previa al  inicio del 
TAR. Los estudios de cohortes  tienen  importantes problemas metodológicos como el 
sesgo  de  prescripción  que  hacen  que  la  calidad  de  la  evidencia  sea menor  que  la 
proveniente de ensayos clínicos aleatorizados. 

 

 

Respuesta clínica (progresión a sida o muerte)  

Hay datos muy limitados sobre la comparación de la mortalidad y/o progresión a sida 
en pacientes que empiezan TAR por encima o por debajo de 350 CD4/µL.   

En  un  análisis  conjunto  de  varias  cohortes  que  incluyó más  de  21000  pacientes,  la 
progresión a sida o muerte  fue significativamente mayor en  los que  iniciaban el TAR 
entre 251‐350 CD4/µL (HR, 1,28, IC 95% entre 1,04 y 1,57) que  los que  lo empezaron 
entre 351‐450. Igualmente en el primer grupo se observó una mayor mortalidad y aún 
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mayor diferencia cuando se analizaba conjuntamente sida o muerte (HR 1,13;  IC 95% 
entre 0,80 y 1,60)9.  

En la cohorte PISCIS de Cataluña y Baleares el riesgo de progresión a sida o muerte tras 
inicio de TAR fue significativamente menor en los pacientes que lo iniciaron con cifras 
de CD4 ≥350 células/µL que en los que empezaron entre 200‐350 CD4/µL (HR 1,85; IC 
95%, 1,03 a 3,33), o <200 CD4/µL (HR 2,97; IC 95%, 1,91 a 4,63)10. 

En un subanálisis de los pacientes con >350 CD4/µL del ensayo SMART  que no estaban 
recibiendo TAR al inicio del estudio, los aleatorizados a demorar el TAR hasta alcanzar 
la  cifra  de  250  CD4  /µL  tuvieron mayor  riesgo  de  enfermedades  oportunistas  y/o 
muerte por causas no directamente  relacionadas con sida que quienes  iniciaron TAR 
inmediatamente con cifras de CD4 ≥ 350 células/µL195.  

Por  último,  en  un  análisis  paralelo  de  17.517  pacientes  con  infección  por  VIH 
asintomática  en  EE.UU  y  Canadá  (estudio  NA‐ACCORD),  se  estratificaron  dichos 
pacientes en  función del  recuento de  linfocitos CD4  (>351 a 500  células/µL o > 500 
células/µL) en el momento de  iniciar el  tratamiento antirretroviral. En cada grupo se 
comparó  el  riesgo  relativo  de  muerte  de  los  pacientes  que  iniciaron  tratamiento 
cuando  el  recuento  de  CD4  era  superior  a  cualquiera  de  los  dos  puntos  de  corte 
(tratamiento precoz) con el de los pacientes que difirieron el tratamiento hasta que el 
recuento de CD4 cayó por debajo de dichos puntos de corte (tratamiento diferido). El 
primer análisis incluyó 8362 pacientes, 2084 (25%) que iniciaron tratamiento entre 351 
y 500  células/µL  y 6278  (75%) que difirieron el  tratamiento.  Tras  ajuste por  año de 
tratamiento, cohorte, y características clínicas y demográficas se halló un  incremento 
del riesgo de muerte del 69% comparando el grupo de tratamiento precoz con el de 
tratamiento  diferido  (RR  en  el  grupo  de  TAR  diferido:  1,69;  IC  95%,  1,26  a  2,26;  p 
<0,001).  En  un  segundo  análisis  con  9155  pacientes,  2220  (24%)  iniciaron  TAR 
precozmente (>500 células/µL) y 6935 (76%) difirieron el TAR. Se halló un incremento 
del  riesgo  relativo de muerte en el grupo de TAR diferido del 94%  (RR 1,94;  IC 95%, 
1,37 a 2,79; p <0,001)196. 

Por último, en un ensayo clínico, controlado, aleatorizado, abierto,  llevado a cabo en 
Haití  se  incluyeron  816  pacientes mayores  de  18  años  a  iniciar  TAR  (AZT+3TC+EFV) 
entre 200 y 350  células CD4/µL o diferirlo hasta 2  semanas después del diagnóstico 
clínico de SIDA o que su recuento de CD4 descendiera por debajo de 200 células/mL. El 
estudio  fue  interrumpido  prematuramente  tras  un  análisis  interino  planeado  que 
mostró  6 muertes  en  el  grupo  de  200  a  350  células/µL  frente  a  23  en  el  grupo  de 
pacientes que difirieron TAR. Además, en el grupo de TAR diferido se diagnosticaron el 
doble de casos de tuberculosis que en el grupo de inicio inmediato197. 

En resumen, los estudios de cohorte sugieren que existe una relación progresiva entre 
la  inmunodeficiencia y el riesgo de muerte y/o progresión a sida. Comparado con  los 

pacientes  que  empiezan  el  TAR  con  >350  CD4/L,  el  riesgo  de  progresión  está 
claramente aumentado en los pacientes que lo empiezan por debajo.  

 

Incidencia de enfermedades no relacionadas con el VIH 

Recientemente  los estudios de cohortes han puesto énfasis en el riesgo de aparición 
de enfermedades que hasta el momento no se habían considerado relacionadas con la 
inmunosupresión  y  por  lo  tanto  no  prevenibles  con  el  empleo  de  TAR.  Estas 
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Nombre 
genérico 

Indinavir  Ritonavir  Saquinavir  Nelfinavir  Fosamprenavir 

Estatinas:  Lovastatina y simvastatina 
contraindicadas. Con 
fluvastatina y pravastatina 
interacción poco probable. 
Atorvastatina: asociar con 
precaución (iniciar con dosis 
bajas máximo 10 mg/día). 

Atorvastatina, fluvastatina 
lovastatina y simvastatina 
contraindicadas. Con 
pravastatina interacción 
poco probable.    SQV/RTV 

400/400 mg c/12h 50% 
pravastatina 
(probablemente NRAD) y 

x4,5 AUC atorvastatina 
(iniciar con dosis bajas 
máximo 10 mg/día). 

Lovastatina y simvastatina 
contraindicadas. Con 
fluvastatina interac poco 
probable. Atorvastatina: 
asociar con precaución 
(iniciar con dosis bajas 
máximo 10 mg/día). Con 
SQV/RTV 400/400 mg c/12h 

50% pravastatina 
(probablem NRAD) y x4,5 
AUC atorvastatina  (iniciar 
con dosis bajas máximo 10 
mg/día). 

Lovastatina y simvastatina 
contraindicadas. Con 
fluvastatina interacción poco 
probable. Pravastatina es 
segura pero probablemente 
requiera aumento de dosis 

(47% AUC). Atorvastatina: 
Asociar con precaución (iniciar 
con dosis bajas máximo 10 
mg/día).). 

Lovastatina y simvastatina 
contraindicadas. Con 
fluvastatina y pravastatina 
interacción poco probable. 
FPV aumentó 2,3 veces el 
AUC de atorvastatina (10 
mg/día): asociar con 
precaución (iniciar con dosis 
bajas máximo 10 mg/día). 

Etanol:  El uso agudo o crónico de etanol alteró mínimamente la farmacocinética de los IP. 
Antabus: algunos IP podrían dar lugar a una reacción de tipo disulfiram por su contenido en etanol: Norvir® solución oral (43% v/v); Norvir cápsulas (12% 
p/p); Kaletra® solución oral (42%); Aptivus cápsulas (7% p/p =100 mg/cáps). Kaletra® en comprimidos no contiene alcohol. Agenerase® en solución tiene 
un elevado contenido de propilenglicol (550 mg/mL), que se metaboliza a través de la alcohol deshidrogenasa, por lo que el consumo de etanol junto con 
estos IPs podría producir toxicidad. Kaletra® en cápsulas y Agenerase® en cápsulas también contienen propilenglicol, pero en menor cantidad. 

Fármacos empleados 
para tratar la gota 

Gota‐profilaxis: colchicina con  IP potenciado: 0,3 mg c/24h‐48h; colchicina con FPV no potenciado: 0,3‐0,6 mg/día. 
Gota‐tratamiento: Colchicina con IP potenciado: 0,6 mg + 0,3 mg 1h después y no readministrar antes de 3 dias. Colchicina con FPV no potenciado: 1,2 mg 
y no readministrar antes de 3 dias.  
Fiebre mediterránea familiar: colchicina con IP potenciado: máximo 0,3 mg/12h; con  FPV no potenciado: máximo 0,6 mg/12h.  
(Según recomendaciones de la FDA; de las  presentaciones disponibles en España, la única que podría ajustarse aproximadamente sería el Colchimax® de 
0,5 mg). 

Fármacos empleados 
para tratar la 
hipertensión 
pulmonar 

Bosentan (Tracleer®): si el paciente recibe IPs e inicia bosentan: iniciar 62,5 mg c/24‐48h. Si el paciente  recibe bosentan e inicia IPs: suspender bosentan 
mínimo 36 horas antes y no reiniciar hasta 10 días después de iniciar el IP a una dosis de 62,5 mg c/24‐48h.  No se recomienda asociar bosentan a ATV no 
potenciado por riesgo de reducción de niveles plasmáticos de atazanavir.  
Tadalafilo (Cialis®): si el paciente recibe IPs e inicia tadalafilo: iniciar 20 mg c/24h y aumentar luego a 40 mg/día según tolerabilidad. Si el paciente recibe 
tadalafilo y debe iniciar IPs: suspender tadalafilo minimo 24h antes y no reiniciar hasta 7 días después de iniciar el IP a una dosis de 20 mg c/24h, luego 
aumentar a 40mg/dia. 

                                                     Nota: En esta tabla se ha corregido el error del nombre comercial de bosentan (Revatio por Tracleer)
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Nombre genérico Lopinavir  Atazanavir  Darunavir  Tipranavir 

Estatinas y otros 
hipolipemiantes 

Lovastatina, simvastatina y fluvastatina 
contraindicadas.  
Pravastatina: NRAD 
Atorvastatina: asociar con precaución 
(iniciar con máximo 10 mg/día). 

Rosuvastatina: x2 AUC rosuvastatina. 
Gemfibrozilo: ↓41% AUC gemfibrozilo. 
 

Lovastatina y simvastatina 
contraindicadas.  
Fuvastatina y pravastatina interacción 
poco probable.  
Atorvastatina: asociar con precaución 
(iniciar con máximo 10 mg/día). 

Lovastatina, simvastatina y fluvastatina 
contraindicadas. 
Atorvastatina (↑x4 AUC atorvastatina): 
se recomienda empezar con una dosis 
de atorvastatina de 10 mg al día y 
aumentar progresivamente en función 
de la respuesta clínica. 

Rosuvastatina: 48% AUC 
rosuvastatina. 
Pravastatina: en un estudio DRV/r no 
aumentó la exposición a una dosis 
única de pravastatina, en la mayoría de 
sujetos, aunque ésta se multiplicó 5 
veces sólo en un subgrupo de sujetos. 
En otro estudio se observó menos 

interacción: 21% y como máximo el 
AUC se duplicó. Se recomienda iniciar 
con dosis bajas de pravastatina e 
incrementarlas gradualmente  hasta 
conseguir el efecto clínico deseado 

Lovastatina, simvastatina y fluvastatina 
contraindicadas.  
TPV/r aumentó 9 veces el AUC de 
atorvastatina.  
Utilizar preferiblemente pravastatina 
(interacción poco probable). 

Rosuvastatina: 37% AUC 
rosuvastatina. 

Etanol:  El uso agudo o crónico de etanol alteró mínimamente la farmacocinética de los IP. 
Antabus: algunos IP podrían dar lugar a una reacción de tipo disulfiram por su contenido en etanol: Norvir® solución oral (43% v/v); Norvir cápsulas (12% p/p); 
Kaletra® solución oral (42%); Aptivus cápsulas (7% p/p =100 mg/cáps). Kaletra® en comprimidos no contiene alcohol. Agenerase® en solución tiene un elevado 
contenido de propilenglicol (550 mg/mL), que se metaboliza a través de la alcohol deshidrogenasa, por lo que el consumo de etanol junto con estos IPs podría 
producir toxicidad. Kaletra® en cápsulas y Agenerase® en cápsulas también contienen propilenglicol, pero en menor cantidad. 

Fármacos empleados 
para tratar la gota 

Gota‐profilaxis: colchicina con  IP potenciado: 0,3 mg c/24h‐48h; colchicina con FPV no potenciado: 0,3‐0,6 mg/día. 
Gota‐tratamiento: Colchicina con IP potenciado: 0.6 mg + 0,3 mg 1h después y no readministrar antes de 3 dias. Colchicina con FPV no potenciado:  
1,2 mg y no readministrar antes de 3 dias.  
Fiebre mediterránea familiar: colchicina con IP potenciado: máximo 0,3 mg/12h; con  FPV no potenciado: máximo 0,6 mg/12h.  
(Según recomendaciones de la FDA; de las  presentaciones disponibles en España, la única que podría ajustarse aproximadamente sería el Colchimax® de 0,5 mg). 

Fármacos empleados  Bosentan (Tracleer®): si el paciente recibe IPs e inicia bosentan: iniciar 62,5 mg c/24‐48h. Si el paciente  recibe bosentan e inicia IPs: suspender bosentan mínimo 
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para tratar la 
hipertensión pulmonar 

36horas antes y no reiniciar hasta 10 días después de iniciar el IP a una dosis de 62,5 mg c/24‐48h.  No se recomienda asociar bosentan a ATV no potenciado por 
riesgo de reducción de niveles plasmáticos de ATV.  
Tadalafilo (Cialis®): si el paciente recibe IPs e inicia tadalafilo: iniciar 20 mg c/24h y aumentar luego a 40 mg/día según tolerabilidad. Si el paciente recibe tadalafilo y 
debe iniciar IPs: suspender tadalafilo minimo 24h antes y no reiniciar hasta 7 días después de iniciar el IP a una dosis de 20 mg c/24h, luego aumentar a 40mg/dia. 

Fármacos empleados 
para tratar la influenza 

Zanamivir/amantadina: una interacción con los IPs se considera poco probable. 
Oseltamivir se ha relacionado con efectos adversos neuropsiquiátricos, aunque no se puede descartar que éstos sean debidos, al menos en parte, a la propia 
enfermedad. Los IPs al bloquear la glicoproteína‐P podrían aumentar la penetración de oseltamivir en el SNC y empeorar sus efectos adversos. Se recomienda 
asociarlos con precaución hasta que no se disponga de más datos.  

                                                       Nota: En esta tabla se ha corregido el error del nombre comercial de bosentan (Revatio por Tracleer)
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Figura 1. Coste mensual de los tratamientos preferentes (según Tabla 4)
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