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1. Situación epidemiológico del VIH  



Historia natural de la infección por el VIH 
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1. Palella FJ et al. JAIDS 2006;43:27–34; 2. Adaptado de World Health Organization. 2011 HIV/AIDS Surveillance Report; 3. Samji H et al. PLoS One 2013;8(12):e81355  
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Efecto  del TAR en la mortalidad1 
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TAR, tratamiento antirretrovírico; PA, pacientes-año 
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TAR: reduce la mortalidad asociada al VIH  



Beneficios del TAR: Supervivencia 

Walensky RP, et al. J Infect Dis D 2006. 



Samji H et al. 2013. PLoS One;8(12):e81355;  5. Arias E. Natl Vital Stat Rep 2011;59:1-60.  Lohse N. Annals of Internal Medicine. Bol 165 (10): 749. 2016. 

Aumento de la supervivencia de los pacientes VIH 
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La expectativa de vida de una persona VIH (+) de 20 años se 
ha incrementado en 15 años entre 2002 y 2007. 



Edades de los pacientes activos 

Realizada con datos de la Swiss HIV Cohort Study. Rasmussen, Lancet HIV 2016 



Con el incremento de la supervivencia…. 

HIV Glasgow 2016 Oct 23-26 



  



La epidemia de VIH en nuestro país… 

2018 Nuevos diagnósticos de VIH. Distribución por edad y sexo 



Características epidemiológicas 

82% 



Evolución de la epidemia por sexo y vía de contagio 



Diagnóstico tardío 

47,8% 



Evolución del diagnóstico tardío 



El diagnóstico tardío se asocia con mayor prevalencia de 
Co-Morbilidad.  

A trend in higher prevalence of any NICM was observed in HIV + LP participants. With regard to MM the difference  
in prevalence reached significant levels when comparing HIV- and HIV + EP with HIV + LP (respectively p < 0.001 and p < 0.001), 
being present in 11% in HIV + LP, 4% in HIV + EP and 3% in HIV-negative controls, respectively 

La prevalencia de 

multimorbilidad fue 4 

veces superior en 

pacientes VIH+ con 

diagnóstico tardío 

(LP) en comparación 

con la población 

general  (p < 0.001). 

Guaraldi G. AIDS Res Ther 2017 



Probabilidad de complicaciones en función de CD4 al 
inicio del TAR 

Egger M. Lancet 2002. 



Causas de muerte en población con VIH 

Weber R, et al. HIV Med. 2013;14:195-207. 



2. Objetivos del TAR 



2017-2018  
2003 -

2008 

• Didanosine 

• Zalcitabine 

• Stavudine 

• Lamivudine  

• Saquinavir HG 

• Saquinavir SGC 

• Indinavir 

• Nevirapine 

• Ritonavir 

• Combivir 

• Delavirdine 

• Nelfinavir 

• Abacavir 

• Efavirenz 

• Amprenavir 

• Didanosine EC 

• Lopinavir/r 

• Trizivir (FDC) 

• Tenofovir DF 
• AZT 

• Atazanavir 

• Emtricitabine 

• Enfuvirtide 

• Fos-APV 

• Truvada 

(FDC) 

• Tipranavir 

• Atripla (FDC) 

• Darunavir 

• Maraviroc 

• Raltegravir 

• Etravirine 

2011- 2016 

Protease inhibitors 

(PI) 

RT (non) nucleosidic inhibitors (N-

NRTI) 

Integrase inhibitors 

(InSTI) 

Fusion inhibitors 

Entry inhibitors 

1983 

• Rilpivirine/TDF/FTC 

• Nevirapine XR 

• Rilpivirine 

• Elvitegravir/C/F/TDF 

• Dolutegravir 

• Cobicistat 

• Dolutegravir/ABC/3TC  

• Elvitegravir/C/F/TAF  

• Darunavir/COBI 

• Atazanavir/COBI 

• FTC/TAF (10, 25 mg) 

• Rilpivirine/TAF/FTC 

• Dolutegravir  

   

Desarrollo de fármacos frente al VIH aprobados por la FDA 

24 

1987 

• Raltegravir HD 

 

• FTC/TDF  

•DRV/COBI-TAF/FTC 

• (D/C/F/TAF)* 

• (Bictegravir/TAF/FTC)* 

• (Dolutegravir/RIL)* 

 

• (Dolutegravir/3TC/TDF)* 

1990 

2002 
- 

▪ *(submitted) 

▪  Generic versions 

Doravirina 
Cabotegravir 
…. 



Evolución del TAR 

Adaptado de: David Back. Virology Education 2017. http://regist2.virology-education.com/2017/2GlobalHCF/05_Back.pdf (acceso noviembre 2017)  



Esquema de TAR óptimo en la mayoría de pacientes: 3 
fármacos 



Objetivos del TAR 

• Ser eficaz 

• Reducir mortalidad 

• Reducir morbilidad 

• Preservar la inmunidad 

• Evitar fracasos virológicos y aparición 
de resistencias 

• Tolerancia 



28 
J Gallant. Lancet 2017; 390: 2063–72. Sax PE. Lancet 2017;390:2073-82. Sax PE. Lancet 2015;385:2606-15. Cahn P, et al. Lancet HIV 2017;4:e486-94. Eron JJ. AIDS 2018;32:1431–42. Cohen C. AIDS 2014;28:989-97.  
DeJesus E. Lancet HIV 2017;4e204-13. Daar Es. Lancet 2018;5e347-56. Orkin C. lancet HIV 2018;5e23-e34. Mills A. Lancet Infect Dis 2016; 16:34-52. Orkin C Lancet HIV 2’17;4 e195-204. Molina JM. Lancet HIV 2018;5 e357-65. 
 

EC naive como en switch mayoría pacientes supresión virológica: 
o ITT 92-93% 
o PP 99-100% 

Eficacia terapéutica del TAR en la actualidad 

Esquemas de TAR 3DR eficacia y seguridad  

Otras estrategias… 



TAR y mortalidad del paciente VIH 



El TARV precoz reduce la mortalidad 

Severe el al. NEJM 2010 

Supervivencia 
HR 4.0 (95, 1.6 to 
9.8) 



Tasas de eficacia duraderas independientemente de la carga 
viral o el recuento de CD4 basal 

1. Podzamczer D, et al. poster presented at HIV Glasgow  2018 abstract P119; 2. Orkin et al. HIV Glasgow 2018 abstract O212; 3. Gupta S. Perspect Clin Res 2018;2:109–12. 

Pooled studies 1489/1490: Proportion of participants with  
HIV-1 RNA < 50c/mL at Week 96 (per-protocol analysis set†)1* 
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Eficacia del TAR en la actualidad 

Original del Dr. Lozano F, 2014 

Delaugerre C, et al. Clin Infect Dis 2015. 

Scherrer AU. Clin Infect Dis 2016. 



*One participant in the SBR group on ABC/3TC + DRV + RTV developed emergent resistance (L74V) in reverse transcriptase  
1. Wohl DA, et al. ID week 2018 abstract LB4; 2. Stellbrink H, et al. HIV Glasgow 2018 abstract O211; 3. Orkin C, et al. HIV Glasgow 2018 abstract O212; 4. Molina J-M et 
al. Lancet 2018;5:e357–e365; 5. Daar ES, et al. Lancet HIV. 2018;5(7):347–56; 6. Orkin C et al. Lancet HIV 2018;5:e23–e34.  

Study n Study duration 
Resistance-associated 

mutations 

Treatment-naïve PLHIV 

1489                                           BIC/FTC/TAF 

DTG/ABC/3TC 

314 

315 

96 weeks 

 

0 

0 

14902                                          BIC/FTC/TAF 

DTG + FTC/TAF 

320 

325 

0 

0 96 weeks 

AMBER                           DRV/COBI/FTC/TAF 

DRV/COBI/FTC/TDF 

362 

363 96 weeks 1 

1 

Virologically-suppressed PLHIV 

18444                                         BIC/FTC/TAF 

DTG/ABC/3TC 

282 

281 

 

48 weeks 

0 

0 

18785                                         BIC/FTC/TAF 

                          SBR (boosted DRV or ATV + 

2 NRTIs) 

290 

287 

 

48 weeks 

0 

1* 

EMERALD6                   DRV/COBI/FTC/TAF 

Boosted PI + FTC/TAF 

763 

378 48 weeks 
0 

0 

En los EC recientes: «resistencia cero » 



Discontinuaciones debidas a EA 

Study Population*,† Comparator Time Point 
D/C due to AEs (%) 

B/F/TAF  Comparator 

 14891 Naïve 
(314 vs 315) 

DTG/ABC/3TC 96 0 1.6 

 14902 Naïve 
(320 vs 325) 

DTG+FTC/TAF 96 1.9 1.6 

 18443 Suppressed 
(282 vs 281) 

DTG/ABC/3TC 48 2.1 0.7 

 18784 Suppressed 
(290 vs 287) 

Boosted PI + 2 NRTIs 48 0.7 0.3 

 19615 Suppressed 
(234 vs 236) 

E/C/F/(TAF or TDF) 

ATV+RTV + FTC/TDF 
48 0 0 

 14746,7 Suppressed 
(100) 

- 24 0 - 

1. Wohl D, et al. IDWeek 2018. San Francisco, CA. Oral LB-4  
2. Stellbrink, HJ, et al. HIV Drug Therapy 2018. Glasgow, UK. Oral 211 
3. Molina JM, et al. Lancet HIV 2018;5:e357–65. 
4. Daar E, et al. Lancet HIV 2018;5:e347–56.  

5. Kityo C, et al. CROI 2018. Boston, MA. Poster 500.  

6. Gaur A, et al. CROI 2018. Boston, MA. Poster 844 

7. Cotton M, et al. AIDS 2018. Amsterdam, Netherlands. Oral WEAB0205 

8. Gilead Sciences. Biktarvy US Prescribing Information. February 2018. 
 

 

• B/F/TAF was well tolerated with 0.9% (13/1440) overall discontinuation due to AEs through 96 weeks in ART-
naïve adults 

 

• No discontinuations due to AEs in 3 studies 
• 1 study through W96 and 2 studies through W48 

 

• No B/F/TAF discontinuations due to renal, bone, or hepatic AEs  



3. Pero….qué más le pedimos al TAR actual 
 



Envejecimiento  

Comorbilidades  

Polifarmacia  

Fragilidad  

Síndromes geriátricos  



Polifarmacia supone un  mayor riesgo de efectos adversos 



Riesgo para interacciones clínicamente significativas 

Miller et al Pharmacother 2007;27:1379. De Maat et al. Clin Pharmacokinet 2003;42:223. Shah et al. CROI 2007, Abstr 573. 2007. Cordova E et al IAS 2013; MOPE031. Seden K et 
al; IAS 2013; MOPE035. Marzolini et al. AVT 2010;15:413. Evans-Jones et al. CID 2010;50:1419. Kigen et al. Plos One 2010. Patel Ann Pharmacother 2011;45. 

Interacciones 

clínicamente 

significativas 19-

41% 



Interacciones farmacológicas: herramientas para prevenir las interacciones 
farmacológicas 



Interacciones del TAR 



Transmisión del VIH en relación con la carga viral 



•Las Guías recomiendan el inicio temprano del TAR1–5 ya que ha demostrado reducir: 

 

 

 

 

 

 

 

 

• HTPN052 1763 parejas serodiscordantes de nueve países durante 5 años con reducción del riesgo en 

96% con terapia precoz vs diferida6. 

• PARTNERS confirma indetectable=no transmissible en parejas heterosexuals y HSH7,8 

 

 

 

El inicio temprano del TAR se asocia con un riesgo reducido 
de transmisión del VIH 

1. EACS Society. Guidelines, Version 9.0, October 2017 [online]. Available at: www.eacsociety.org/files/guidelines_9.0-english.pdf. Last accessed: July 2018; 2. DHHS guidelines [online]. Available at: aidsinfo.nih.gov/guidelines. Last accessed: July 2018; 3. WHO. Guidelines for managing 
advanced HIV disease and rapid initiation of antiretroviral therapy. Available at: apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/255884/9789241550062-eng.pdf;jsessionid=653173779EF17A65E9F759F03AB1827D?sequence=1. Last accessed: July 2018; 4. WHO. Antiretroviral Treatment as 
Prevention (TasP) of HIV and TB. 2012 [online]. Available at: apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/70904/WHO_HIV_2012.12_eng.pdf?sequence=1. Last accessed: June 2018; 5. IAS-USA Guidelines. Available at: https://www.iasusa.org/content/antiretroviral-drugs-treatment-and-
prevention-hiv-infection-adults-2018-recommendations. Last accessed: Sept 2018; 6. Cohen MS et al. N Engl J Med 2011;365:493–505; 7. Rodger A et al. AIDS 2018. WEAX0104LB; 8. Rodger AJ et al. JAMA 2016;316:171–81. 
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Sexual transmission in heterosexual or MSM intercourse 

Transmission through intravenous drug use  

Mother-to-child transmission 



 

•In a meta-analysis of four randomised controlled 
trials (~13,400 patients), initiation of therapy on the 
same day as HIV diagnosis was associated with: 

 

• Increased viral suppression at 12 months 
– RR: 1.17 (95% CI 0.99–1.26) 

• Increased retention in care at 12 months 
– RR: 1.11 (95% CI 1.13–1.62) 

• Trend to reduce mortality 
– RR: 0.53 (95% CI 0.24–1.08) 

• Trend to reduce loss to follow-up at 12 months 
– RR: 0.66 (95% CI 0.42–1.04) 

 

El inicio del TAR en el mismo día que el diagnóstico de VIH tiene 
múltiples beneficios para los pacientes 

Ford N et al. AIDS 2018;32:17–23. 

Outcomes from randomised trials comparing same day 
ART start vs standard of care 



Las directrices internacionales recomiendan el inicio 
rápido de TAR siempre que sea posible 

1. EACS Society. Guidelines, Version 9.1, October 2018 [online]. Available at: http://www.eacsociety.org/files/2018_guidelines-9.1-english.pdf. Last accessed: December 2018; 2. DHHS guidelines [online]. Available at: aidsinfo.nih.gov/guidelines. Last accessed: Dec 
2018; 3. WHO. Guidelines for managing advanced HIV disease and rapid initiation of antiretroviral therapy. Available at: apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/255884/9789241550062-eng.pdf;jsessionid=653173779EF17A65E9F759F03AB1827D?sequence=1. 
Last accessed: July 2018; 4. Saag M et al. JAMA 2018;320:379–96; 5. IAS-USA Guidelines. Available at: https://www.iasusa.org/content/antiretroviral-drugs-treatment-and-prevention-hiv-infection-adults-2018-recommendations. Last accessed: Dec 2018.6. GeSIDA. 
Documento de Consenso del GeSIDA/Plan Nacional sobre el Sida respecto al Tratamiento antirretroviral en Adultos Infectados por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana. (Actualización enero 2019). 
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Guideline Recommendations 

EACS1 

• Immediate (same day as HIV diagnosis) initiation: 
• Acute infection   
• Neurological disease   
• CD4 count <350 cells/µL 
• Severe or prolonged symptoms 
• Age ≥50 years 
• Pregnancy 

DHHS2 

• Immediate initiation of ART for all PLHIV, regardless of CD4 count 
• The following conditions increase the urgency to initiate therapy: 

• Pregnancy 
• AIDS-defining conditions, including HIV-associated dementia and AIDS-associated malignancies 
• Acute opportunistic infections 
• Lower CD4 counts (eg <200 cells/mm3) 
• HIV-associated nephropathy 
• Acute/early infection 
• HIV/hepatitis B virus co-infection 
• HIV/hepatitis C virus co-infection 

WHO3 • Rapid initiation (within 7 days)* should be offered to all PLHIV following a confirmed HIV diagnosis and clinical assessment 
• ART initiation should be offered on the same day to people who are ready to start  

IAS-USA4,5 • Initiate ART as soon as possible after HIV diagnosis** 
• Rapid start (including same day as diagnosis) ART, unless the patient is not ready to commit to starting therapy 



Medina de seguimiento de 237 pacientes VIH naïve que comienzan 

TARG con CV VIH <500 copies/mL por periodos prolongados1 

• CD4 aumentaron rápidamente para la mayoría de pacientes en 

primer mes, después es más lento. Tras 2 años de TARGA, niveles 

de CD4: 

– Incremento de 319 (range -224–1546) cells/mm3 

– CD4 >500 cells/mm3 en 40% de los participantes 

• Diversos factores tienen un impacto positivo o negativo en la 

recuperación de CD42: 

 Baja proporción células entre LT CD4. 

 Replicación viral persistente. 

 Activación inmune. 

 Traslocación bacteriana. 

 Edad avanzada. 

 Coinfección VHC. 

 Nadir de CD4 pre tratamiento. 

 

Efectos a largo plazo del TARGA en la recuperación inmune 

1. Smith C et al. AIDS 2003;17:963–9; 2. Corbeau P et al. Blood 2011;117:5582–90. 
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• El TARGA demostró una reducción del reservorio en los primeros 5 años, seguido de estabilización1. 

 
• El inicio precoz del TARGA se asoció a disminución del reservorio en los primeros 8 meses de tratamiento, lo que refuerza el inicio 

del TAR tan pronto como sea posible2. 

 

TARGA se asocia a una reducción del reservorio 

1. Besson GJ et al. Clin Infect Dis 2014;59:1312–21; 2. Laanani M, et al. CROI 2015. #373. 
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Impacto en marcadores de activación inmune e inflamación 

en pacientes VIH naïve (n=139) que inician TARGA:1,2 

• CD4 aumentan en 216 mm3. 

• CD4/CD8 ratio se incrementa en 0.42. 

• IL-6, IP-10 y niveles de MIG se incrementaron 

significativamente, similar a controles no VIH. 

• Valores basales de marcadores fueron más altos en VIH 

que en controles2. 

• No cambios en niveles de sCD14. 

• PCR-hs disminuyó 23%, pero fue estadisticamente 

significativo*2 

TAR TT se asocia a reducción mantenida de marcadores de activación 
inmune 

* No comparison available for hs-CRP; a Adapted from Hattab S, et al, 2014. 
cART, combination antiretroviral therapy; hs-CRP, highly sensitive C-reactive protein; IL-6, interleukin 6; sCD14, soluble cluster of differentiation 14; IP-10, interferon gamma-induced protein 10; MIG, 
monokine induced by interferon-ɤ. 
1. Hattab S, et al. BMC Infect Dis 2014;14:122; 2. Hattab S. Immunology 2014; available at: https://tel.archives-ouvertes.fr/tel-01069303. Last accessed September 2018. 
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• Seguimos diagnosticando un número considerable de nuevos pacientes en nuestro medio: 

• HSH 

• Diagnóstico tardío en casi 50%, sobre todo hombres HTX e inmigrantes 

• Supervivencia del paciente VIH se ha incrementado siendo similar a la de población general: 

• Comorbilidades 

• Máxima eficacia virológica: CV <50 copias/mL en más del 90% de los pacientes. 

• Fracasos virológico excepcionales y sin selección de resistencias prácticamente. 

• Excelente tolerancia con suspensiones por EA <5% a 48 semanas. 

• Comodidad de administración con pocas dosis, comprimidos y requerimientos nutricionales. 

• Disponemos de fármacos con pocas interacciones. 

• El TAR precoz se asocia con una reducción de la transmisión de la infección. 

 

Reflexiones 



Gracias por vuestra atención 


