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Resumen.

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es el responsable de la epidemia mas grande de este siglo, los
primeros casos se diagnosticaron en Estados Unidos durante los afios 80; su fase avanzada es el Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA) y se caracteriza por un recuento de linfocitos CD4 traduciendose en un
sistema inmunitario deprimido. El objetivo de este estudio es analizar la eficacia y seguridad del tratamiento
con Dolutegravir en el manejo del VIH, considerando sus efectos adversos y aspectos clinicos especificos. Se
trata de una revision bibliografica de la literatura actualizada desde enero 2018 hasta 2024 en las bases de datos
PubMed, Scopus, Web of Science y ScieLO. El dolutegravir es un inhibidor de la integrasa viral, una enzima
critica que cataliza la integracion del ADN viral en el genoma de las células hospedadoras, al bloquear esta
enzima se impide que el virus se inserte en el ADN de las células humanas, lo que detiene la replicacion viral.
Este efecto reduce la carga viral en el cuerpo y permite la recuperacion y preservacion del sistema inmunologico
del paciente. El dolutegravir presenta una potente eficacia clinica ademds de bajas tasas de resistencia
farmacolégica y efectos secundarios poco importantes. En conclusion El dolutegravir ha mostrado una
superioridad en la supresion viral en comparacion con otros tratamientos establecidos, lo que lo convierte en
una opcidn preferida en el tratamiento inicial del VIH.

Palabras clave: VIH, SIDA, terapia antirretroviral, dolutegravir.

Abstract

The human immunodeficiency virus (HIV) is responsible for the largest epidemic of this century, the first cases
were diagnosed in the United States during the 1980s; Its advanced phase is Acquired Immune Deficiency
Syndrome (AIDS) and is characterized by a CD4 lymphocyte count, resulting in a depressed immune system.
The objective of this study is to analyze the efficacy and safety of treatment with Dolutegravir in the
management of HIV, considering its adverse effects and specific clinical aspects. This is a bibliographic review
of the literature updated from January 2018 to 2024 in the PubMed, Scopus, Web of Science and ScieLO
databases. Dolutegravir is an inhibitor of viral integrase, a critical enzyme that catalyzes the integration of viral
DNA into the genome of host cells. Blocking this enzyme prevents the virus from inserting into the DNA of
human cells, which stops viral replication. This effect reduces the viral load in the body and allows the recovery
and preservation of the patient's immune system. Dolutegravir has strong clinical efficacy in addition to low
rates of drug resistance and minor side effects. In Conclusion Dolutegravir has shown superiority in viral
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suppression compared to other established treatments, making it a preferred option in the initial treatment of

HIV.

Keywords : HIV, AIDS, antiretroviral therapy, dolutegravir.

Introduccion.

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es
un retrovirus que ha originado una de las epidemias
mas relevantes a nivel mundial. Produce un cuadro
clinico de evolucion lenta, que deteriora
progresivamente el sistema inmunoldgico. En su
fase avanzada, la infeccion conduce al sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA), el cual se
define por un recuento de linfocitos CD4 inferior a
200 células/mm?* Los primeros casos fueron
identificados en la década de 1980 en Estados
Unidos, y desde entonces, la infeccion por VIH ha
representado un desafio constante para la salud
publica global(1)

Segun estimaciones de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), en 2019 aproximadamente 38
millones de personas vivian con VIH en todo el
mundo (OMS) (2) Si bien se han logrado avances
en el acceso a la terapia antirretroviral (TAR), la
epidemia persiste, especialmente en regiones con
sistemas de salud fragiles. Para finales de 2019, se
reportd que el 68% de los adultos, el 53% de los
nifios y el 85% de las mujeres embarazadas o en
puerperio recibian tratamiento antirretroviral(3).
Sin embargo, estas cifras reflejan desigualdades en
el acceso y subrayan la necesidad de mejorar la
cobertura y continuidad del tratamiento.

En América Latina, la situacién también ha sido
motivo de preocupacion. La Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS) reporté en 2020
un aumento del 21% en los casos de infeccion por
VIH entre 2010 y 2019, con un incremento de
100.000 a 120.000 nuevos casos anuales. En ese
mismo afio, las muertes relacionadas con el SIDA
alcanzaron las 37.000 (4). Estos datos refuerzan la
urgencia de adoptar estrategias terapéuticas mas
eficaces y sostenibles, centradas no solo en el
control virologico, sino también en la mejora de la
calidad de vida de los pacientes.

En ese contexto, el dolutegravir (DTG) ha cobrado
relevancia como un componente clave en los
esquemas de tratamiento actuales. Se trata de un
inhibidor de la integrasa de segunda generacion
(INSTI, por sus siglas en inglés: integrase strand
transfer inhibitor), que actia bloqueando Ia

actividad de la enzima encargada de integrar el
material genético del VIH en el ADN de la célula
huésped, un paso esencial para la replicacion viral

).

La Organizacion Mundial de la Salor (OMS) ha
recomendado el uso de dolutegravir como opcion
preferente de primera y segunda linea para todas las
poblaciones, incluyendo mujeres embarazadas y en
edad fértil (2). Esta recomendacion se basa en
diversas ventajas clinicas del farmaco: mayor
efectividad, menor frecuencia de efectos adversos,
facilidad de administracion y una elevada barrera
genética a la resistencia. Estas caracteristicas no
solo contribuyen al éxito terapéutico, sino que
favorecen la adherencia al tratamiento y, con ello,
una mejor calidad de vida para las personas que
viven con VIH.

Ademas, estudios recientes han evidenciado un
aumento de la resistencia pretratamiento a
medicamentos como efavirenz y nevirapina. En
2019, 12 de los 18 paises encuestados por la OMS
informaron tasas de resistencia superiores al 10%,
umbral critico que llevo a actualizar las guias
terapéuticas globales en favor de alternativas mas
efectivas como dolutegravir (2). A pesar de sus
beneficios, ain se requieren investigaciones que
profundicen en su seguridad a largo plazo y en
contextos clinicos especificos, como el embarazo,
la coinfeccion con tuberculosis o hepatitis, y la
presencia de comorbilidades cronicas.

El objetivo principal de este estudio es analizar la
eficacia y seguridad del tratamiento con
Dolutegravir en el manejo del VIH, considerando
sus efectos adversos y aspectos clinicos
especificos. Ademas, se evalia su capacidad para
mantener la supresion viral y prevenir la progresion
de la enfermedad a largo plazo. Asimismo, se
propone comparar la eficacia y seguridad de
Dolutegravir  frente a  otros  regimenes
antirretrovirales,  identificando  ventajas 'y
desventajas a través de una revision de la literatura,
con el propdsito de proporcionar recomendaciones
para optimizar su uso en la practica clinica por
parte de los profesionales de la salud.
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Desarrollo

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH)
pertenece a la familia Retroviridae. Presenta una
morfologia compleja que incluye una céapside
conica formada por proteinas, que envuelve su
material ~ genético compuesto  por  acido
ribonucléico (ARN) con simetria helicoidal por lo
que se clasifica dentro del género Lentivirus. Su
superficie esta cubierta por una bicapa lipidica que
incluye glucoproteinas, esenciales para la adhesion
y entrada en las células huésped, en su interior
ademas alberga la enzima transcriptasa reversa,
crucial para convertir su ARN en ADN después de
la infeccion, permitiendo asi la integracién en el
genoma del hospedador y la posterior replicacion
del virus (6)

Segun el Programa Conjunto de las Naciones
Unidas sobre el VIH/SIDA (UNAIDS) (7), en su
informe de 2024, se estima que durante el afio 2023
habia aproximadamente 39,9 millones de personas
que vivian con el VIH en todo el mundo. De este
total, se destaca que 38,6 millones eran adultos de
15 afios o mas, mientras que 1,4 millones
correspondian a niflos de entre 0 y 14 afios. Estas
cifras subrayan la persistente prevalencia del virus
a nivel global y la necesidad de medidas eficaces
para abordar esta crisis de salud publica. El afio
2023 también estuvo marcado por la deteccion de
1,3 millones de nuevos casos de infeccion por VIH.
Estas estadisticas indican no solo el continuo riesgo
de transmision del virus, sino también la
importancia de las estrategias de prevencion y
educacion en salud. Ademas, se resalta que 30,7
millones de personas tuvieron acceso a la terapia
antirretroviral (TAR), un avance significativo en el
tratamiento del VIH ya que estos farmacos
permiten a las personas con este diagnostico tener
vidas mas saludables y reducir considerablemente
el riesgo de transmision del virus a otras personas.

Demograficamente el pais con mas contagios a
nivel mundial es Espafia seguido por varios paises
de Latinoamérica, representando un cuarto de los
contagios a nivel mundia; el 13,1% del total de
nuevos diagnoésticos por VIH fueron en mujeres, y,
de ellos, el 49,7% fueron en mujeres migrantes (8)

El mecanismo de infeccion del VIH comienza con
la unién de la espicula del virus gpl20 y el
coreceptor CD4 del linfocito T CD4+ también

conocido como  monocito-macréfago;  El
monomero gpl20 se encuentra asociado a gp4l,
formando la  glicoproteina final llamada
gpl20/gp41. La conformacion trimera de gpl20
actia sobre el resto de glicoproteinas que
conforman la envoltura proviral por lo que cuando
se acerca a la célula huésped, el cono central
hidrofobico de la membrana viral asociada a gp41
penetra en la membrana, fusionando el virus con el
contenido citoplasmatico (9)

El ciclo de contagio por VIH se resume en 6 fases
claramente identificadas, inicia con la interaccion
con el hospedador, entrada del virus en la célula
diana, sintesis de ADN a partir del genoma viral,
insercion del ADN viral en el genoma celular,
transcripeion, traduccion y ensamblaje del ARN
viral y finalmente el ensamblaje de las proteinas y
salida del virus de la célula que albergard a una gran
cantidad de nuevas particulas virales. Sin embargo,
se han identificado diferentes etapas que el cuerpo
humano transita posterior al contagio, tabla 1 (10)

Tabla 1

Etapas de la infeccion por VIH.

ETAPA DE LA | CARACTERISTICAS
ENFERMEDAD

Etapa | Infeccion Aguda | 2 a 4 semanas después
I por VIH de la exposicion al
virus.

Se caracteriza por
sintomas similares a
los de la gripe, como
fiebre, fatiga, cefalea.
El virus se multiplica

rapidamente en el

organismo

Etapa | Etapa Esta fase puede durar

11 Asintomatica varios afios, donde el
(Latente)** VIH se reproduce a
niveles muy bajos.
Aunque no se
presentan sintomas, el
virus sigue presente en

el cuerpo. Las
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personas pueden sentir
bien durante afos,
pero el virus sigue
dafiando el sistema

inmunoldgico

Etapa | Infeccion por VIH | A medida que el
1 Sintomatica sistema inmunologico
se debilita, la persona
puede comenzar a
experimentar sintomas
mas graves, C€Omo
pérdida de peso, ficbre
prolongada, sudores
nocturnos y fatiga.
Esta fase puede durar

varios meses o afios

Etapa | 4Sida (Sindrome | Esta es la etapa mas
v de avanzada de la
Inmunodeficiencia | infeccién por VIH. Se
Adquirida) ** define por la aparicion
de ciertas infecciones
oportunistas o
canceres que  son
raramente observados
en individuos con
sistemas inmunitarios
sanos. Sin tratamiento,
la vida de una persona
con Sida puede verse

drasticamente acortada

Nota: (11)

En la actualidad los medicamentos existentes
actian en la fase 2, 3, 5 y 6 del ciclo de contagio
(12). En el afio 2013 la Federacion o administracion
de alimentos y drogas, FDA, entidad reguladora de
farmacos en Estados Unidos aprobo Ia
comercializacion de  dos antirretrovirales,
dolutegravir y raltegavir, pertenecientes al grupo de
los inhibidores de integrasas. Actan en la fase 4
del ciclo de contagio y generalmente se usan como
agentes de reserva en pacientes que han

desarrollado cepas de VIH resistentes a multiples
farmacos después del fracaso de multiples
tratamientos (13)

La terapéutica antirretroviral, TAR, revoluciond el
manejo del VIH lo que logro la transformacion de
una enfermedad catalogada por afios como
potencialmente mortal en una condicion crénica
manejable. Desde la introduccion de los primeros
tratamientos en la década de 1990, los avances en
las formulaciones de medicamentos han mejorado
significativamente la calidad de vida de las
personas que viven con VIH. La TAR se enfoca en
suprimir la replicacion viral y restaurar la funcion
inmunoldgica ademas de prevenir la progresion de
la  enfermedad hacia el sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA), reducir el
riesgo de transmision del virus y promover la salud
publica y el bienestar individual (14)

El dolutegravir es un antiviral de accion directa que
inhibe la integrasa del VIH, una enzima codificada
por el virus que facilita la insercion del genoma
viral en el ADN de la célula huésped,
especificamente en los linfocitos T. Este
medicamento estd aprobado para el tratamiento de
adultos y adolescentes mayores de 12 afios
infectados por el VIH, siempre en combinacién con
otros antirretrovirales. La integracion del genoma
viral es esencial para la replicacion del VIH, ya que
depende de la maquinaria celular para la
duplicacion del ADN. Este proceso ocurre en
cuatro etapas: ensamblaje, procesamiento 3’,
transferencia de hebras y reparacion. De estas, los
tres primeros pasos son catalizados por la integrasa,
y el dolutegravir actia especificamente bloqueando
la transferencia de hebras. El dolutegravir destaca
por su alta barrera frente al desarrollo de resistencia
primaria en cepas clinicas de VIH, al punto de que
no se han registrado casos de resistencia en
pacientes que no hayan sido tratados previamente
con inhibidores de integrasa. Como con otros
inhibidores de integrasa, el uso combinado de
dolutegravir con otros antirretrovirales disminuye
el riesgo de aparicion de cepas resistentes al
farmaco (15)

Materiales y métodos

Se realiz6 una revision sistematica de enfoque
cualitativo, orientada a analizar la eficacia y
seguridad del tratamiento con dolutegravir en
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personas con infeccion por el Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH). La
metodologia empleada se basé en el cumplimiento
riguroso de criterios de inclusién, busqueda,
evaluacion de calidad y extraccion de datos, con el
proposito de asegurar la validez, exhaustividad y
aplicabilidad clinica de los hallazgos.

Criterios de elegibilidad

Se incluyeron articulos cientificos originales y
revisiones sistematicas que reportaran resultados
clinicamente relevantes sobre la eficacia y
seguridad del dolutegravir en el tratamiento
antirretroviral del VIH. Se consideraron
unicamente publicaciones en inglés o espaiiol,
publicadas entre enero de 2018 y diciembre de
2024. Los estudios debian presentar datos
cuantificables como el cociente de riesgo
instantaneo (hazard ratio, HR), intervalos de
confianza (IC) y valores de significancia estadistica
(p) relacionados con la eficacia virologica, los
eventos adversos o la supresion viral.

Fueron excluidos los estudios no concluyentes,
aquellos sin respaldo metodologico riguroso, cartas
al editor, opiniones cientificas, resimenes sin texto
completo y articulos duplicados.

Estrategias de bisqueda

Se efectud una busqueda sistematica en las bases
de datos PubMed, Scopus, Web of Science y
SciELO, asi como en sitios oficiales de organismos
reconocidos  internacionalmente, como la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
ONUSIDA y otras asociaciones cientificas
especializadas. El periodo de busqueda se
restringié a articulos publicados entre enero de
2018 y diciembre de 2024.

La estrategia de busqueda combind términos
MeSH vy palabras clave en inglés y espaiiol, como:
“eficacia”, “tratamiento”, “dolutegravir”, “terapia
antirretroviral”, “virus de la inmunodeficiencia
humana”, “VIH”, “SIDA”, “efficacy”, “treatment”,
“dolutegravir”, “antiretroviral therapy”, “human

immunodeficiency virus”, “HIV”, “AIDS”.
Seleccion de estudios

La seleccion se desarrolld en dos fases: en la
primera, se filtraron articulos por titulo y resumen;
en la segunda, se revisaron los textos completos de

los estudios potencialmente elegibles. Esta tarea
fue realizada por dos revisores de forma
independiente. En caso de discrepancia, se resolvid
por consenso o intervencion de un segundo revisor.

Extraccion y sintesis de resultados

Se realizd6 mediante el uso de un formulario que
incluye: autores, afio de publicacion, disefio de
investigacion y resultados sobre la eficacia y la
seguridad del tratamiento con dolutegravir en la
terapia del Virus de Inmunodeficiencia Humana.
De valoro mediante estudio PRISMA.

Figura 1.

Diagrama de flujo de seleccion de los estudios
PRISMA

:E Registros identificados a través de

g la busqueda en las bases de datos

,g Proquest: 2 Springer: 8 Scholar: 28 WofS:4

.E Scopus: 8

[ (n=48)

=

o Aplicacidn los criterios de inclusion Articulos
g y exclusion se seleccionaron excluidos
a (n=39) (n=9)
=

[$]

-g Art\cvums sva'tuados para su Articulos
° seleccion a través de la lectura del excluidos
s texto completo > n=7)
=3 (n=32) n=

]

w

0 Articulos incluidos en

] la sintesis cualitativa

g (n=29)

<

Nota: Elaboracion propia en base a la busqueda
bibliografica

Resultados

El dolutegravir ha demostrado ser altamente eficaz
en el tratamiento del VIH, tanto en pacientes naive
como en aquellos con tratamientos previos fallidos.
Los estudios como SPRING-2, SINGLE,
FLAMINGO y SAILING han confirmado su
superioridad o equivalencia frente a otros
regimenes antirretrovirales, como raltegravir,
efavirenz/tenofovir/emtricitabina y
darunavir/ritonavir. El estudio VIKING-3 ha
demostrado también una excelente respuesta
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virolégica en pacientes con resistencia a otros
inhibidores de la integrasa, lo que refuerza su
utilidad en situaciones complejas.

El dolutegravir es un farmaco antirretroviral que
actia como inhibidor de la enzima integrasa,
utilizada en el tratamiento de la infeccion por VIH.
Su mecanismo de accion consiste en bloquear la
actividad de la integrasa viral, una enzima esencial
que facilita la insercion del ADN del virus en el
genoma de las células huésped. Al inhibir esta
etapa del ciclo viral, se evita la integracién del
material genético del VIH en las células humanas,
lo que interrumpe su replicacion. Como resultado,
se logra una disminucion significativa de la carga
viral, lo que favorece la recuperacion y el
mantenimiento del sistema inmunoldgico del
paciente (16).

Diversos estudios han evaluado la eficacia y
seguridad del tratamiento basado en dolutegravir
(DTQG), con hallazgos consistentes que respaldan su
uso como terapia antirretroviral de primera linea.
En un estudio cuasiexperimental realizado en
Espaiia (18), se analiz6 la respuesta viroldgica y la
seguridad clinica de una pauta combinada de
dolutegravir con lamivudina (3TC) en pacientes
adultos con VIH, tanto naive (sin tratamiento
previo) como no naive. Se incluy6 una muestra de
257 pacientes seguidos durante seis meses. Los
resultados evidenciaron una rapida respuesta
terapéutica: el 91,7% alcanzé una carga viral
indetectable (<50 copias/mL) en ese periodo.
Asimismo, se observo una mejoria inmunoldgica
significativa, con un aumento de la mediana del
recuento de linfocitos CD4+ desde 209 células/pL
al inicio hasta 378 células/uL a los seis meses (17).

En términos de seguridad, el estudio reportd una
baja incidencia de efectos adversos, todos de
intensidad leve a moderada. Las reacciones mas
frecuentes fueron cefalea, insomnio y alteraciones
gastrointestinales. Ninguno de los eventos adversos
requirié la suspension definitiva del tratamiento.
Estos resultados coinciden con lo reportado en
otros estudios de cohortes multicéntricos y
revisiones sistematicas, donde se sefiala que
dolutegravir presenta un perfil de seguridad
favorable y una tasa de interrupciéon muy baja
debido a efectos secundarios (19). La intervencion
farmacéutica jugd un papel esencial en el manejo
de los eventos adversos, permitiendo su pronta

identificacion y tratamiento desde la consulta
médica y farmacéutica, lo que ayudo a evitar la
discontinuacion de la terapia (21).

En un estudio observacional descriptivo realizado
en Espafia, se analizo la experiencia clinica con la
biterapia basada en dolutegravir/lamivudina
(DTG/3TC), evaluando los motivos del cambio de
esquema y su impacto clinico (22). La muestra
incluy6 a pacientes adultos con VIH previamente
tratados, en quienes la principal razén para la
transicion al régimen dual fue la simplificacion del
tratamiento, representando el 53,2% de los casos.
Otras causas frecuentes incluyeron el manejo de
efectos adversos asociados a esquemas anteriores,
la  presencia de  posibles interacciones
farmacologicas y antecedentes de fracaso
terapéutico (22).

Durante el seguimiento, no se identificaron
interacciones  medicamentosas  clinicamente
relevantes con dolutegravir, salvo un caso aislado
vinculado al consumo de hipérico (Hypericum
perforatum), una planta con propiedades inductoras
enzimaticas que  puede  disminuir las
concentraciones plasmaticas del farmaco y reducir
su eficacia. Esta observacion refuerza la necesidad
de una evaluacion farmacoldgica rigurosa en
pacientes polimedicados.

Los hallazgos del estudio reflejan adecuadamente
las caracteristicas demograficas de la poblacion
espafiola que vive con VIH, garantizando la
representatividad de los resultados. La pauta
basada en DTG/3TC demostrd ser efectiva, bien
tolerada y de administracion sencilla, lo que facilito
la adherencia terapéutica y la continuidad del
tratamiento. La intervencion farmacéutica tuvo un
rol fundamental, especialmente en el seguimiento
clinico y en la identificacion oportuna de factores
que pudieran comprometer la eficacia del régimen,
mejorando asi los desenlaces clinicos (23).

Discusion

En el estudio de Perales-Pascual et al. (2023) (24),
se destaca que el tratamiento con DTG/3TC
(dolutegravir y lamivudina) ha mostrado ser
efectivo en la mayoria de los pacientes, tanto naive
como no naive, con un alto porcentaje de
adherencia al tratamiento. La intervencion
farmacéutica contribuy6 al seguimiento adecuado,
con un incremento en la calidad asistencial. La
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eficacia y seguridad del tratamiento se reflejaron en
una respuesta virologica rapida y en la prevencion
de discontinuaciones debido a efectos adversos, lo
que fortalece la adherencia y, por ende, la
efectividad del tratamiento. A pesar de las
limitaciones en la medicion de la adherencia, se
considera que el seguimiento farmacoterapéutico
jugo un rol crucial en optimizar la adherencia y, por
lo tanto, los resultados clinicos.

Por otro lado, el estudio de Gebremedhin et al.
(2024), (25) presenta evidencia de que el
tratamiento con DTG es efectivo para la supresion
de la carga viral y la recuperacion de las células T
CD4+ en pacientes ART-naive. Los resultados
muestran una mejora considerable tanto en la carga
viral como en el recuento de CD4+ después de 6
meses de tratamiento.

Este estudio también resalta la asociacion entre la
adherencia al tratamiento y la supresion viral,
destacando que la falta de adherencia se asocia con
un mayor riesgo de fracaso terapéutico. Ademas, se
mencionan los factores de riesgo adicionales, como
el bajo indice de masa corporal (IMC), que pueden
afectar negativamente los resultados del
tratamiento, lo que subraya la importancia de la
nutricion y la suplementacion en estos pacientes.

En cuanto al estudio de Paton et al. (2021), (26) se
compard la eficacia de DTG con darunavir en
combinacion con inhibidores de la transcriptasa
inversa (INTI) para el tratamiento de segunda linea
del VIH. Este ensayo proporciona evidencia de que
DTG, incluso en presencia de resistencia a los
INTI, mantiene una alta supresion viral. Sin
embargo, se destaca que darunavir, incluso con la
presencia de mutaciones de resistencia, también
mostr6 buenos resultados, y se menciona la falta de
superioridad de DTG en comparacion con
darunavir. Ademas, el estudio sugiere que las
directrices de la OMS podrian simplificarse,
recomendando mantener tenofovir en lugar de
cambiar a zidovudina en el tratamiento de segunda
linea, debido a la mejor tolerabilidad de tenofoviry
la posibilidad de simplificacion del régimen.

El estudio SPRING-2 (27) mostré que el
dolutegravir fue igual de eficaz que el raltegravir
en la supresion viral en pacientes naive, mientras
que el estudio SINGLE (Walmsley et al., 2013)
demostr6 una mayor eficacia del dolutegravir

frente a efavirenz/tenofovir/emtricitabina. El
estudio FLAMINGO (28), también respald6 la
superioridad  del  dolutegravir  frente a
darunavir/ritonavir. En pacientes con fracasos
previos, el estudio SAILING (Cahn et al., 2013)
mostré que el dolutegravir fue superior a
raltegravir, y el estudio VIKING-3 (29), evidencio
una notable respuesta virologica en pacientes con
resistencia a otros inhibidores de la integrasa.

En cuanto a la seguridad, los efectos adversos mas
comunes fueron diarrea, nauseas y cefalea, pero las
tasas de suspensiones por efectos adversos fueron
bajas. El dolutegravir también presenta una mayor
barrera frente a la resistencia, lo que lo convierte en
una opcidn preferida para el tratamiento inicial del
VIH, con ventajas farmacocinéticas como una
administracion Unica diaria y pocas interacciones
con otros medicamentos.

En el estudio comparativo realizado por Grande
Vides y Erazo (2022), (30) sobre la eficacia de las
terapias basadas en dolutegravir (DTG) y efavirenz
(EFV) en pacientes con VIH, se encontré que el
régimen con dolutegravir resulté mas eficaz en
términos de supresion viral y recuperacion
inmunologica. A pesar de que los pacientes
tratados con dolutegravir presentaban una carga
viral basal inicial mas alta que aquellos con
efavirenz, el grupo con dolutegravir alcanz6 una
mayor proporcion de pacientes con carga viral
indetectable a las 48 semanas. Ademas, el aumento
en el conteo de linfocitos T CD4 fue superior en
este grupo, lo que refuerza su efectividad en la
restauracion inmunoldgica. Estos resultados son
consistentes con estudios previos como SINGLE y
SPRING-1. Aunque se reportd un caso de
nefrotoxicidad en el grupo de dolutegravir, este se
atribuy6 al uso concomitante de tenofovir, no al
dolutegravir en si. El estudio reconoce limitaciones
como el tamafio de la muestra y las variaciones en
la carga viral basal, pero concluye que la terapia
basada en dolutegravir es mas efectiva que la
basada en efavirenz, recomendando su uso
preferente en pacientes que cumplan con los
requisitos para su administracion (30).

Conclusiones

La evidencia revisada permite concluir que
dolutegravir es una de las opciones terapéuticas
mas eficaces en el manejo del VIH. Ha demostrado
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una capacidad superior para inducir y mantener la
supresion viroldgica en comparacion con otros
antirretrovirales de primera linea. Esta eficacia ha
sido ampliamente respaldada por ensayos clinicos
como SINGLE y SPRING-2, en los cuales
dolutegravir mostrd tasas significativamente mas
altas de supresion viral, asi como una mayor
recuperacion de linfocitos CD4+ en los pacientes
tratados. Estos estudios multicéntricos,
aleatorizados y controlados sirvieron como base
solida para posicionar a dolutegravir como una de
las moléculas mas robustas en el tratamiento inicial
del VIH.

En términos de seguridad clinica, dolutegravir
presenta un perfil altamente favorable. Los eventos
adversos mas reportados, como cefalea, nauseas o
alteraciones gastrointestinales, fueron
generalmente leves y transitorios. Las tasas de
discontinuacion por efectos adversos fueron muy
bajas, lo cual evidencia una buena tolerabilidad
incluso en esquemas simplificados como la
biterapia con lamivudina. Asimismo, no se
observaron diferencias significativas en el perfil de
seguridad entre poblaciones naive y no naive, ni en
personas con comorbilidades.

Por otro lado, su posologia en dosis tnica diaria y
el bajo riesgo de interacciones medicamentosas
hacen de dolutegravir una opcion ideal para
mejorar la adherencia al tratamiento, especialmente
en pacientes con regimenes complejos o con
multiples medicamentos concomitantes. La
intervencion farmacéutica, cuando esta presente,
mejora aun mas los resultados clinicos mediante el
seguimiento estrecho y la deteccion de posibles
factores de riesgo que comprometan la eficacia del
tratamiento.

En conjunto, dolutegravir ofrece una combinacion
optima de eficacia viroldgica, recuperacion
inmunologica y seguridad clinica. Su efectividad
comprobada en estudios de alta calidad como
SINGLE y SPRING-2, junto con su facilidad de
administracion y perfil de tolerancia, lo consolidan
como una terapia antirretroviral de eleccion en
distintas poblaciones. Estos hallazgos respaldan su
implementaciéon como estrategia central para
mejorar el pronostico y la calidad de vida de las
personas que viven con VIH.
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