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ARTICULO DE REVISION

Tratamiento preventivo de la tuberculosis en
personas viviendo con VIH en Argentina. ;Se
necesita el PDD para indicar un tratamiento
preventivo?3d
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RESUMEN
Virales y Lepra de la Provincia de Santa Fe, Argentina.

La tuberculosis (TB) contintia siendo una amenaza rele- AIDS Healthcare Foundation (AHF).

vante para las personas que viven con VIH (PVVIH) en la

Argentina. A pesar de la evidencia cientifica que respal-

da la implementacion del tratamiento preventivo de la TB Autor responsable para correspondencia:

(TPT) en este grupo, su adopcion en la practica clinica en Fernando Biasutti, drbiasuttifernando@gmail.com
el pais sigue siendo limitada. En este articulo se analiza
la necesidad de detectar y tratar la infeccién tuberculosa
en las PVVIH en la Argentina y se propone una estrategia
operativa para la implementacién del TPT en esta pobla-
cion. Se concluye que resulta imprescindible establecer
un sistema de pesquisa, tratamiento y registro de la infor-
macion en nuestras PVVIH.
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Introduccion

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomienda
de manera consistente el tratamiento preventivo de la
tuberculosis (TPT) desde 1993. En la Argentina, si bien
se realiza la busqueda sistematica de tuberculosis (TB)
en personas que viven con VIH (PVVIH), el tratamiento
de la infeccion tuberculosa sigue siendo una asignatura
pendiente. Resulta llamativo que esta practica se en-
cuentre presente en todas las Recomendaciones sobre
el manejo de infecciones oportunistas en pacientes con
infeccién por VIH desde su primera publicacién (1). Las
causas de esta brecha son multiples y de diversa indo-
le. Probablemente la respuesta se halle en una serie de
interrogantes que se plantean los profesionales y que
la evidencia cientifica aun no logra responder con cla-
ridad, ;o si?

Discusion

Esta bien establecido que el tratamiento antirretroviral
(TAR) contribuye a la prevencién de la TB en las PVVIH
mediante la restitucion y el fortalecimiento del sistema
inmunitario (2-5). A pesar del efecto protector del TAR,
las tasas de incidencia de TB en las PVVIH permanecen
mas elevadas que en la poblacién general (6, 7). Este fe-
némeno puede explicarse por factores como la adheren-
cia irregular al TAR (8), la recuperacién lenta o subéptima
de linfocitos T CD4 (9), la persistencia de defectos cua-
li-cuantitativos en la respuesta inmunitaria (10) e, incluso,
en ciertas regiones, por las altas tasas de reexposiciony
reinfeccion.

Aun en pacientes con recuentos de linfocitos T CD4 su-
periores a 500 células/mm?, el riesgo de TB se mantiene
mas del doble respecto de la poblacién sin VIH (9). Un
estudio prospectivo de mas de 10 afios en una cohorte
de PVVIH bajo TAR en Africa subsahariana mostré que,
en el analisis univariado, el bajo recuento de CD4, el alto
recuento de CD8, la relacién CD4/CD8 < 0,30, la baja ad-
herencia al TAR y la falla virologica se asociaron a ma-
yor riesgo de TB. Sin embargo, en el analisis multivariado
Unicamente la relacién CD4/CD8 < 0,30 (riesgo relativo
ajustado: 4,08; IC 95%: 1,31-12,68; p = 0,015) se mantuvo
como factor independiente. Estos hallazgos se replica-
ron incluso en pacientes con supresion viral, lo que llevé
a concluir que una relacién CD4/CD8 baja constituye un
marcador de riesgo residual de TB (11). Otros estudios
confirmaron que la restauracion incompleta de linfocitos

CD4, a pesar del TAR, incrementa la vulnerabilidad a la
enfermedad (12).

En un metaanalisis que incluy6é 272 548 PVVIH de 25 co-
hortes europeas (1983-2015; COHERE Study Group) se
demostré que el control subdéptimo de la carga viral era
un factor de riesgo independiente del recuento de CD4
para el desarrollo de TB (13). En una cohorte etiope, el
78% de los casos de TB ocurrieron durante el primer afio
de seguimiento, con mayor incidencia en PVVIH que no
habian completado al menos seis meses de TARY, en se-
gundo lugar, en aquellas que no habian recibido TPT (14).

Estos datos respaldan la recomendacién de indicar TPT
mientras el TAR restituye la inmunidad.

Un motivo de reticencia en la practica clinica es el temor
de generar resistencia antimicrobiana y de “agregar pas-
tillas y efectos adversos” al TAR. No obstante, el TPT, ya
sea mediante esquemas clasicos (isoniacida o rifampi-
cina en monoterapia) o esquemas modernos (isoniaci-
da + rifapentina), no aumenta el riesgo de resistencias
siempre que se descarte razonablemente una TB activa.
Para ello, la pesquisa sistematica de los cuatro sintomas
cardinales (tos o expectoracion, fiebre, pérdida de peso
y sudoracion vespertina), complementada con radiogra-
fia de térax —util en casos subclinicos’—y, en ocasiones,
pruebas de laboratorio como PCR?, constituye una estra-
tegia fundamental.

El nimero elevado de comprimidos y la baja adherencia
observada con el esquema cldsico de isoniacida durante
6-9 meses explican el escepticismo respecto a la utilidad
del TPT. La eficacia se ve comprometida cuando la ad-
herencia es insuficiente. En este sentido, los esquemas
abreviados con isoniacida + rifapentina (3HP y THP) han
demostrado superar esta limitacion (15). En un estudio
de cohorte retrospectivo en Brasil entre 2021 y 2023, que
incluy6 a 15.171 PVVIH, se evalué el impacto del régimen
abreviado de tres meses con isoniazida y rifapentina ad-
ministradas semanalmente (3HP) sobre la finalizacion
del TPT. Los resultados evidenciaron que la tasa global de
finalizacion del TPT fue del 76%, y que la implementacion
del esquema 3HP se asocié con un incremento promedio
del 11% en la probabilidad de completar el tratamiento en

1 A partir de 2024 la OMS reemplaz6 el término “TB subclinica” por
“TB asintomatica”.

2 La proteina C reactiva (PCR) con punto de corte >5 mg/L.
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comparacion con los esquemas tradicionales (16). Estos
hallazgos respaldan la efectividad del régimen 3HP como
una estrategia promisoria para mejorar la adherencia y
la cobertura del TPT en PVVIH. En consonancia, en sus
ultimas guias la OMS recomienda el esquema 3HP como
TPT de eleccién en PVVIH (17).

Respecto a los beneficios, la mayoria de los estudios do-
cumentan una reduccién de la incidencia de TB, aunque
no siempre se observa una disminucidn significativa de
la mortalidad, e incluso se ha sugerido que los efectos
protectores desaparecen tras finalizar el tratamiento (18).
El estudio TEMPRANO (19), ensayo clinico aleatorizado y
controlado realizado en la era del TAR, aport6 evidencia
sélida al demostrar que el TPT redujo en un 37% la morta-
lidad en PVVIH adultas, independientemente del TAR y del
nivel de CD4. Ademas, mostré que los beneficios de seis
meses de isoniacida persistian al menos seis afios des-
pués de la finalizacién. Resultados consistentes fueron
reportados en Brasil, donde se comprobé la “durabilidad”
del TPT y se reforzé la hipétesis de que TAR y TPT, ad-
ministrados conjuntamente, aportan beneficios comple-
mentarios (20).

En cuanto a su mecanismo, el TPT esteriliza formas la-
tentes de Mycobacterium tuberculosis (Mtb) y previene
nuevas infecciones durante el tratamiento, mientras que
el TAR restaura la funcién inmunitaria, reduciendo tanto el
riesgo de adquirir nuevas infecciones como de reactivar
las ya existentes.

También influye en la practica clinica la limitada confian-
za en el derivado proteico purificado (PPD), principal he-
rramienta diagndstica disponible en la Argentina. Su fiabi-
lidad se ve comprometida por falsos negativos derivados
de la inmunodepresidn, falsos positivos vinculados a la
vacuna BCG y bajo valor predictivo positivo. Las pruebas
de liberacion de interferon gamma (IGRA) aportan cierta
mejora, aunque su rendimiento sigue siendo modesto y
su alto costo las hace poco viables en el contexto nacio-
nal (21-23).

En un estudio prospectivo de mas de 22.000 personas de
alto riesgo en Estados Unidos, PPD y dos IGRAs (Quanti-
FERON-TB Gold In-Tube y T-SPOT.TB) se compararon para
predecir la progresion a enfermedad tuberculosa inciden-
te. Se observo que ambos IGRAs tenian una mejor rela-
cion de valor predictivo positivo (VPP) que el PDD: 1,65
(IC 95 % 1,35-2,02) para T-SPOTy 1,47 (IC 95 % 1,22-1,77)
para QuantiFERON, respecto al PPD. Ademas, si ya habia

un PPD positivo, un resultado positivo adicional de IGRA
aumentaba significativamente el VPP. Estos hallazgos
respaldan el uso de IGRA sobre el PPD para guiar decisio-
nes de tratamiento de infeccién tuberculosa e interven-
ciones de prevencion en entornos de baja incidencia (24).

Santin et al. demostraron que tanto el PPD como IGRA
presentan una disminucién significativa en la deteccion
de infeccién tuberculosa latente en personas seropositi-
vas para VIH con recuentos bajos de linfocitos CD4. Aun-
que el IGRA mostré una menor reduccién de positividad
en comparacién con el PPD, ambas pruebas mostraron
una caida en la positividad al disminuir los recuentos de
linfocitos CD4: para el PPD la positividad fue 15,8% (>500
CD4), 10,3% (301-500) y 0% (=300) (p=0,002), y para el
IGRA 15,8%, 13,8% y 0% (<100 CD4) (p=0,03), evidencian-
do importantes limitaciones cuando la inmunosupresion
era marcada (25).

Finalmente, la ausencia de un registro oficial de TPT en
el Sistema de Informacion Sanitaria de Argentina (SISA)
constituye un obstaculo adicional para su implementa-
cion.

La evidencia disponible es amplia y contundente respecto
de la necesidad de implementar una estrategia de detec-
cion, tratamiento y registro de la infeccion tuberculosa
en PVVIH en la Argentina. Los beneficios de aplicar en la
practica clinica las recomendaciones de las guias en una
patologia como la tuberculosis son innegables.

No obstante, persiste un dilema por resolver.

Las guias de la OMS recomiendan que los adultos, ado-
lescentes y nifios que viven con VIH, siempre que se haya
descartado razonablemente una TB activa, reciban TPT
independientemente de la positividad en las pruebas de
PPD o IGRA, de la prevalencia regional de TB, de antece-
dentes de tratamiento por TB activa, del grado de inmuno-
supresion o de la carga viral (26). Esta recomendacion ha
demostrado ser costo-efectiva en paises con alta carga
de la enfermedad y recursos limitados.

En contraste, la situacion es diferente en paises con baja
carga de TB y altos recursos, como Estados Unidos o Ca-
nadd, donde las guias de la Infectious Diseases Society of
America (IDSA) reflejan esta realidad. En tales contextos,
el TPT se indica a PVVIH Unicamente si la prueba de PPD
o IGRA resulta positiva, o si, aun con un resultado negati-
vo, existe antecedente de contacto con un caso bacilifero.
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En la Argentina, sin embargo, se ha adoptado como re-
ferencia un modelo cercano a un “copia y pega” de estas
Gltimas guias, lo que genera tensiones en la practica cli-
nica.

En consecuencia, cabe reflexionar que la Argentina no se
encuentra representada en ninguno de los dos escenarios
extremos que describen las guias internacionales.

En la Argentina, la endemicidad de la TB muestra una ten-
dencia al aumento, aunque las tasas actuales la ubican
aun dentro de una endemicidad moderada (31 casos por
cada 100.000 habitantes), con fuerte heterogeneidad te-
rritorial —algunas provincias del norte y el Area Metropoli-
tana de Buenos Aires presentan tasas notablemente mas
altas que otras regiones (27)—. En cuanto al VIH, las tasas
de nuevos diagnésticos se mantienen relativamente es-
tables en los Ultimos afios (12 casos por cada 100.000
habitantes), con una epidemia concentrada en grupos
de mayor vulnerabilidad (como hombres que tienen sexo
con hombres y mujeres trans), y sin una tendencia clara
al aumento en la poblacion general (28).

Segun el mas reciente boletin epidemiolégico del pais, en
Argentina la coinfeccion entre tuberculosis (TB) y VIH se
sitla en alrededor del 7,2% de los casos de TB en 2024 y
ha crecido a un ritmo estimado de un 19,5% anual prome-
dio entre 2020 y 2024 (29).

Resulta razonablemente claro que aquellas PVVIH en
quienes se descarta TB activa y presentan un test positi-
vo de infeccion tuberculosa deberian recibir TPT. Sin em-
bargo, el panorama es mucho menos evidente cuando el
resultado de estas pruebas es negativo.

En este contexto, cobran especial relevancia los hallazgos
de un estudio realizado en Taiwan, en el que se combiné
la carga viral, el recuento de linfocitos T CD4 y la prueba
IGRA para orientar la indicacién de TPT en PVVIH. Esta
estrategia permitio, en un pais con prevalencia moderada
de TB y acceso generalizado al tratamiento antirretroviral,
aumentar la sensibilidad diagndstica del 37,5% al 76,5% en
comparacion con el uso exclusivo de IGRA. Asimismo, el
valor predictivo negativo se incrementé del 98,5% al 99,2%.

Ademas, esta aproximacion posibilito evitar aproximada-
mente un 60% de tratamientos innecesarios en relacion
con la estrategia propuesta por la OMS de indicar TPT a
todas las PVVIH, independientemente de otros factores
clinicos (30).

Aunque las pruebas de IGRA presentan ciertas ventajas
frente al PPD, las guias de la OMS reconocen la ausencia
de un estandar de referencia definitivo. En este contexto,
la eleccidn entre IGRA y PPD debe basarse en la evidencia
disponible, el andlisis de costo-efectividad y las conside-
raciones de factibilidad programatica, priorizando la ade-
cuacién al contexto econdémico y operativo de cada pais.
Por lo tanto, en nuestro medio, si IGRA no esta disponible,
puede utilizarse PPD.

En relacién a lo expuesto en el presente articulo y con-
siderando la importancia del TAR, el nivel de linfocitos T
CD4 y la CV en el desarrollo de la enfermedad por Mtb
en las PVVIH, una propuesta de trabajo seria la siguiente:

Algoritmo propuesto para la indicacion de IGRA/PPD y
TPT en las PVVIH en la Argentina

Indicar TPT sin IGRA/PPD en PVVIH con*:
- CV detectables < 100.000 copias y CD4 < 350/mm?3

- CV =100.000 copias independientemente del recuen-
tode CD4

Indicar TPT con IGRA (+)/ PPD 2 5mm en PVVIH con**;
- CV detectables < 100.000 copias y CD4 > 350/mm?

- CV persistentemente indetectable independiente-
mente del recuento de CD4

Conclusion

La implementacion del tratamiento preventivo de la tuber-
culosis en personas que viven con VIH en la Argentina
es una deuda pendiente. Adaptar las recomendaciones
internacionales a la realidad epidemioldgica y sanitaria
local mediante algoritmos propios permitira reducir la

* PVVIH contactos estrechos de pacientes baciliferos, deben recibir
TPT independientemente del resultado de IGRA/PPD.

**  PVVIH pertenecientes a grupos de alto riesgo de transmisién de
Mtb (personas privadas de la libertad o personal policial/penitenciario,
trabajadores de la salud expuestos, pueblos originarios o migrantes de
paises de alta endemicidad, residentes permanentes o transitorios en
instituciones de rehabilitacion o refugio) considerar indicar TPT atin con
IGRA (-)/PPD < 5mm.

Actual. Sida Infectol., Diciembre 2025-Marzo 2026; 33 (119): 40-47; https://doi.org/10.52226/n4pn6078



Tuberculosis en personas viviendo con VIH 44

morbimortalidad, optimizar recursos y cerrar una brecha
histérica en salud publica.

El algoritmo propuesto para la indicacion de IGRAo PPD y
el TPT en PVVIH en la Argentina se fundamenta en la inte-
gracion de criterios inmunovirolégicos, epidemioldgicos
y operativos. Dada la elevada carga de tuberculosis en la
poblacion con VIH y las limitaciones del acceso universal
a pruebas diagndsticas, se propone indicar TPT sin nece-
sidad de las mismas en pacientes con inmunosupresion
significativa o alta replicacidn viral, en los que la probabi-
lidad de infeccidn latente y progresion es mayor. En cam-
bio, en PVVIH con mejor control inmunoviroldgico, el uso
de IGRA o PPD permite orientar la indicacién de TPT de
manera mas selectiva y eficiente.

Asimismo, el algoritmo incorpora determinantes sociales
y ocupacionales de riesgo —como pertenencia a grupos
vulnerables o exposicion profesional—, lo que refuerza un
enfoque contextualizado y equitativo de la prevencién. En
conjunto, esta propuesta ofrece una herramienta practica
y adaptable a los servicios de atencién del VIH en la Ar-
gentina, con potencial de mejorar la implementacion del
TPT y contribuir a la meta de reduccidn de la coinfeccion
TB/VIH.

Quizéas sea el momento de dar esta discusion.
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Tuberculosis preventive treatment in people living with

HIV in Argentina

Tuberculosis (TB) remains a major threat to people living
with HIV (PLHIV) in Argentina. Despite robust scientific
evidence supporting the implementation of TB preventive
therapy (TPT) in this group, its adoption in clinical
practice within the country remains limited. This article
discusses the need to detect and treat TB infection in
PLHIV in Argentina and proposes an operational strategy
for the implementation of TPT in this population. It
concludes that establishing a comprehensive system
for screening, treatment, and information recording in
PLHIV is essential.

Key words: tuberculosis, HIV, preventive therapy,
Argentina.
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