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I. INTRODUCCION Y CONTEXTO

Esta guia resume la informacion sobre la rifapentina, un farmaco
importante para el tratamiento de la infecciéon de tuberculosis (TB). El
tratamiento de la infeccion de la TB se denomina terapia preventiva de la
tuberculosis (TPT) y es una de las mejores formas de prevenir la TB. Si no
se trata, la infeccidn de la TB puede derivar en la enfermedad tuberculosa
activa, la forma de la TB que enferma a las personas y es capaz de
transmitirse de una persona a otra. Sin embargo, solo una proporcion muy
pequeia de las personas que pueden beneficiarse de la TPT la reciben.

La rifapentina pertenece a una clase de medicamentos llamados
rifamicinas y es la columna vertebral de la nueva TPT de corta duracion.
Cuando se combina con un segundo medicamento para la TB, la isoniazida,
la rifapentina forma el régimen 3HP (tomado una vez por semana durante
12 semanas) y el régimen de THP (tomado una vez al dia durante un mes).
Los regimenes de 3HP y THP ofrecen alternativas mas cortas al estdndar de
cuidado mas antiguo, Ilamado terapia preventiva de isoniazida, en la que
las personas toman isoniazida todos los dias durante entre seis y 36 meses.

La TPT tiene dos objetivos principales: 1) proteger a las personas que

ya estan infectadas con la bacteria de la TB para que no se enfermen de
tuberculosis activa, y 2) proteger a las personas que no estan infectadas
pero que corren el riesgo de exposicion a la TB para que no se infecten

en primer lugar. La terapia preventiva es una de las mejores maneras de
mantener a los individuos y las familias a salvo de la TB, lo que a su vez
ayuda a las comunidades a liberarse de la TB y a mantenerse libres de ella.

Escribimos esta guia para proporcionar a las personas en riesgo de la TB,
asi como a sus familiares y cuidadores, los conocimientos que necesitan
para tomar una decision informada sobre si tomar o no TPT con rifapentina.
Para que esta eleccidn sea significativa, la rifapentina debe estar disponible,
ser accesible y asequible, por lo que esta guia sugiere acciones que las
personas pueden tomar para promover el acceso equitativo a la rifapentina.
Necesitamos dar a mas personas acceso a los nuevos regimenes de TPT
como el 3HP y el THP si queremos terminar con la TB en nuestras familias y

comunidades.

Il. LA EFICACIA DE LA TERAPIA PREVENTIVA
DE LA TB BASADA EN LA RIFAPENTINA

Grandes ensayos clinicos en varios paises han establecido la eficacia de
los regimenes de 3HP y THP para prevenir la enfermedad tuberculosa.
PREVENT-TB, un ensayo clinico de fase lll realizado por los Centros de
Control y Prevencién de Enfermedades de los Estados Unidos, evalud la
eficacia de 3HP contra nueve meses de isoniazida diaria (9H). El ensayo
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reclutdé a mas de 8.000 participantes y encontré que 3HP no era inferior

a (no peor que) 9H en la prevencidn de la enfermedad de la TB.'Los
participantes que tomaban 3HP tenian mas probabilidades de completar el
tratamiento que los que tomaban 9H.

PREVENT-TB también evalud la eficacia de 3HP en casi 400 personas que
viven con el VIH (PVVS) y en mas de 900 adolescentes y nifios y nifas

a partir de los dos afos. Entre las PVVS, 3HP fue no inferior a 9H en la
prevencion de la enfermedad de la TB, y las personas que tomaban 3HP
tenian mas probabilidades de completar el tratamiento.? Segun la fecha
de inicio del estudio, los participantes con VIH en el ensayo no estaban en
terapia antirretroviral (ART). Hoy en dia, la TPT siempre debe ofrecerse
junto con la ART (lea “¢Qué pasa con las personas que viven con el VIH?”
mas abajo.) Los nifos y nifias que tomaron 3HP en el estudio PREVENT-TB
también obtuvieron buenos resultados y tuvieron mas probabilidades de
completar el tratamiento que los que recibieron 9H.3

El ensayo BRIEF-TB, realizado por el Grupo de Ensayos Clinicos sobre el
SIDA de los Institutos Nacionales de Salud de EE.UU. (NIH, por sus siglas
en inglés), evalud la eficacia de THP en comparacion con 9H. Este ensayo
de fase lll reclutd a 3.000 personas adultas que viven con el VIH y evalud
la seguridad, la finalizacion del tratamiento y la eficacia durante tres

afos de seguimiento.* El ensayo encontré que THP no era inferior a 9H

en la prevencion de la TB o muerte por TB o de causa desconocida. Los
participantes que tomaban THP tenian una probabilidad significativamente
mayor de completar el tratamiento que los que tomaban 9H. Se prevé
realizar mas estudios para evaluar si la THP es eficaz en otras poblaciones,
incluidas las personas VIH negativas, menores y mujeres embarazadas.

3HP y THP parecen eficaces en los ensayos clinicos, pero ifuncionan en

el mundo real? iSi! La experiencia programatica con 3HP en los Estados
Unidos, Australia, Taiwan, Pakistdn, y otros lugares indica que el régimen
es seguro, es bien aceptado por la mayoria de las personas que lo toman,
y tiene mayores tasas de finalizacion que el IPT.5¢ Las evaluaciones de THP

entre las personas con VIH en los programas comenzaran pronto.

I1l. LA SEGURIDAD DE LA TERAPIA PREVENTIVA
DE LA TB BASADA EN LA RIFAPENTINA

La TPT basada en rifapentina es segura y bien tolerada. En todos

los estudios, 3HP parece plantear menos riesgo de hepatotoxicidad

que la TPT, y el ensayo BRIEF-TB sugiere que THP es también menos
hepatotdxico.”® Una revision sistematica de 15 estudios que comparan 3HP
con otros regimenes de TPT (principalmente 9H) encontré que 3HP tiene
“igual seguridad y efectividad” que otros regimenes preventivos.® En un
analisis separado que examind la eficacia y la toxicidad de varios regimenes
de TPT se llegd a conclusiones similares sobre la seguridad y la eficacia de
la 3HP.® En comparacion con la IPT, la TPT basada en rifamicinas puede
conllevar un mayor riesgo de toxicidad hematolégica.

En general, 3HP es lo suficientemente seguro para que las personas

se lo tomen por si mismas (autoadministracion). Algunos programas
recomiendan que las personas que toman 3HP tengan una visita mensual
con un trabajador de salud para identificar cualquier evento adverso y
recibir apoyo para la adherencia."

Se han notificado raros eventos adversos llamados reacciones de
hipersensibilidad tanto en ensayos clinicos como en el uso programatico
de la rifapentina.? Estas reacciones suelen caracterizarse por sintomas
similares a los de la gripe. Hay algunos informes de personas que
experimentan hipotensién o sincope después de tomar 3HP. Los
episodios de hipersensibilidad son poco comunes y en general se
resuelven rapidamente después de que la medicacion se suspenda, sin
efectos a largo plazo. En algunos casos, las personas que experimentan
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hipersensibilidad han sido hospitalizadas. En el ensayo PREVENT-TB, el
3,5% de los participantes que recibieron 3HP tuvieron una reaccién de
hipersensibilidad, y muchos de ellos ocurrieron varias horas después de
tomar la tercera dosis de 3HP (es decir, en la tercera semana del curso de
tratamiento de 12 semanas).®

La hipersensibilidad puede estar relacionada con la dosificacion
programada de forma intermitente, una vez a la semana, de 3HPM*

Se desconoce la causa de estas reacciones, que podrian deberse a la
rifapentina, la isoniazida o la combinacion de ambas. Varios medicamentos
para la TB pueden causar hipersensibilidad. Se han observado sintomas
parecidos a los de la gripe con una dosis alta de rifampicina intermitente vy,
menos comunmente, con la isoniazida. Las personas que toman 3HP deben
ser informadas sobre el pequefo riesgo de experimentar hipersensibilidad
y se les debe ensefar a reconocer sus signos (sintomas parecidos a los de
la gripe) y a ponerse en contacto con un proveedor de servicios de salud
inmediatamente si los experimentan.

Al igual que otros medicamentos de la clase de la rifamicina, la rifapentina
interactua con muchos medicamentos para otras condiciones. Ademas, hay
algunas cosas importantes a considerar cuando se usa 3HP en poblaciones
especiales como las personas embarazadas, los nifos y nifas y las personas
gue usan drogas.

é¢Qué pasa con las personas que viven con el VIH? El uso de la rifapentina
es seguro para las personas que viven con el VIH, pero las interacciones entre
la rifapentina y ciertos antirretrovirales deben ser controladas (o evitadas por
completo, ya sea utilizando otras opciones de TPT o cambiando los regimenes
antirretrovirales). El 3HP es seguro de usar con ART basado en efavirenz,
raltegravir y dolutegravir. Muchos paises estan haciendo la transicion de la
terapia de primera linea basada en el efavirenz a la basada en el dolutegravir
(es decir, el régimen de TLD - por sus siglas en inglés - compuesto por
dolutegravir, lamivudina y fumarato de disoproxilo tenofovir). En un estudio
reciente, se evalud la seguridad y la farmacocinética (PK) de la administracion
de 3HP con dolutegravir (véase el recuadro). Es importante que las personas
que viven con el VIH en zonas donde el paludismo o las infecciones

bacterianas graves son comunes reciban 3HP junto con cotrimoxazol.

¢Qué pasa con la infancia y los jovenes? 3HP se puede dar a adolescentes
y nifos y nifas a partir de los dos aflos. En Sudafrica se ha iniciado un
estudio sobre la seguridad y la dosificacion éptima de 3HP en menores de
dos afos, con y sin VIH, y se espera que sus resultados se den a conocer en
2021. El estudio utiliza una férmula de 3HP desarrollada por Sanofi que se
disuelve en agua y sabe a mango. Mientras se esperan los resultados de este
estudio, bebés y menores de dos aflos que necesitan TPT pueden recibir tres
meses de isoniazida y rifampicina diarias (3HR) o seis meses de isoniazida
diaria (6H). Los nifios y niAas con VIH que reciben terapia antirretroviral
basada en efavirenz pueden tomar 3HR, que estd disponible en una féormula
pediatrica adaptada y que se puede disolver en agua. La 6H es preferible
para los nifos y nifas con VIH que toman nevirapina, lopinavir-ritonavir

o dolutegravir porgue no requiere ajustes de dosis de ARV. La isoniazida
también se presenta en una tableta soluble pediatrica adaptada. Hasta que el
producto pediatrico 3HP de Sanofi esté disponible, incluso los nifos y nifas
mayores de dos aflos pueden optar por 3HR o 6H si tienen problemas para
tragar las pildoras, debido a la alta carga de pastillas del régimen 3HP (véase
“Informacion sobre la dosificacion de la rifapentina” mas adelante).

¢Qué pasa con las personas embarazadas? El embarazo aumenta el
riesgo de que la infeccion de la TB progrese a la enfermedad activa de la
TB, haciendo gue las personas embarazadas sean una poblacidn prioritaria
para la TPT. Actualmente no se recomienda el uso de rifapentina en
personas embarazadas debido a la falta de datos sobre la seguridad de la
administraciéon de rifapentina durante el embarazo. La investigacion esta
empezando a llenar este vacio critico de conocimientos. En marzo de 2020,
los investigadores de la Red IMPAACT presentaron los resultados de un
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estudio que muestra que las personas embarazadas pueden recibir la misma dosis de rifapentina que

las no embarazadas.” El estudio analizd los niveles de exposicidon al farmaco (medidos en sangre) vy la
rapidez con la que las mujeres eliminan la rifapentina de sus cuerpos durante el embarazo y después del
parto (posparto), y evalud si estos difieren entre las mujeres con y sin VIH. Las mujeres embarazadas con
VIH que recibian el tratamiento antirretroviral basado en efavirenz eliminaban la rifapentina mas rapido
que las mujeres embarazadas sin VIH, lo que resultaba en exposiciones a los medicamentos un 30 por
ciento mas bajas. Es importante destacar que estas menores exposiciones al fadrmaco se mantuvieron
dentro del rango clinicamente efectivo del mismo. Por consiguiente, ni el estado de embarazo ni el
estado de VIH requieren un cambio de dosis de rifapentina.

El estudio descrito anteriormente no fue disefAado para probar a fondo la seguridad de la administracion
de rifapentina durante el embarazo. Es necesario realizar un ensayo clinico aleatorio para determinar

el momento optimo vy la seguridad de 3HP y THP durante el embarazo antes de emitir una amplia
recomendacion de que las personas embarazadas puedan tomar con seguridad TPT basada en la
rifapentina. Hasta entonces, las personas embarazadas con riesgo de TB pueden tomar la TPT, aunque
el momento de comenzar la TPT -durante el embarazo o después del parto- requiere una cuidadosa

DESTACADO: DANDO 3HP CON EL TRATAMIENTO DEL VIH BASADO EN EL
DOLUTEGRAVIR

En marzo de 2019, investigadores del Centro Johns Hopkins para la Investigacion de la Tuberculosis y
del Instituto Aurum presentaron los resultados de un estudio de fase I/1l que evaluaba la seguridad vy la
farmacocinética de la coadministracion de 3HP y dolutegravir. El estudio, que se denomind DOLPHIN,
reclutd a 60 adultos con VIH a los que se les administrd terapia antirretroviral basada en dolutegravir
(TLD, por sus siglas en inglés) y 3HP.

El estudio DOLPHIN buscaba responder a dos preguntas: 1) ¢Es seguro tomar 3HP con ART basado

en dolutegravir? 2) En caso afirmativo, ¢hay que ajustar la dosis de dolutegravir? Responder a estas
preguntas es importante porque el dolutegravir y los 3HP tienen cada uno ventajas sobre los regimenes
alternativos de ART y TPT, y muchos programas de VIH y TB querrdn usarlos juntos. Al mismo tiempo,
las rifamicinas como la rifapentina pueden acelerar el metabolismo del cuerpo con los ARV, por sus
siglas en inglés, incluyendo el dolutegravir, lo que podria requerir el aumento de la dosis de dolutegravir
para mantener la supresion viral del VIH mientras se toman los dos tratamientos juntos.

1 Resultados de seguridad: La coadministracion de 3HP con dolutegravir fue segura, con muy pocos
eventos adversos reportados. No hubo muertes. Los 60 participantes completaron un curso completo
de 3HP.

2) Resultados farmacocinéticos: La rifapentina redujo las concentraciones de dolutegravir, pero no en
una cantidad clinicamente significativa, por lo que todos los participantes recibieron la dosis estandar
de dolutegravir (50 mg una vez al dia) sin ajuste. Todos los participantes vieron que su VIH permanecio
suprimido viralmente mientras tomaban 3HP. Un participante tuvo una lectura de carga viral de VIH
detectable, pero esto ocurrié cuatro semanas después de completar 3HP y se juzgd que no estaba
relacionado con la rifapentina.

Leccién principal: 3HP puede ser usado con seguridad con ART basado en dolutegravir sin ajustar
las dosis de dolutegravir. Con estos resultados, los gobiernos nacionales deberian sentirse seguros
de introducir 3HP en los programas de VIH, y los donantes, incluyendo el Plan de Emergencia del
Presidente para el Alivio del SIDA (PEPFAR, por sus siglas en inglés) y el Fondo Mundial, deberian
apoyar a los paises en la obtencidn de 3HP para TPT como parte esencial del paquete de atencién
clinica del VIH.

Futura investigacion: el estudio DOLPHIN inscribié a personas con VIH gue ya estaban en terapia
antirretroviral, con supresioén viral, y cambiando de un régimen basado en el efavirenz al régimen TLD.
Se plantea la cuestidon de si la 3HP y el TLD pueden iniciarse al mismo tiempo en personas que estan
iniciando el ART por primera vez (las llamadas personas sin ARV). En un estudio de seguimiento
denominado DOLPHIN Il se evaluara la seguridad y la farmacocinética de la iniciacidn simultdnea de
3HP y TLD en personas sin acceso a los ARV vy se espera que comience en 2020.



consideracion. TB APPRISE, el Unico ensayo clinico de TIP en esta
poblacion encontrd mas resultados adversos en el embarazo entre las
mujeres con VIH que tomaron TIP durante el embarazo en comparacion
con las que lo hicieron después del parto.® Este mayor riesgo se
mantuvo después de considerar si las participantes del estudio tenian
factores de riesgo conocidos para los resultados adversos del embarazo
(por ejemplo, un recuento bajo de células T CD4, infeccion de la TB,
embarazo de gemelos)”. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
sigue recomendando que las personas embarazadas con VIH tomen

la TIP y no retrasen la TIP hasta el periodo de posparto.”® Las personas
que reciben TIP durante el embarazo o el posparto deben ser vigiladas
de cerca, especialmente porque el riesgo de hepatotoxicidad es mayor
durante el embarazo y después del nacimiento.”® La rifampicina también
es segura en el embarazo, y algunos médicos prefieren utilizar la TPT a
base de rifampicina (por ejemplo, la 4R). El régimen de TPT que se debe
tomar, y cuando comenzar el tratamiento, deben ser decisiones tomadas
conjuntamente por las personas embarazadas y sus proveedores de
atencion médica después de sopesar abiertamente todos los riesgos y
beneficios potenciales.

éQué pasa con las personas que desean evitar el embarazo? Las
personas que deseen evitar el embarazo deben saber que la rifapentina

(al igual que otras rifamicinas) disminuye la eficacia de los anticonceptivos
hormonales.?° Estas personas deben considerar el uso de una forma
diferente, o adicional, de anticoncepcién cuando tomen TPT basada en

la rifapentina. En un estudio, 44 mujeres que vivian con el VIH recibieron
isoniazida y rifampicina durante la fase de continuacion del tratamiento de la
enfermedad de la TB activa junto con Depo-Provera (AMPD). La rifampicina
disminuyd los niveles de AMPD, y el 12 por ciento de las mujeres del

estudio tenian niveles subterapéuticos de progesterona, lo que indica una
posible falla del anticonceptivo.?’ Aumentar la frecuencia de las inyecciones
de AMPD (por ejemplo, cada 8-10 semanas en lugar de cada 12) puede
mantener la eficacia de la anticoncepcién con rifampicina.??2 El AMPD audn no
ha sido estudiado con 3HP o THP, por lo que no esta claro si administrar el
AMPD con mayor frecuencia es una posibilidad para las personas que estan
tomando TPT con rifampicina y desean evitar el embarazo.

¢Qué pasa con las personas que estan siendo tratadas por el virus de la
hepatitis C (VHC)? No se recomienda el uso de las rifamicinas, incluida la
rifapentina, junto con muchos de los farmacos antivirales de accion directa
(DAA, por sus siglas en inglés) utilizados para tratar el VHC.2® Esto se debe
a que las rifamicinas pueden disminuir la concentracion de los farmacos
contra el VHC a niveles subterapéuticos. Las personas con el VHC deben
consultar con sus proveedores de atencidon médica acerca de la posibilidad
de comenzar con la TPT a base de rifapentina, ya sea antes o después de
completar el tratamiento contra el VHC.

¢Qué pasa con las personas que usan drogas (PUD)? Las PUD tienen
una mayor prevalencia de infeccion de la TB y una mayor incidencia de

la enfermedad de la tuberculosis.?* La rifapentina no se ha estudiado
sistematicamente en las PUD. Sin embargo, se sabe que la rifampicina
reduce la exposicién a las terapias de sustitucién de opiaceos (TSO) como
la metadona y la buprenorfina.?®> En algunas personas, esto da lugar a la
abstinencia de opidceos. Por esta razoén, las personas que toman 3HP con
TSO deben ser monitoreadas de cerca para detectar signos de abstinencia
de opidceos y otros eventos adversos. Aumentar la dosis de metadona o
buprenorfina cuando se toman rifamicinas puede disminuir el riesgo de
abstinencia. El uso de la TIP es seguro en las PUD, aunque es importante
una cuidadosa vigilancia de la toxicidad hepatica.?® El uso de drogas nunca
debe tomarse como una justificacion general para negarle a alguien la TPT;
es responsabilidad de los proveedores de atencion de la salud manejar
proactivamente las interacciones entre las drogas y los medicamentos para

las PUD de manera segura.

TB APPRISE encontré que
las personas embarazadas con
VIH que tomaron TIP durante
el embarazo tenian un mayor
riesgo de resultados adversos
en el embarazo cuando se
evaluaron juntos diferentes
resultados, incluyendo el
parto prematuro, el bajo

peso al nacer, el fallecimiento
del feto y las anomalias
congénitas (defectos de
nacimiento). El riesgo no era
mayor cuando los diferentes
resultados se evaluaban solos,
con la excepcioén del bajo
peso al nacer.

EncuantoalaTIPyel
embarazo, la guia de la OMS
sobre la TIP establece: “Un
aplazamiento sistematico
de la TIP hasta el periodo
de posparto en las mujeres
embarazadas que viven

con el VIH les privaria de
una proteccion significativa
cuando son muy vulnerables
alaTB”.

EIAMPD es una forma
inyectable de anticoncepcion
gue contiene la hormona
progesterona.

El cuerpo procesa muchos
DAA en el higado utilizando
enzimas como el citocromo
P450. Estas enzimas juegan
un papel importante en

el metabolismo de los
medicamentos y son
inducidas por las rifamicinas,
lo que resulta en un
metabolismo mas rapido

y en menores niveles de
medicamentos.

La TSO es un tipo de
intervencioén de reduccion
de dafos para el consumo
de drogas. La TSO trata

la dependencia de los
opidceos sustituyendo los
opioides (como la heroina)
por farmacos prescritos que
pueden controlar o reducir el
deseo de consumir opioides
y prevenir la abstinencia
repentina.



IV. INFORMACION SOBRE LA DOSIFICACION
DE LA RIFAPENTINA

En el régimen de 3HP para adultos, se toman 900 miligramos (mg)

de rifapentina con 900 mg de isoniazida, junto con un suplemento de
vitamina B6. Cada dosis de 3HP se toma una vez a la semana. El régimen
completo de 3HP consiste en 12 dosis que deben ser completadas dentro
de 12 semanas.

En el régimen de THP para adultos, se toman 600 mg de rifapentina
con 300 mg de isoniazida junto con vitamina B6. Cada dosis de THP se
toma una vez al dia. El régimen completo tiene 30 dosis que deben ser
completadas dentro de un mes (30 dias).

La isoniazida utilizada en los regimenes de 3HP y 1HP viene en pastillas de
300 mg. La rifapentina esta disponible actualmente en dos formulaciones:

1. Sanofi fabrica la rifapentina en pastillas de 150 mg. Estos comprimidos
de 150 mg de rifapentina se envasan junto con comprimidos de 300

mg de isoniazida para formar una dosis de 3HP. Si se utiliza el producto

de Sanofi, esto significa que cada dosis de 3HP requiere la toma de
10 pildoras: seis comprimidos de rifapentina, tres comprimidos de
isoniazida y un comprimido de vitamina B6 (véase la ilustracion).

2. Macleods hace una combinacion de dosis fija (CDF) que combina 300
mg de rifapentina y 300 mg de isoniazida en una sola pastilla. Si se

utiliza el producto de Macleods, cada dosis de 3HP requiere la toma de
cuatro comprimidos: tres pastillas de CDF de rifapentina e isoniazida y

una pastilla de vitamina B6 (véase la ilustracion).

La VITAMINA B6 se
administra con 3HP y THP
para prevenir la neuropatia
periférica, una sensacion de
entumecimiento, hormigueo o
dolor en las manos y los pies
gue indica un dafo nervioso.
La neuropatia periférica es

un efecto secundario de la
toma de isoniazida y suele ser
reversible.

ILUSTRACION: nimero de pastillas por dosis de 3HP y THP segln
varias formulaciones de rifapentina e isoniazida

3HP= 900 mg de isoniazida (INH) con 900 mg de rifapentina (RPT), mas vitamina B6

THP= 300 mg de INH con 600 mg de RPT, mas vitamina B6

. = Rifapentina (RPT) = Isoniazida (INH)

Numero de pastillas con el
producto de Sanofi: pastillas solo
con INH= 300 mg y RPT=150mg

3HP 3HP

—h
v
—h
v

= Vitamina B6

= INH/RPT

Numero de pastillas con el producto de
Macleods: dosis fija combinada de INH/RPT
(300 mg de INH, 300 mg de RPT)



Combinando la rifapentina y la isoniazida en una sola pildora, la CDF

de Macleods reduce la carga de pastillas del 3HP. Esto mejoraria la
aceptabilidad del régimen facilitando que las personas tomen cada dosis
en su totalidad. Otros fabricantes de medicamentos genéricos estan
desarrollando nuevas formulaciones de rifapentina que reducirian de
manera similar la carga de pastillas, por ejemplo, ofreciendo rifapentina en
forma de una pildora de 300 mg (en lugar de la opcion actual de 150 mg).
Un comprimido de 300 mg de rifapentina seria especialmente adecuada
para reducir la carga de pildoras del régimen de 1THP. Con pastillas de

300 mg de rifapentina e isoniazida, cada dosis de THP requeriria cuatro
pildoras: dos de 300 mg de rifapentina, una de 300 mg de isoniazida y una
de vitamina B6.

La CDF de 3HP de Macleods es bioequivalente a una dosis de 3HP
compuesta por pastillas independientes de rifapentina e isoniazida.
Esto significa que no deberia haber diferencias clinicas en cuanto a la
eficacia o biodisponibilidad de las pastillas de CDFy los comprimidos
independientes. EI CDF no se recomienda para adolescentes y menores
de 15 anos. Algunos programas de la tuberculosis estan acostumbrados
a triturar los medicamentos para adultos con el fin de administrarlos a
los nifos y nifas. Macleods no ha hecho ningun estudio de las pildoras
trituradas, por lo que la CDF no debe ser dividido o triturado con el
objetivo de entregar una dosis parcial.

Cuando tomar la rifapentina: de ser posible, las personas deben tomar la
rifapentina con los alimentos, ya que tomar el farmaco con una comida
(especialmente una con algo de grasa) aumenta la biodisponibilidad de la
rifapentina.

No te sorprendas: las pastillas de rifapentina son de color rojo, y las
personas que toman rifapentina pueden notar que su orina, sudor o
ldgrimas se vuelven rojas o anaranjadas. Este efecto es inofensivo y

desaparecera poco después de terminar el tratamiento.

V. ACCESO A LA RIFAPENTINA

Hasta hace poco, Sanofi era el Unico proveedor de rifapentina de

calidad garantizada. Este monopolio contribuyd al alto precio inicial del
medicamento. En octubre de 2019, Sanofi llegd a un acuerdo con Unitaid

y el Fondo Mundial para reducir el precio de la rifapentina en un 66% para
100 paises elegibles.?” En virtud del acuerdo, el precio de la rifapentina
bajo de 45 dodlares por curso/paciente de 3HP a 15 ddlares por curso/
paciente. Si se tiene en cuenta el coste de la isoniazida y la vitamina B6,

el coste total de 3HP es de aproximadamente 17 ddlares por paciente. El
descuento se aplica por un periodo de 12 meses; la renovacion para 2021 se
confirmara antes de finales de septiembre de 2020. El régimen de THP, que
se toma diariamente y por lo tanto requiere mas rifapentina, cuesta mas,
25 ddlares por curso/paciente con el descuento en el precio. Este precio
con descuento mejora enormemente la asequibilidad del 3HP, pero como
solo se aplica en algunos paises, no garantiza que todas las personas con
riesgo de padecer la TB puedan acceder al nivel mas alto disponible de
prevencion de la tuberculosis.

En 2020, el fabricante indio de medicamentos genéricos Macleods
Pharmaceuticals introducira una CDF de 3HP. En virtud de un acuerdo con
Unitaid, un curso completo para pacientes de CDFde 3HP de Macleods
costara 15 ddlares, un poco menos que el precio de 17 ddlares por curso/
paciente cuando se utiliza el producto Sanofi.?® Este precio se aplica a los
gobiernos y las organizaciones internacionales que realizan adquisiciones
para 138 paises. Este precio de 15 ddlares es un precio limite que
permanecera en vigor hasta el 31 de diciembre de 2021.

Dos medicamentos son
BIOEQUIVALENTES
cuando no hay una diferencia
significativa en la tasa y el
grado de absorcion por la que
el ingrediente activo pasa a
estar disponible en el cuerpo.
Dicho de manera sencilla, la
bioequivalencia compara dos
productos con respecto a su
biodisponibilidad.

La BIODISPONIBILIDAD
es la proporcion de un
medicamento que entra en
circulacion después de ser
tomada y que, por lo tanto,
puede tener un efecto activo.
Mide la tasa y la medida en
gue un farmaco se absorbe y
gueda disponible en el lugar
de accion.

Un medicamento

de CALIDAD
GARANTIZADA es aquel
que ha sido evaluado y
aprobado por una autoridad
reguladora estricta (por
ejemplo, la Administracion de
Alimentos y Medicamentos,
la Agencia Europea de
Medicamentos) o el programa
de precalificacion de la OMS.
program.



En cuanto a la garantia de calidad, la CDF de Macleods para 3HP esta
siendo examinado por el programa de precalificacion de la OMS y obtuvo
una opinidon positiva del Panel de Revisidon de Expertos del Fondo Mundial,
lo que significa que los paises pueden comprar el producto utilizando los
recursos del Fondo Mundial. Un proceso separado de garantia de calidad
gestionado por el gobierno de los Estados Unidos hard que el producto sea
elegible para su adquisicion por los programas del PEPFAR.?°

Aparte de Macleods, se espera que al menos otro fabricante genérico solicite
pronto la precalificacidon para un producto de rifapentina (probablemente
para una pastilla de rifapentina isoniazida en CDF y potencialmente para
una pastilla de rifapentina de 300 mg). La introduccién de formulaciones
genéricas adicionales de rifapentina de calidad garantizada deberia
mejorar la disponibilidad, accesibilidad y asequibilidad del medicamento,
introduciendo la competencia entre multiples proveedores. Sin embargo,
para garantizar que la rifapentina sea accesible de manera equitativa a
todos los que puedan beneficiarse de este medicamento esencial para la
prevencion de la tuberculosis serd necesario que el activismo se mantenga
vigilante y actue (véase el recuadro).

¢QUE HAY DE LAS BARRERAS DE PROPIEDAD INTELECTUAL?

La rifapentina es un farmaco antiguo, descubierto por primera vez en

la década de 1960. Esto significa que las patentes de la rifapentina han
expirado hace mucho tiempo.3° La isoniazida fue aprobada por primera
vez para la TB en la década de 1950 y nunca fue patentada. La propiedad
intelectual no ha supuesto un obstaculo para acceder a la rifapentina y

no se considerd un factor importante para el alto precio inicial de 3HP.

Sin embargo, en 2014 Sanofi solicitd patentes sobre dos CDFde 3HP, una
formulada para adultos y otra para nifios y nifias, en 69 paises/territorios.®
Si se conceden y se hacen cumplir, estas patentes podrian dar a Sanofi

un monopolio sobre estas formulaciones de 3HP hasta 2034, ya sea
blogueando los equivalentes genéricos u obligando a los fabricantes de
genéricos a trabajar en torno a las patentes de Sanofi desarrollando formas
alternativas y menos directas de combinar la rifapentina y la isoniazida.
Esto impediria el potencial de la competencia genérica para mejorar la
disponibilidad, accesibilidad y asequibilidad de la 3HP para las personas con
riesgo de TB.

Las patentes tienen por objetivo recompensar la innovacion. En el caso

de las CDF de 3HP, llamar innovadoras a dos combinaciones obvias de
medicamentos de dos décadas de antigliedad no deberia inspirar mas que
incredulidad. A finales de 2019, activistas de la India y Tailandia presentaron
oposiciones a las patentes previas a la concesion de estas, alentando a las
autoridades nacionales de patentes a rechazar ambas solicitudes.®? Las
oposiciones argumentaron que las reivindicaciones de la patente de Sanofi
no cumplen los criterios basicos de patentabilidad, como la novedad vy la
no obviedad. Mas o menos en la misma época, Sanofi retird sus solicitudes
de patente de la Autoridad Europea de Patentes y en Indonesia y la India.®®
Los activistas piden ahora a Sanofi que retire sus solicitudes de patentes
de CDFde 3HP en todos los lugares en los que siguen pendientes y que

entregue sus patentes en los paises en los que ya han sido concedidas.

EIPEPFAR esla mayor
fuente de financiacién de los
donantes para el VIH a nivel
mundial y un importante
apoyo a las actividades de
lucha contrala TB y el VIH,
incluida la TPT. El PEPFAR
ha nombrado al 3HP como
“el régimen de TPT preferido
para adultos y adolescentes”,
a la espera de un suministro
mundial adecuado.

Las PATENTES sonun
tipo de propiedad intelectual,
una especie de “derecho de
propiedad” que permite a los
propietarios de un producto
patentado excluir a otros de
fabricarlo o venderlo durante
un periodo de tiempo.

PARA MAS
INFORMACION sobre
las solicitudes de patentes
de Sanofi 3HP FDC, véase

la publicaciéon de TAG
Isoniazid/Rifapentine (3HP)
Access Roadmap and Patent
Landscape.



TABLA: LOS PRODUCTOS DE RIFAPENTINA EN EL MERCADO Y EN LA FASE FINAL DE

DESARROLLO

éQué
compaiiias

fabrican
rifapentina?
Sanofi

Sanofi

Macleods

Otros
proveedores
de genéricos

éQué producto(s) de
rifapentina fabrican?

Pastilla de RPT 150 mg

Pastilla CDFde 3HP soluble
en agua para nifos y ninas
(150 mg INH, 150 mg RPT)

Pastillas de RPT solo,
solubles en agua para nifios
y nifas

(100 mg RPT)

Comprimido CDFde 3HP
(300 mg INH, 300 mg RPT)

Comprimido de RPT de
300 mg

Pastilla CDFde 3HP
(300 mg INH, 300 mg RPT)

éCudanto cuesta la
rifapentina?

A través del acuerdo de
acceso global:

RPT 150 mg = $5/24 pastillas
en un blister

Esto equivale a 15 ddlares
por la RPT en un curso
completo de 3HP.

Esto equivale a 25 ddlares
para la RPT en un curso
completo de THP.

En los Estados Unidos:
RPT 150 mg = 24% 24
pastillas en un blister
Esto equivale a 72 ddlares
por la RPT en un curso
completo de 3HP.

NA

A través del acuerdo
Unitaid:

Un paquete de 36 pastillas
CDF(un tratamiento para un
paciente) = $15

NA

éDénde esta registrada

la rifapentina para

el tratamiento de la
infeccién de tuberculosis?

A 24 de marzo de 2020,
Sanofi habia registrado la
rifapentina en Estados Unidos
(2014), Taiwan (2017), Hong
Kong (2017), Filipinas (2018),
Tailandia (2018), Indonesia
(2018), Sudafrica (2018),

India (2019), Mongolia (2019),
Singapur (2019), Myanmar
(2019), Republica Democratica
del Congo (2019) y Ghana
(2020)*.

Esto abarca 6 de los 30 paises
con alta carga de TBy 6 de los
30 paises con alta carga de TB/
VIH.

Se estd evaluando en un ensayo
clinico; todavia no esta en el
mercado.

Se ha obtenido el respaldo

del Fondo Mundial para la
planificacion de los recursos
institucionales, y estd pendiente
la aprobacién del Cuarto
Programa Marco de la OMS.

Se han iniciado los tramites
reglamentarios en 10 paises**

En desarrollo; se espera que
las presentaciones del PQ de la
OMS se realicen en 2020 o 2021.

ERP = Panel de Revision de Expertos del Fondo Mundial para Productos Farmacéuticos; CDF= combinacion de
dosis fija; INH = isoniazida; mg = miligramo; NA = no disponible; PQ = precalificacion de la OMS; RPT = rifapentina

* Sanofi no ha compartido informacidon sobre las presentaciones reglamentarias en curso y previstas.
** Macleods no ha compartido publicamente dénde ha solicitado el registro ni los paises prioritarios para
futuras presentaciones reglamentarias.

Notas:

1. La rifapentina también esta registrada en Chile, aungue este producto no estd fabricado por Sanofi ni por

Macleods.

2. La rifapentina se produce en China, aunque este producto no es de calidad garantizada.



VI. iACTUA! MENSAJES CLAVE DE PROMOCION

La terapia preventiva de la TB salva vidas. No hay duda de que la TPT salva vidas, previene
enfermedades y evita el sufrimiento. Algunas de las pruebas mas contundentes provienen del ensayo

de TEMPRANO, que estudié la TPT entre las PVVS en Costa de Marfil. Los participantes que recibieron
TPT tuvieron una reduccion del 37% en la mortalidad, independientemente de que también estuvieran en
tratamiento antirretroviral, y los que estaban tanto en TPT como en tratamiento antirretroviral obtuvieron
la mayor proteccidn contra las enfermedades graves y la muerte.®* Varios millones de muertes por la TB
podrian haberse evitado si la TIP se hubiera implantado en todo el mundo cuando la OMS recomendd su
uso programatico en 2008.%°* La TPT basada en la rifapentina de corta duracion podria tener un potencial
aun mayor para salvar vidas. Los activistas deben exigir que se ofrezca la TPT a todas las personas en
riesgo de contraer la TB y concienciar a las comunidades afectadas por la tuberculosis sobre la TPT, de
modo que las personas exijan el acceso a la TPT como su derecho.

La rifapentina es un medicamento esencial para la TB y la piedra angular de los nuevos regimenes
de TPT. Todos los paises deberian tener directrices para la TPT que incluyan 3HP y THP. Los paises deben
actualizar rapidamente las directrices cuando se disponga de datos de seguridad sobre el uso de 3HP durante
el embarazo y bebés de O a 2 afos. Las directrices deben responder a las investigaciones en curso para
desarrollar regimenes auin mas seguros y cortos. Los donantes internacionales, en particular el Fondo Mundial
y el PEPFAR, deben apoyar financieramente la ampliacidon de los paises de la TPT basada en la rifapentina
como parte rutinaria e integral de los programas de lucha contra la TB y el VIH. Los activistas deberian
responsabilizar a los gobiernos de los paises y a los organismos donantes de la aplicacion de las TPT basadas
en la rifapentina, de conformidad con las directrices mundiales y la evolucion de las pruebas cientificas.

El suministro de rifapentina debe aumentar. La oferta limitada es el principal obstaculo a la
disponibilidad de rifapentina ahora que el precio del medicamento ha caido muy por debajo de su nivel
prohibitivo anterior. En 2020, la demanda de rifapentina por parte de los paises y los programas de TB y
VIH financiados por donantes superaran con creces lo que Sanofi y Macleods son capaces de producir. Se
proyecta que Macleods entregara 800.000 tratamientos de 3HP para pacientes en 2020 y Sanofi tiene
capacidad para producir 600.000 cursos de tratamiento.3 Con el objetivo global de poner al menos 30
millones de personas en TPT para 2022, los fabricantes actuales tendran que aumentar en gran medida la
capacidad de produccién y nuevos fabricantes de rifapentina deberdn entrar en el mercado. Los activistas
deben apoyar la entrada en el mercado de fabricantes genéricos adicionales y hacer un llamamiento a
Sanofi y Macleods para que aumenten la produccion de rifapentina a fin de satisfacer la demanda mundial.

Un precio mas bajo para algunos paises debe convertirse en un precio asequible para todos. Los
acuerdos concertados por los donantes mundiales con Sanofi y Macleods se aplican, respectivamente, a
100 y 138 paises, en su mayoria de ingresos bajos y medios. Estos acuerdos han mejorado enormemente
la asequibilidad de la 3HP para los compradores publicos en estos lugares, donde se estima que viven

la mayoria de las personas estan infectadas con la TB. Pero hay una diferencia entre un precio mas bajo
para algunos y un precio bajo para todos. Esta diferencia es mas que simbdlica: el precio de la rifapentina
sigue siendo alto en muchos lugares, en particular en los paises de baja incidencia que podrian tener una
verdadera oportunidad de eliminar la TB con el acceso a regimenes de TPT mas cortos como el 3HP. En
los Estados Unidos, por ejemplo, Sanofi vende rifapentina a 72 ddlares por curso/paciente de 3HP. Fijar
un precio para una parte de los paises, y un precio mas alto para otro conjunto de paises, para el mismo
producto fabricado en la misma instalacion, tiene poco sentido en un mundo en el que los programas de
la TB en todas partes estan infradotados de recursos. El acceso equitativo y sostenible a la rifapentina
dependera de una mayor reduccién de los precios para todos los paises, en todas partes.

Basandose en lo que cuesta fabricar la rifapentina, y suponiendo un volumen de ventas suficiente, 3HP
podria costar tan poco como 10 ddlares por paciente. Para llegar a este punto de precio mas asequible,
deben ocurrir varias cosas:

3. Deben entrar en el mercado otros proveedores. La introducciéon de la CDFMacleods 3HP, y la esperada
entrada en el mercado de otros fabricantes de genéricos, ha puesto fin al largo monopolio de Sanofi
sobre la rifapentina de calidad asegurada. Los activistas deben apoyar la entrada en el mercado de otros
fabricantes genéricos y hacer responsables a todos los proveedores de fijar los precios de la rifapentina de
forma equitativa y asequible exigiendo un unico precio de acceso mundial para todos los paises.

4. Los volumenes deben aumentar y los compradores deben trabajar juntos para agrupar la demanda
Yy negociar precios mas bajos. La mancomunacion de las adquisiciones mediante la compra de
rifapentina a través del Servicio Mundial de Medicamentos (GDF, por sus siglas en inglés) ayudaria
a consolidar la demanda y a crear una dindmica de mercado positiva y previsible que alentaria
la caida de los precios a medida que aumenten los volumenes. Los activistas deberian crear una
demanda comunitaria de rifapentina y alentar a los gobiernos a mancomunar la demanda comprando

rifapentina a través del GDF.



La rifapentina es un bien publico mundial. El intento de Sanofi de
patentar las formulaciones CDFde 3HP para adultos y pediatrica es
especialmente indefendible teniendo en cuenta que la financiacién publica
sufragd la gran mayoria de la investigacion detras de 3HP y THP. Sanofi no
es el innovador original detras de la rifapentina. Comercializada por una
compafia farmaceéutica tras otra durante cinco décadas, “la rifapentina ha
tenido muchos duefos privados y en su mayoria benefactores publicos”.?”
El publico tiene derecho a beneficiarse de las inversiones publicas en la
ciencia. Por consiguiente, Sanofi y otros fabricantes tienen la obligacion
de hacer que la rifapentina sea accesible a todos, de manera que se
respete la condicion del medicamento como bien mundial desarrollado
principalmente con recursos publicos. Los activistas deberian pedir a
Sanofi que retire sus solicitudes de patente de 3HP en todos los paises en
los que siguen.

La TPT deberia integrarse en los sistemas de atenciéon centrados en

las personas. El acceso a las pildoras por si solo no es suficiente para
prevenir la tuberculosis. La TPT serd mas poderosa y sostenible si se
incorpora en sistemas integrales de prestaciéon de servicios de salud. Un
enfoque exitoso desde el campo del VIH es |la prestacion de servicios
diferenciados (DSD, por sus siglas en inglés). Al poner a las personas en
el centro de la prestacion de servicios, los modelos de DSD hacen mas
facil que las personas completen el tratamiento y se adhieran al cuidado.
Para las personas con el VIH, la TPT puede ser incorporada en los modelos
existentes de DSD.3® Por ejemplo, la Red Nacional de Personas que Viven
con el VIH de Zimbabue ya ha tomado medidas para poner la TPT en
plataformas de DSD como grupos comunitarios de recarga de ART,

clubes de apoyo a la adherencia dirigidos por pares y redes de pacientes
expertos.®® Los programas de salud publica tendran que ser creativos para
imaginar como se ve el DSD para las personas VIH negativas que toman
TPT. Los activistas deben trabajar con los programas de la TB y el VIH para
disefiar métodos flexibles y adaptables para suministrar TPT centrados en

las necesidades de salud holisticas de las personas.

Las disposiciones sobre la TPT deben basarse siempre en los derechos

humanos y el respeto a las personas. La decisiéon de tomar o no TPT
debe ser siempre una eleccioén individual hecha con toda la informacién y
sin coercion. Por definicion, las personas con infeccidon de la TB no estan
enfermas vy, por lo tanto, no suponen ningun riesgo para los demas. El
riesgo de que la infeccion de tuberculosis evolucione hacia la enfermedad
es mucho mayor para algunos grupos, como las personas gue viven

con el VIH, niffos y nifas muy pequenos y las personas que acaban de
contraer la infeccién. Sin embargo, en general, solo entre el 5y el 10% de
las personas con infeccidn de la TB desarrollaran la tuberculosis activa

en algun momento de su vida. El tratamiento siempre conlleva algun

riesgo de efectos secundarios, por lo que es necesario comprender las
compensaciones individuales de riesgo/beneficio de tomar la TPT para
tomar una decisiéon informada. La Guia Etica de la OMS para la Tuberculosis
establece claramente que la toma de la TPT nunca debe ser obligatoria.“®
Los activistas deben concienciar sobre la TPT basada en la rifapentina,
compartir los conocimientos sobre como prevenir la TB en las comunidades
y garantizar que los esfuerzos de prevencion de la TB se basen en los

derechos humanos y el respeto a la toma de decisiones individuales.

Entre los principales
FINANCIADORES
PUBLICOS de las
actividades de desarrollo de la
rifapentina figuran los Centros
de Control y Prevencion

de Enfermedades de los
Estados Unidos, los Institutos
Nacionales de Salud de los
Estados Unidos, la Agencia
de los Estados Unidos para

el Desarrollo Internacional,
Unitaid y la Asociacion de
Ensayos Clinicos de Paises
Europeos y en Desarrollo.

La PRESTACION

DE SERVICIOS
DIFERENCIADOS
adapta los servicios para

el VIH a las necesidades,
preferencias y expectativas
de las personas que viven
con el VIH, al tiempo que
reduce la carga innecesaria
de los proveedores de
atencion. La Sociedad
Internacional del SIDA ha
desarrollado recursos de DSD,
incluso para TPT, en www.
differentiatedservicedelivery.
org.



VIil. PREGUNTAS DE LA COMUNIDAD

Mediante el proyecto IMPAACTA4TB, financiado por Unitaid, Treatment
Action Group ha prestado apoyo a la sociedad civil y a las organizaciones
comunitarias de 12 paises para sensibilizar a las comunidades afectadas
por la TB y el VIH y fomentar su demanda. Estos esfuerzos han dado lugar
a muchos didlogos comunitarios sobre la TPT. Ya sea en Brasil, Camboya o
Zimbabue, los miembros de la comunidad suelen hacer preguntas similares.
Algunas de las preguntas mas frecuentes se responden a continuacion.

Pregunta: ¢£s suficiente un solo curso de 3HP para protegerse contra la TB?

Respuesta: Si, un solo curso de 3HP proporciona una proteccion duradera
contra la tuberculosis. Un ensayo controlado aleatorio llamado WHIP3TB
comparod la efectividad y seguridad de dar 3HP una vez versus dar 3HP dos
veces (una vez al afo durante dos afos, un enfoque llamado 3HP periddico,
o p3HP) entre las PVVIH en Sudafrica, Etiopia y Mozambique. Tanto el 3HP
como el p3HP eran seguros, y los participantes que tomaron un solo curso
de 3HP no tenian mas probabilidades de desarrollar la enfermedad de la
TB durante los dos afos de seguimiento que los participantes que tomaron
3HP dos veces.” Es importante destacar que todos los participantes en

el estudio WHIP3TB estaban en tratamiento antirretroviral. Este hallazgo
indica que el 3HP proporciona una proteccion duradera contra la TB

entre las PVVIH que estdn en terapia antirretroviral, incluso en paises

con altas tasas de transmision de la TB. No hay necesidad de repetir 3HP
anualmente, conocimiento que deberia hacer mas facil y menos costoso el
aumento de 3HP a nivel mundial.

Pregunta: ¢Hay alguna razon para tomar TPT mas de una vez?

Respuesta: Un solo tratamiento de TPT deberia ofrecer suficiente
protecciéon contra la TB para la mayoria de las personas. Sin embargo, hay
un par de escenarios en los que tomar TPT mas de una vez puede ser una
buena idea. En primer lugar, si alguien completa un ciclo de TPT, y después
tiene una nueva exposicion a la TB (por ejemplo, tal vez alguien en su casa
se enferma de la TB) debe tomar otra ronda de TPT. En términos generales,
cada nueva exposicion a la TB es una oportunidad para prevenir la TB
tomando TPT. En segundo lugar, algunos paises han decidido ofrecer 3HP
a todas las PVVIH, incluso si alguien tomd TPT en algun momento en el
pasado. Las personas con VIH que han tomado la TPT pueden considerar
tomar un régimen de TPT de corta duracién como 3HP o THP.

Pregunta: ¢Puede alguien tomar TPT si ha sido tratado previamente por la
enfermedad tuberculosa activa, hace uno o mas anos? ¢Qué tal si se toma
la TPT poco después de terminar el tratamiento de la TB?

Respuesta: Si... las personas tratadas por la TB activa en el pasado pueden
recibir TPT. La terapia preventiva secundaria puede ser especialmente
beneficiosa para los grupos de alto riesgo de la TB recurrente, incluidos
los adultos y los niflos con VIH. Las recomendaciones de la OMS sobre la
TPT establecen claramente que los adultos y niflos y nifas que viven con
el VIH y que han completado con éxito el tratamiento de la enfermedad
de la TB pueden recibir la TPT.#? En el caso de las PVVIH, puede resultar
especialmente beneficioso administrar la TPT poco después de la
finalizacion del tratamiento de la TB. Una revision de cuatro estudios

de terapia preventiva secundaria encontrd que la administracion de la
TPT después del tratamiento de la TB redujo en gran medida el riesgo
de enfermedad recurrente en las PVVIH en comparacién con ningudn
tratamiento o placebo.*® Tres de estos estudios utilizaron isoniazida sola
(6H) y uno utilizd isoniazida y rifampicina (HR) - en teoria, 3HP tendria
un efecto protector similar. En la practica, pocos programas de la TB y el
VIH proporcionan una terapia preventiva secundaria, aunque esta es una
intervenciéon importante que las comunidades pueden exigir.

Financiado por Unitaid y
dirigido por el Instituto
Aurum, el proyecto
IMPAACTA4TB presta
apoyo a 12 paises de Africa,
Asia y América del Sur para
ampliar los regimenes de TPT
basados en la rifapentina,
principalmente 3HP. Mas
informacion en www.
impaact4tb.org.

Enla TERAPIA
PREVENTIVA
SECUNDARIA, las
personas tratadas con
éxito por la TB reciben TPT
para reducir el riesgo de
recurrencia de la enfermedad
(ya sea a través de una
reinfeccion conla TB o

una recaida de la infeccion
original).
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VIlIl. SUPERAR LA RESISTENCIA A LA APLICACION DEL TPT

Los activistas escucharan muchas excusas para no implementar la TPT. Algunas excusas comunes para no
utilizar la TPT se describen a continuacion, junto con las pruebas y argumentos que los activistas pueden
utilizar para superarlas.

Excusa: No hay una buena prueba para la infeccion de la TB, o para predecir quién con la infeccion
progresard a la enfermedad de la TB activa, asi que no sabemos a quién tratar con TPT.

Respuesta: Las directrices de la OMS no requieren una prueba de infeccidn antes de comenzar con las
PVVIH o los contactos domésticos menores de cinco afos con TPT.*4 Estos dos grupos se enfrentan a un
riesgo mucho mas alto de la TB, lo que hace que la relacidn riesgo/beneficio favorezca a la TPT, incluso
sin la prueba de la infeccidn. Es cierto que las pruebas actuales para la infeccion de la TB son imperfectas
y costosas y vienen con varias advertencias importantes, la mayor de ellas es que no miden directamente
la infeccidn o el riesgo de progresion a una TB activa. Por lo tanto, las pruebas nunca deben ser una
barrera para ofrecer TPT a las PVVIH y a los nifios y nifas pequefios. Para otros grupos, una prueba de
infeccion hace dos cosas utiles: 1) el resultado de una prueba puede ayudar a los individuos a decidir

si tomar la TPT, y 2) una prueba positiva puede ayudar a los médicos a identificar a las personas que
tienen mas probabilidades de beneficiarse de la TPT (en general, los que tienen una prueba positiva se
benefician mas de la TPT que los que no la tienen). Siempre se debe descartar la enfermedad de la TB
activa antes de comenzar la TPT en todas las personas, independientemente del estado del VIH o la
edad.

Excusa: Tomar TPT fomenta el desarrollo de la TB resistente a los medicamentos.

Respuesta: No hay pruebas de que la TPT promueva el desarrollo de la TB resistente a los medicamentos.
Una revision de seis ensayos de regimenes de TPT basados en rifamicinas (p. ej. 3HP, 3HR) no encontro
ningun aumento estadisticamente significativo del riesgo de resistencia a las rifamicinas en las personas
gue tomaban estos regimenes en comparacion con las personas que tomaban TPT sin rifamicinas o
placebo.*®> De manera similar, una revision de 13 estudios de TPT publicados desde 1951 no encontrd un
riesgo significativamente mayor de la TB resistente a la isoniazida entre las personas que recibian TPT
en comparacion con el placebo.*¢ La gran mayoria de la TB resistente a los medicamentos surge de un
tratamiento inadecuado de la enfermedad de la TB activa. En lugar de negar la TPT por temor ala TB
resistente a los medicamentos, los programas de la TB deben 1) asegurar que todas las personas que
inician la TPT se sometan primero a una prueba de deteccién de la TB activa; 2) promover la finalizacion
del tratamiento ofreciendo opciones de TPT de corta duracion como 3HP; y 3) diagnosticar y tratar a
todas las personas con la TB resistente a los medicamentos para detener su propagacion.

Excusa: Los programas de la TB se ven abrumados por el tratamiento de la TB activa. La TPT desviara la
atencion y los recursos del tratamiento de la TB.

Respuesta: El tratamiento versus la prevencion es un conflicto antiguo, agotador y falso. Debemos
abandonar la mentalidad de austeridad que le dice a los programas de la TB que solo pueden hacer
una cosa a la vez. Esta mentalidad de “una cosa o la otra” atrapa a las comunidades afectadas por la TB
en una falsa economia de soluciones parciales. Negar a las personas intervenciones como la TPT que

se ha demostrado que reducen el sufrimiento es una violacion de sus derechos humanos a la salud y al
progreso cientifico.

Al considerar diferentes intervenciones para la TB, necesitamos adoptar una actitud de “ambos”. Los
programas de la TB deben hacer mas que diagnosticar y tratar la enfermedad activa. Los programas de
la TB deben identificar activamente la TB en la comunidad (busqueda activa de casos), realizar el rastreo
de contactos después de diagnosticar a alguien con TB, ofrecer TPT a los contactos de las personas con
la TB, y apoyar a las personas que toman TPT para completar el tratamiento. Un programa de la TB que
se centra solo en el diagnéstico y el tratamiento de la enfermedad activa estd cumpliendo solo una parte
de sus responsabilidades en materia de derechos humanos y salud publica.

éQuieres mas informacidn sobre la rifapentina o la terapia preventiva de la TB? Escribe a
communications@treatmentactiongroup.org
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