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Uso de Antirretrovirales en el Tratamiento de COVID-19
Introduccion

La pandemia por COVID-19, causada por el virus SARS-CoV-2, ha sido uno de los
desafios mas importantes del siglo XXI para la salud publica global. En medio de la
urgencia por encontrar tratamientos eficaces, la comunidad médica recurrié a
estrategias de drug repurposing (reutilizacion de farmacos), es decir, la aplicacion
de medicamentos existentes para tratar enfermedades nuevas. Entre los mas
estudiados estuvieron los antirretrovirales, tradicionalmente empleados en el
manejo del VIH. La légica detras de esta propuesta radico en la necesidad de contar
con agentes antivirales de accion rapida y conocida seguridad en humanos, incluso
si originalmente no fueron disefiados contra coronavirus.

Este ensayo tiene como proposito analizar los principales antirretrovirales
evaluados en el contexto del COVID-19, los fundamentos moleculares que
motivaron su uso, los resultados clinicos obtenidos y las controversias que
generaron. Ademas, se reflexiona sobre el papel de la investigacion cientifica y la
medicina basada en evidencia en contextos de emergencia sanitaria.

Fundamento Teédrico del Uso de Antirretrovirales en COVID-19

Los farmacos antirretrovirales actuan inhibiendo distintas etapas del ciclo de
replicacion del VIH, como la entrada viral, la transcripcion inversa del ARN viral a
ADN, la integracion en el genoma huésped y la maduracién de nuevas particulas
virales. Aunque el SARS-CoV-2 no es un retrovirus, comparte ciertos mecanismos
de replicacibn que pueden ser blanco de antivirales, como la polimerasa
dependiente de ARN (RdRp) o las proteasas virales como 3CLpro y PLpro.

Uno de los primeros medicamentos evaluados fue el lopinavir/ritonavir, un inhibidor
de proteasa ampliamente usado en terapias antirretrovirales combinadas. Su
mecanismo de accidn sobre proteasas virales genero la hipotesis de que podria ser
eficaz contra el SARS-CoV-2. Remdesivir, por su parte, es un analogo de nucleétido
originalmente disefiado para combatir el virus del Ebola, que inhibe la ARN
polimerasa viral y mostro resultados prometedores in vitro frente a coronavirus.

Otros antirretrovirales como darunavir, tenofovir disoproxil fumarato (TDF) vy
emtricitabina (FTC) fueron evaluados por su actividad contra otros virus de ARN y
por la observacién de que pacientes con VIH bajo tratamiento presentaban, en
algunas cohortes, menor incidencia o severidad de COVID-19.

Evidencia Clinica y Ensayos Controlados

El entusiasmo inicial por el uso de lopinavir/ritonavir fue moderado rapidamente por
la evidencia cientifica. El estudio de Cao et al. (2020), publicado en el New England
Journal of Medicine, no encontré diferencias significativas en la tasa de mortalidad
ni en el tiempo de recuperacion en pacientes hospitalizados por COVID-19 que



recibieron este tratamiento en comparacién con los cuidados estandar. El ensayo
clinico RECOVERY, realizado en el Reino Unido con miles de pacientes, confirmé
estos hallazgos, descartando su utilidad clinica.

En contraste, remdesivir mostré resultados mas alentadores. El ensayo ACTT-1,
liderado por Beigel et al. (2020), evidencié una reduccion del tiempo de recuperacion
de 15 a 11 dias en pacientes que requerian oxigeno suplementario, aunque no se
demostrd un efecto estadisticamente significativo en la reduccion de la mortalidad.
En mayo de 2020, la FDA autorizdé su uso de emergencia y posteriormente fue
aprobado como tratamiento estandar en casos moderados a graves, aunque su
utilidad ha sido debatida tras estudios como el Solidarity Trial de la OMS, que no
evidencio un beneficio claro en supervivencia.

En relacion con el tenofovir y emtricitabina, estudios observacionales como el de
Del Amo et al. (2020) sugirieron que pacientes con VIH bajo tratamiento
antirretroviral podrian tener menor riesgo de hospitalizacién o muerte por COVID-
19, pero estos resultados se vieron afectados por factores de confusién como la
edad, comorbilidades y adherencia terapéutica.

Limitaciones y Controversias

El uso de antirretrovirales en COVID-19 ilustra los riesgos del drug repurposing sin
suficiente sustento clinico. Muchos ensayos fueron realizados rapidamente, con
disefios abiertos, sin doble ciego ni asignacién aleatoria, lo cual compromete la
validez de los resultados. Ademas, el SARS-CoV-2 posee un ciclo de replicacion
diferente al VIH, lo que limita la accion de muchos antirretrovirales tradicionales.

También se plantearon preocupaciones éticas y farmacologicas: el uso masivo de
medicamentos como lopinavir/ritonavir podria generar desabasto para personas con
VIH, fomentar resistencias virales o provocar efectos adversos graves en pacientes
sin indicacion clara. Por ejemplo, remdesivir ha sido asociado con toxicidad hepatica
y renal, especialmente en pacientes con enfermedades preexistentes.

Conclusion

El uso de antirretrovirales en la pandemia por COVID-19 refleja tanto la urgencia
como la creatividad de la comunidad cientifica en contextos de crisis. Aunque
algunos farmacos como remdesivir han demostrado utilidad en determinados
subgrupos de pacientes, la mayoria de antirretrovirales no ofrecié beneficios clinicos
claros contra el SARS-CoV-2. Esto subraya la importancia de seguir principios de la
medicina basada en evidencia, incluso en emergencias sanitarias.

La experiencia también deja como leccion la necesidad de fortalecer las plataformas
de investigacion clinica, fomentar la cooperacién internacional y desarrollar
antivirales especificos para futuras pandemias. La ciencia, guiada por la ética y la
prudencia, debe ser el faro que oriente las decisiones terapéuticas, garantizando la
seguridad y el bienestar de los pacientes.
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