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Resumen

La fotosensibilidad inducida por dolutegravir, lamivudina y te-
nofovir, una combinacién farmacologica frecuentemente utilizada
en personas viviendo con VIH, es una reaccion adversa escasamente
documentada, especialmente en relacion con farmacos administrados
por via oral. Se presenta el caso de un paciente de 87 afios que desarro-
116 lesiones cutaneas persistentes tras un ano de terapia anti-retroviral
(TARV). El estudio histologico de una biopsia cutanea evidencié una
dermatitis fotosensible. La suspension de la TARV y su sustitucion
por raltegravir, emtricitabina y tenofovir permitio la resolucion clinica
completa. Este caso resalta la importancia de considerar reacciones
fotoalérgicas dentro del diagnostico diferencial de las dermatitis en
areas fotoexpuestas en personas con TARV. Se destaca la necesidad
de una vigilancia continua para optimizar la seguridad y la adherencia
terapéutica a largo plazo.

Palabras clave: personas viviendo con VIH; terapia anti-retroviral;
fotosensibilidad; fotoalergia; dermatitis fotosensible: reaccion adversa
a medicamentos.

Introduccion

aterapia anti-retroviral (TARV) constituye el tratamiento estandar
para las personas que viven con VIH, y se basa en la combinacion
de farmacos que acttian en distintas etapas del ciclo de replicacion
viral. Su objetivo principal es suprimir la carga viral, mejorar la funcion
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Abstract

Photosensitivity induced by dolutegravir, lamivudine, and teno-
fovir, a drug combination frequently used in people living with HIV
is a rarely documented adverse reaction, particularly with orally ad-
ministered drugs. We present the case of an 87-year-old patient who
developed persistent cutaneous lesions after one year of antiretroviral
therapy (ART). Histological analysis of a skin biopsy revealed pho-
tosensitive dermatitis. Discontinuation of ART and its replacement
with raltegravir, emtricitabine, and tenofovir resulted in complete
clinical recovery. This case highlights the importance of considering
photoallergic reactions in the differential diagnosis of dermatitis
affecting sun-exposed areas in individuals undergoing ART. It also
underscores the need for continuous clinical monitoring to optimize
safety and long-term treatment adherence.

Keywords: people living with HIV; antiretroviral therapy; drug-
induced photosensitivity; photoallergy; photosensitive dermatitis;
adverse drug reaction.

inmunoldgica y reducir la morbilidad y mortalidad asociadas a la infec-
cion'. En Chile, la terapia de primera linea mas utilizada incluye dos
inhibidores de la transcriptasa reversa analogos de nucleosidos (INTT),
habitualmente tenofovir junto a lamivudina o emtricitabina, combinados
con un tercer agente, generalmente un inhibidor de integrasa, siendo
dolutegravir el mas utilizado, seguido de elvitegravir y raltegravir?.
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Si bien la TARV ha demostrado alta eficacia, no esta
exenta de eventos adversos. Estudios recientes indican
que una proporcion significativa de pacientes presenta
reacciones adversas a medicamentos, en su mayoria leves,
aunque hasta 26% pueden ser graves**. Estos eventos
suelen manifestarse dentro de los primeros seis meses
desde el inicio del tratamiento’.

Entre los efectos secundarios asociados, las manifes-
taciones cutaneas son especialmente relevantes, ya que
se estima que hasta 90% de las personas que viven con
VIH las presentara en algun momento®, ya sea como
consecuencia directa del virus, de infecciones oportunistas
o como reacciones adversas a TARV>®.

Entre las reacciones adversas cutaneas por TARV des-
tacan las reacciones de hipersensibilidad, particularmente
aquellas asociadas a los inhibidores no nucledsidos de la
transcriptasa reversa (INNTR), como nevirapina y efavi-
renz”. Un efecto adverso menos comiin, pero clinicamente
significativo es la fotosensibilidad inducida por farmacos,
que se clasifica en reacciones fototoxicas y fotoalérgicas.
Las reacciones fototoxicas se producen por dafo directo
inducido por radiacion ultravioleta (UV) en presencia del
farmaco'®, mientras que las fotoalérgicas corresponden a
reacciones de hipersensibilidad tipo IV, independientes
de la dosis, en las que la radiacion UV modifica la estruc-
tura del farmaco, convirtiéndolo en un antigeno capaz de
inducir una respuesta inmune retardada'"'2.

A pesar de la frecuencia de manifestaciones derma-
tologicas en personas que viven con VIH, los casos de

fotosensibilidad inducida por TARV, en especial los
asociados a esquemas terapéuticos que incluyen dolu-
tegravir, lamivudina y tenofovir, han sido escasamente
documentados en la literatura médica.

Caso clinico

Se presenta el caso de un varon de 87 afios con antece-
dentes de hipertension arterial en tratamiento con losartan
50 mg/dia, dislipidemia en tratamiento con atorvastatina
20 mg/dia, bloqueo auriculoventricular de primer grado
y diagnostico de infeccion por VIH en TARV con la
combinacion de dolutegravir, lamivudina y tenofovir,
desde hacia aproximadamente un afo.

Habia sido evaluado previamente por eritema, desca-
macion y prurito generalizado, recibiendo antimicdticos
topicos y sistémicos, sin obtener mejoria clinica. Pos-
teriormente, se le indico clobetasol al 0,05% en crema
durante dos meses, también sin respuesta favorable.
Ante la persistencia del cuadro, se prescribi6 prednisona
20 mg/dia por siete dias, con una mejoria transitoria. No
obstante, tras la suspension del corticosteroide, presento
un rebrote de las lesiones, por lo que se decidid realizar
una biopsia cutanea.

Almomento de la evaluacion, el paciente se encontraba
recibiendo prednisona 5 mg/dia, losartan 50 mg/dia,
atorvastatina 20 mg/dia y aspirina 100 mg/dia.

En el examen fisico destacaba una facie leonina (Fi-
gura 1 A), eritema extenso, descamacion intensa en cara,
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Figura 1. A: Engrosamiento cutdneo con prominencia de las convexidades faciales y acentuacion de los pliegues dérmicos, semejante a una facie leonina. B: Eritema y
descamacion gruesa del cuero cabelludo. C: Placas eritematosas de bordes mal definidos con descamacion superficial y presencia de excoriaciones puntiformes con restos

hemaéticos en dorso de la mano.
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cuero cabelludo (Figura 1B) y dorso de las manos (Figura
1C). En espera del resultado histologico, se mantuvo
tratamiento con prednisona. En el control posterior, las
lesiones persistian, aunque mds circunscritas a zonas
fotoexpuestas (Figura 2A y 2B).

El estudio histopatologico de la biopsia reveld una
dermatitis espongidtica psoriasiforme, excoriada e
impetiginizada, con patron de interfase vacuolar focal,
infiltrado linfoplasmocitario con eosinéfilos y presencia
de colonias bacterianas, hallazgos compatibles con una
dermatitis fotosensible.

Ante la sospecha de una reaccion adversa a la TARV,
se suspendi6 el esquema previo, iniciandose raltegravir,
emtricitabina y tenofovir. No se realizaron estudios de
sensibilidad, como el test de parche, ya que tenia uno
previamente, en otro centro de salud que fue negativo.
Con la suspension del medicamento implicado tuvo una
evolucion favorable, con resolucion completa de las
lesiones cutaneas.

Discusion

Laincidencia de fotosensibilidad inducida por medica-
mentos es baja, y generalmente las reacciones fototoxicas
son mas frecuentes que las fotoalérgicas'’. Estas tlltimas se
asocian habitualmente al uso de medicamentos topicos'?,
aunque también se han descrito con algunos farmacos
orales, como anti-inflamatorios no esteroidales (AINEs),
antimicrobianos, compuestos azufrados, antipaludicos y
psicotropicos'®.

La fototoxicidad se caracteriza por una reaccion similar
a una quemadura solar que aparece casi inmediatamente
después de la exposicion al sol en las areas afectadas'>. Por
otro lado, la fotoalergia se presenta como una dermatitis
eccematosa que puede extenderse a zonas no expuestas
al sol y que suele aparecer entre 24 y 48 horas tras la
exposicion solar. Las reacciones fotoalérgicas son mas
complejas y se deben a un mecanismo inmunoldgico que
involucra la transformacion del farmaco en un hapteno
tras la exposicion a la radiacion ultravioleta''2.

El diagnostico de estas reacciones es principalmente
clinico, aunque existen pruebas especializadas como
los fotoparches y la prueba de radioalergia absorbente
(CAPRAST), que ayudan a confirmar la sospecha de
fotoalergia, sin embargo, estas pruebas no siempre son
concluyentes''*. En condiciones de duda diagnostica, el
estudio histologico con biopsia es de gran utilidad, para
distinguir de otras condiciones dermatologicas como la
dermatitis actinica, la micosis fungoide o la porfiria cu-
tanea tarda’. Las dos primeras pueden manifestarse como
lesiones eritematosas y pruriginosas'*", al igual que la
fotosensibilidad. Ademas, la micosis fungoide, también
se puede asociar a una facie leonina'®, por lo que es un
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Figura 2. A: Eritema e hiperpigmentacién residual predominantemente en regiones fotoexpuestas
como la cara (mejillas, frente y dorso nasal), pabellones auriculares y la zona del cuello en “V* (es-
cote). B: Eritema, descamacion difusa, hiperpigmentacion y engrosamiento cutaneo, con patrén
fotoexpuesto, en la region posterior del cuello y ambas regiones retroauriculares.

diagnostico que se busco descartar dirigidamente en este
caso, con biopsia de lesiones cutaneas y serologia del
virus HTLV-1". Ademas, la porfiria cutdnea tarda y la
dermatitis actinica son lesiones que se pueden gatillar con
la exposicion solar', de igual manera que la reacciones
fotosensibles.

En este caso, el estudio histopatologico evidenci6
hallazgos compatibles con una dermatitis fotosensible,
lo que respaldo la sospecha de una reaccion fotoalérgica
inducida por la TARV por dolutegravir, lamivudina y
tenofovir. Para evaluar la relacion causal, se aplico la
clasificacion propuesta por el Instituto de Salud Publica
de Chile (ISP), complementada con la escala de Naranjo'”.
Asimismo, se reviso la farmacoterapia concomitante del
paciente —losartan, atorvastatina, aspirina y predniso-
na—, medicamentos que no se asocian cominmente a
reacciones de fotosensibilidad, lo que refuerza la hipétesis
de una reaccion atribuible a la TARV. La estimacion de
causalidad se basoé en la cronologia de aparicion de los
sintomas, la resolucion clinica tras la suspension del
farmaco y la exclusion de otras causas plausibles, a partir
de lo cual, se determin6 una relacion “probable” entre el
cuadro cutaneo y el inicio de la TARV.

Si bien no se pudo identificar con certeza cual de los
tres farmacos fue el agente causal, se ha descrito que te-
nofovir puede estar ocasionalmente asociado a reacciones
cutaneas, mientras que la evidencia sobre fotosensibilidad
inducida por lamivudina o dolutegravir es atin mas limita-
da. Segun nuestro conocimiento, solo se ha reportado un
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caso de dermatitis fotoalérgica atribuida a la combinacion
de abacavir, lamivudina y dolutegravir'?, lo que sugiere
que este tipo de reacciones podria estar subdiagnosticado
o subnotificado, particularmente en personas mayores que
viven con VIH.

Conclusion

Las reacciones fotoalérgicas inducidas por farmacos
orales son eventos adversos infrecuentes y posiblemente

subdiagnosticados. Pueden asociarse a combinaciones
de TARV ampliamente utilizadas, como dolutegravir/
lamivudina/tenofovir. La fotosensibilidad inducida por
farmacos debe incluirse dentro del diagndstico diferencial
de lesiones eritematosas descamativas persistentes en
areas fotoexpuestas en pacientes bajo TARV. Este caso
contribuye a ampliar el conocimiento sobre las posibles
reacciones adversas de inhibidores de integrasa y analo-
gos de nucledsidos. La notificacion sistematica de estos
eventos es clave para fortalecer la farmacovigilancia,
especialmente en personas mayores que viven con VIH.
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