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Lenacapavir LA Rifabutin

Farmacos implicados

Victima Dosis Diaria

Lenacapavir LA 1390 (mg)

Ajuste de dosis realizado Via de administracién del farmaco
Si Subcutaneous

Fecha de inicio Fecha de finalizacion

15 de agosto de 2025 En curso

Causante Dosis Diaria

Rifabutin 150 (mg)

Ajuste de dosis realizado Via de administracién del farmaco
Si Oral

Fecha de inicio Fecha de finalizacion

15 de julio de 2025 En curso


https://clinicalcasesddis.com/es/ddis/
https://clinicalcasesddis.com/es/ddis/

Lista completa de los medicamentos que
toma el paciente

Tratamiento antirretroviral

Lenacapavir LA
Darunavir (with Ritonavir or Cobicistat)

Lista completa de todos los medicamentos que toma el paciente, incluidos los
implicados en la interaccién

Sin otros farmacos

Descripcion del caso clinico

Sexo al nacer Edad

Masculino 30

eGFR (mL/min) Deterioro de la funcién hepatica
>60 No

Descripcién

En junio de 2025, un hombre de 30 anos con VIH
multirresistente y antecedentes de falta de adherencia fue
hospitalizado por insuficiencia respiratoria secundaria a
neumonia por Pneumocystis jirovecii e infeccion diseminada
por el complejo Mycobacterium avium (MAC). Antes del
ingreso, su recuento de CD4 era <10 células/mm?3 y su carga
viral del VIH era de 28.000 copias/mL. Durante Ila
hospitalizacién, el tratamiento antirretroviral incluia
dolutegravir, lamivudina, darunavir/ritonavir y tenofovir
disoproxil fumarato.

A finales de julio de 2025, se afiadié rifabutina al tratamiento
del MAC para aumentar su eficacia. Se seleccioné una dosis
reducida de 150 mg al dia debido al uso concomitante de
darunavir/ritonavir. Tras alcanzar la supresiéon virolégica (ARN



del VIH <20 copias/mL), el tratamiento antirretroviral (TAR) se
simplific6 a lenacapavir mas darunavir/ritonavir diario para
abordar las dificultades persistentes de adherencia.
Fostemsavir se considerd una opcidon poco adecuada por
requerir dos tomas diarias, mientras que ibalizumab no era
una opcién porque no estaba disponible de forma habitual en
el pais donde ocurrio el caso.

En el momento de iniciar lenacapavir, el paciente llevaba un
mes recibiendo rifabutina, por lo que se asumidé que esta
habia alcanzado su efecto inductor enzimatico maximo. Para
compensar la induccién mediada por rifabutina, se aumento
la dosis de carga oral de lenacapavir a 900 mg, en lugar de
los 600 mg habituales, los dias 1 y 2. También se aumentdé la
dosis subcutdnea a 1.390 mg, en lugar de los 927 mg
habituales, administrados el dia 1 y cada seis meses a partir
de entonces.

La decision de aumentar la dosis de lenacapavir respondid a
la necesidad de alcanzar una exposicidn adecuada al farmaco
sin demora. El TAR oral original se mantuvo durante [duracidn
por especificar] tras el inicio de lenacapauvir.

Se realizé monitorizacion terapéutica de las concentraciones
de lenacapavir diariamente durante la primera semana,
semanalmente durante el primer mes y, posteriormente, en
los meses 2 a 5. Las concentraciones de lenacapavir se
mantuvieron por encima del umbral objetivo de 15,5 ng/mL
en todas las determinaciones. Fueron tres veces superiores a
este umbral en la semana 1 y cuatro veces superiores en las
semanas 2 y 3. Aumentaron hasta alcanzar valores 15 veces
superiores al umbral en los meses 3 y 4, antes de descender
a 1,2 veces el umbral en el mes 6.

Las concentraciones iniciales de lenacapavir fueron
comparables a las descritas en la practica clinica real (Le MP
et al., CROI 2025), lo que sugiere que el aumento de dosis
compensd la induccidon mediada por rifabutina. En los meses



3 y 4, las concentraciones de lenacapavir superaron el doble
de la Cmax descrita en la ficha técnica, lo que podria reflejar
el efecto de darunavir/ritonavir concomitante. Se ha
demostrado que la administracion conjunta de lenacapavir y
darunavir/cobicistat aumenta el AUC vy la Cmax de
lenacapavir en un 94% y un 130%, respectivamente. La carga
viral del paciente permanecié suprimida durante todo el
tratamiento con lenacapavir.

Este caso demuestra que lenacapavir, con una dosis ajustada,
puede alcanzar una exposicién terapéutica a pesar del uso
concomitante de un inductor moderado del CYP3A4.

Este caso se presenté en el 27.9 International Workshop on
HIV Clinical Pharmacology, celebrado en Montreal los dias 2 y
3 de septiembre de 2026.

Resultado clinico

No resultado indeseado

Comentario del comité editorial

Este es un caso interesante y bien documentado,
especialmente por la disponibilidad de datos de
monitorizacién terapéutica de las concentraciones de
lenacapavir (TDM). Su principal valor educativo reside en el
uso de la TDM para apoyar una dosificacion individualizada en
un escenario complejo de interacciones que incluye tanto un
inductor, rifabutina, como un inhibidor, ritonavir.

La administracién conjunta de lenacapavir y rifabutina no se
ha estudiado y no esta recomendada. Lenacapavir es sustrato
de CYP3A4, P-gp y UGT1A1l. Su administracién conjunta con



efavirenz, un inductor moderado del CYP3A4, redujo el AUC y
la Cmax de lenacapavir en un 56% y un 36%,
respectivamente. Con rifabutina podria producirse un efecto
similar, con el consiguiente riesgo de pérdida del efecto
terapéutico y desarrollo de resistencia.

El paciente también recibia darunavir/ritonavir (DRV/r), lo que
anade complejidad farmacocinética. La administracién
conjunta de lenacapavir y darunavir/cobicistat aumento el
AUC y la Cmax de lenacapavir aproximadamente un 94% y un
130%, respectivamente, y se espera un efecto similar con
DRV/r. Aunque esta interaccién por si sola no se considera
clinicamente significativa ni requiere un ajuste de la dosis de
lenacapavir, rifabutina introduce un efecto inductor de
sentido opuesto.

Aunque la ficha técnica desaconseja la administracién
conjunta, el ajuste individualizado de la dosis de lenacapavir,
apoyado por una estrecha TDM, permitié el tratamiento
concomitante en este paciente, manteniendo las
concentraciones por encima del umbral propuesto y una
supresion viroldgica sostenida.

Este caso destaca el valor de la TDM para evaluar la
exposicion al farmaco en presencia de induccién e inhibicién
concomitantes y apoyar un manejo individualizado. Sin
embargo, no permite establecer una pauta de dosificacién
Optima ni determinar si la dosis estandar de lenacapavir
habria proporcionado una exposicién adecuada.

Recomendacion Universidad de Liverpool

e Estos farmacos no deberian coadministrarse

Para mas informacidn clic aqui


https://www.hiv-druginteractions.org/drug_queries/971762/drug_query_interactions
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