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PRESENTACION

A maés de 20 afios de la primera descripcion del SIDA en el
mundo, el panorama ha cambiado de manera importante.

Los conocimientos de la estructura molecular y la etiopatogenia
del VIH han evolucionado marcadamente y han permitido con-
tar con nuevos medicamentos con diferentes mecanismos de
accién para detener su avance en el organismo humano, sin
embargo, la brecha entre el mundo industrializado y los pai-
ses en vias de desarrollo tiende cada dia mas a dividirse en
cuanto a posibilidades para diagnéstico, prevencion y trata-
miento de la infeccién por el VIH.

El Programa de Accion: VIH/SIDA e ITS 2001-2006, plantea la
importancia de brindar una verdadera atencién integral para
las personas que viven con el VIH/SIDA; con esta finalidad se
han ampliado los servicios de deteccidn, asi como los servi-
cios de atencion especializada para todo el pais y se ha logra-
do contar con una politica de distribucion gratuita de
antirretrovirales para todas las personas que lo requieren, in-
dependientemente de su condicidn de aseguramiento.

Es por esta razén que se hace imprescindible mejorar la cali-
dad de los servicios disponibles, tratar de asegurar los recur-
sos indispensables para mantener la continuidad de los trata-
mientos, mejorar los procedimientos de compra, distribucion
y almacenamiento, y mejorar el apego al tratamiento.

La cada vez mayor disponibilidad, de un creciente nimero de
antirretrovirales con mas potencia, y la simplificacién de los
regimenes que favorecen el apego a los mismos, han cambia-
do radicalmente el prondstico de las personas que viven con
el VIH/SIDA. No obstante, la prescripcion inadecuada de estos
medicamentos puede resultar muy perjudicial no sélo para la
o el paciente, sino también para toda la comunidad afectada
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debido a la emergencia de resistencias que complicaran, cada
dia en mayor medida, el manejo de la enfermedad.

La necesidad de mantener actualizados los conocimientos del
personal de salud en esta area es imperativa y de un dinamis-
mo poco comun en medicina, por lo que esta actualizacién se
ha limitado al uso de medicamentos antirretrovirales en adul-
tos, embarazadas, asi como nifias y nifios, ademas de la pro-
filaxis ante el riesgo ocupacional.

La presente Guia fue elaborada por los grupos de trabajo del
Comité de Atenciodn Integral y el grupo de médicos de nifias,
nifios y adultos, quienes tienen la representacion oficial de las
instituciones del sector. Las recomendaciones sobre esquemas
terapéuticos se hicieron bajo el consenso de todas y todos los
participantes.
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1. TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL

EN ADULTOS

1.1 Criterios para Inicio de Tratamiento

El uso de la terapia antirretroviral (ARV) combinada ofrece
beneficios claros sobre la calidad y expectativa de vida de las
personas con infeccion por el VIH, lo que cambid su perspecti-
va a un padecimiento crénico y tratable. Su manejo tiene si-
militudes con otras enfermedades crénicas, sin embargo, en
la infeccién por el VIH el tratamiento inicial y su manteni-
miento adecuado a lo largo del tiempo tienen una importan-
cia crucial en la evolucién y respuesta de la o el paciente a
terapias futuras.

Los objetivos de la terapia ARV de inicio son: reducir la carga
viral (CV) hasta un nivel no detectable basado en las técnicas
moleculares actuales, y mejorar el grado de inmunosupresion,
mediante la elevacion de las cuentas de células CD4+, ambos
durante el mayor tiempo posible. Esto con el fin de mejorar la
expectativa y calidad de vida de las personas infectadas.

La posibilidad tedrica de erradicacion viral es actualmente im-
probable, por lo que el tratamiento, una vez iniciado, debe
mantenerse indefinidamente. EI momento 6ptimo del comien-
zo de la terapia ARV es, hasta la fecha, tema de discusion.

El inicio de la terapia ARV en etapas tempranas (conteo de
linfocitos CD4+ por arriba de 350 células) ofrece beneficios
tedricos, aunque el beneficio clinico a largo plazo es cuestio-
nable. Los factores que apoyan un inicio temprano incluyen:
suprimir la multiplicacién viral al maximo; conservar la fun-
cién inmunoldgica antes de que esta se deteriore irreversible-
mente; prolongar el bienestar y la vida de la o el paciente;
reducir el riesgo de resistencia farmacoldgica como resultado
de la supresion temprana de la multiplicacion viral con tra-
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tamiento potente; disminuir la farmacotoxicidad al tratar ala o
el paciente mas saludable; y posiblemente, la disminucién del
riesgo de transmision viral.

Estos beneficios se ven limitados por riesgos importantes aso-
ciados al uso prolongado del tratamiento, como son: impacto
en la calidad de vida de la persona, la posibilidad de un mal
apego al tratamiento a largo plazo con el consiguiente desa-
rrollo de resistencia, posibles interacciones farmacolégicas,
asi como la aparicion de efectos toxicos a corto y largo plazo,
algunos de ellos reconocidos recientemente (como los even-
tos cardiovasculares).

La tendencia actual sugiere un inicio mas tardio de lo que
anteriormente se hacia, aunque sin arriesgar, con un retraso
mayor, una recuperacion inmunoldgica adecuada y el desa-
rrollo de eventos relacionados al SIDA que pueden poner en
peligro la vida de la o el paciente.

La cuenta de linfocitos T CD4+ y la CV son predictores inde-
pendientes de la progresion clinica, ademas de definir el ries-
go de padecer infecciones oportunistas y por tanto deben usarse
para tomar la decision de iniciar. Entre ambos marcadores, el
primero tiene mayor importancia para la determinaciéon del
momento de inicio de ARV.

Los factores que deben considerarse para tomar la decision de
inicio son:

1) El deseo y compromiso de la persona de iniciar el trata-
miento.

2) El grado de inmunodeficiencia existente, determinado por
recuento de linfocitos T CD4+.

3) Elriesgo de progresion de la enfermedad, que se determina
con los niveles del acido ribonucleico (ARN) del VIH en el
plasma y CD4+.

4) Los beneficios y riesgos potenciales de los farmacos con el
uso a largo plazo.
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En las y los pacientes con cuentas de linfocitos T CD4+ supe-
riores a 350/ml no se recomienda, actualmente, iniciar trata-
miento, debido a que el riesgo de desarrollo de enfermedades
relacionadas al VIH es bajo.

En contraste, en la o el mismo paciente asintomatico, con ci-
fras de linfocitos CD4+ menores de 200x108/L se recomienda
iniciar tratamiento, independientemente de la determinacion
de CV, considerando que el riesgo de enfermedades relaciona-
das al VIH es muy significativo.

Cuando las cifras de células T CD4+ se encuentran entre 200 y
350x10°/L la determinacion de CV es importante para tomar la
decision. Si esta es igual o mayor a 55,000 copias/al el riesgo
de progresion es importante, por lo que se recomienda iniciar
tratamiento. Si no se dispone de la prueba debe actuarse ha-
cia el lado seguro y asumir que es elevada, y por tanto, iniciar
tratamiento.

En los casos en que la CV se encuentre debajo de las 55,000
copias/al el riesgo de progresion es menor y la decisién de
iniciar se puede aplazar. Esta decision se debe individualizar
de acuerdo a las condiciones particulares de la o el paciente y
su preferencia, aunque en caso de no iniciar se debe realizar
una vigilancia estrecha con conteos de células T CD4+ cada
tres a cuatro meses (ver TABLA 1).

En pacientes que presentan manifestaciones clinicas ocasio-
nadas por alguna infeccién oportunista o neoplasia la indica-
cidn de iniciar tratamiento es clara y aunque es deseable te-
ner las determinaciones de CV y linfocitos CD4+ en ese mo-
mento, la no disponibilidad de estas pruebas no debe retrasar
el inicio del tratamiento, dado que el resultado de dichas de-
terminaciones no modifica la respuesta al tratamiento, y el
diferir el tratamiento si pone en riesgo de mayor progresion
clinica y deterioro inmunoldgico.

AlUn cuando se ha demostrado que los valores de la CV en

mujeres son mMas bajos en comparacion con los hombres, las
recomendaciones para el inicio de tratamiento son las mismas.
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La participacion de la o el paciente en el manejo de la infeccion
por el VIH/SIDA es decisivo, e influencia notablemente el éxito
de la terapia ARV, de tal suerte que el momento de inicio y el
tipo de terapia ARV deben ser acordados con la o el paciente
para garantizar el mayor apego terapéutico. El inicio de la te-
rapia depende del estado clinico, virolégico e inmunolégico de
la persona. La terapia ARV debe ser iniciada una vez que se
haya determinado que existe una indicacion clara de acuerdo
a los criterios mencionados, y en el momento en que la o el
paciente ha aceptado el compromiso y la disposicién para to-
marla adecuadamente por tiempo prolongado.
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TABLA 1
Criterios para Inicio de Terapia Antirretroviral

CATEGORIA CARGA
CLIMIGH, CDa+ IRAL RECOMENDACION
Infacoain retroviral
aguda d <5 meses Cifra indistinta ® Tratamiento

de seraconversion

Diferir tratamisnto

>350 X ‘igiar cada 3-4

IrEsEs Sn nUeva
cuenta de CO4+

200-350 Mo disponible Tratamento
IO0-380 =55 000 copias Individualizar
ARN wiral* Vigilar cada 3-4
Infeccidn crénica RO
asintomabica 00-350 =55,000 copias
AFRM viral* Tratamsento
=200
X Tratamiento
Infeccidn €roica | gifra indistinta % Tratamiento

santomdlica

X Es recomendable efectuar CV, aunque no indispensable para la toma de decision.
* Valores de acuerdo a latécnica de RT/ PCR (Amplicor). No existe evidencia clara de los niveles
recomendados para bADN versién 3.0.
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1.2 Esquemas de Tratamiento en Pacientes
con Infeccion Cronica por el VIH sin
Tratamiento Previo

La morbi-mortalidad en las y los pacientes infectados por el
VIH se modificé draméaticamente desde 1996 con la inclusion
de los inhibidores de proteasa (IP), y mas recientemente con
la inclusion de esquemas ahorradores de IP con inhibidores de
la transcriptasa reversa no nucleésidos (ITRNN): Efavirenz (EFV)
y Nevirapina (NVP), asi como con combinaciones con tres
inhibidores de la transcriptasa reversa analogos a nucleésidos
(ITRAN): Zidovudina (AZT), Lamivudina (3TC), Abacavir (ABC).
Todos estas combinaciones conforman los esquemas que se
denominan “terapia antirretroviral altamente activa” (TARAA
que es equivalente a sus siglas en inglés HAART) y los cuales
tienen un seguimiento protocolizado maximo, actualmente,
de seis afios.

Con todas las combinaciones posibles, las opciones terapéuti-
cas para inicio de tratamiento en pacientes que nunca han
recibido ARV se amplian notablemente, ofreciendo varias al-
ternativas dependiendo del estadio clinico de la enfermedad,
de la CV y del conteo basal de células CD4+, asi como de la
presencia de enfermedades concomitantes: virus de la hepati-
tis B (VHB), tuberculosis, virus de la hepatitis C (VHC), diabe-
tes mellitus (DM), hiperuricemia, etcétera, y de las preferen-
cias de la o el paciente en cuanto a horarios, la simplicidad
del régimen terapéutico, la dosificacion por dia, del nimero
de tabletas, y los efectos colaterales.

El éxito del tratamiento ARV requiere un alto grado de apego
por parte de la persona, ya que numerosos estudios muestran
que solo cifras por arriba de 95% se asocian a una respuesta
virolodgica e inmunoldgica optima y sostenida, asi como a
menor estancia hospitalaria y menor riesgo de progresion de
la enfermedad.

La eleccidon de la terapia inicial es de vital importancia para
preservar opciones futuras. Deben evitarse tratamientos
suboptimos que no logren una supresion virolégica y que afec-
ten la eficacia de tratamientos posteriores debido a la genera-
cidn de resistencias cruzadas y obliguen a usar esquemas de
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rescate mas complejos, menos tolerados y, por lo general, mas
toxicos, repercutiendo de forma importante el apego a los tra-
tamientos por parte de las y los pacientes.

Las siguientes recomendaciones establecen los lineamientos
de seleccidn inicial de ARV con base en la evidencia clinica
existente y en la opinion de las y los especialistas que las ela-
boraron.

En muchos aspectos tratados en las recomendaciones la evidencia clini-
ca que existe es insuficiente para realizar afirmaciones categoricas. Asi-
mismo, en las recomendaciones de esquemas, la primera y segunda
alternativas establecidas pudieran ser equivalentes en eficacia, aunque
en opinidn de las y los especialistas que las elaboraron hay algunas
ventajas que justifican colocar a un esquema como primera alternativa.
De ninguna manera puede considerarse mala practica médica el uso de
esquemas colocados como segunda alternativa.

OBJETIVOS DEL TRATAMIENTO ARV

e Supresion virolégica maxima y duradera

e Reconstitucion y/o preservacion de la funcion inmune

e Mejoria de la calidad de vida

e Reduccién de la morbi-mortalidad asociada a la infeccién
por el VIH

Caracteristicas Relevantes del Régimen de ARV
para la Seleccién de Tratamiento de Inicio

e Potencia

e Efectos colaterales

Potencial para opciones futuras

o Enfermedades y condiciones concomitantes
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Embarazo o riesgo de embarazo
Medicamentos concomitantes (interacciones)
Costo y acceso

Potencial influencia del esquema sobre el apego (facilidad
de administracion)

Expectativas del Esquema “ldeal” de Tratamiento
ARV de Inicio (Por Orden de Importancia)

Potente: Evidencia en estudios clinicos de un porcentaje
elevado de respuesta viroldgica

Bien tolerado: Pocos efectos colaterales a corto y largo plazo

Simple de administrar: Esquema con un nimero bajo de tabletas por
dia, que se pueda administrar una o dos veces como maximo al diay
que no tenga restricciones alimenticias

Sin interacciones medicamentosas o que no sean
clinicamente significativas

Que permita preservar opciones futuras en caso de falla

Con elevada barrera genética para el desarrollo de resis-
tencia (que requiera varias mutaciones puntuales para ex-
presar resistencia fenotipica)

Sin efectos teratogénicos

Accesible desde el punto de vista econémico

Posibles Esquemas de Inicio

Actualmente las tres combinaciones mas comunes para inicio
de tratamiento son:
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e 2ITRANY1ITRNN

e 2ITRAN Y 16 2 IP: En el caso de potenciacion con uso de
bajas dosis de Ritonavir (Rit)

e 3 ITRAN

Las caracteristicas positivas y negativas de cada una de estas
posibles combinaciones se expresan en la TABLA 2. Vale la
pena mencionar que la potencia, posibilidad de preservar op-
ciones futuras y costo, es en ocasiones muy diferente para
diferentes medicamentos de una misma familia o grupo de
medicamentos: ITRAN, ITRNN e IR

No se recomienda el uso, en tratamiento de inicio, de otras
posibles combinaciones como la de dos IP a dosis completa
con o sin ITRAN, o de combinaciones con un medicamento de
cada grupo que puedan limitar las opciones futuras.

Esquemas de ARV Recomendados para el
Tratamiento de Inicio

La TABLA 3 muestra cudles son los esquemas de inicio mas
recomendados para situaciones especificas de acuerdo al es-
tado clinico, conteo de células CD4+ y valores basales de CV
plasmatica.

En casos avanzados con evidencia clinica o inmunoldgica de
enfermedad avanzada (menos de 100 CD4+), se recomienda
inicio con esquemas de IP reforzados con Rit. En todos los
demas casos el uso de esquemas ahorradores de IP tiene ma-
yores ventajas tedricas y la evidencia sugiere mejor eficacia a
largo plazo (ACTG 384).

En la o el paciente asintoméatico con criterios de inicio de tra-
tamiento y con CD4+ entre 200 y 350 células/ml y CV menor
de 100,000 copias/ml las tres opciones de tratamiento son va-
lidas desde el punto de vista de efectividad para el control de
la replicacion viral, pero los efectos colaterales a largo plazo
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asociados a IP (alteraciones en la distribucion de grasa y en el
perfil de lipidos con el consecuente riesgo cardiovascular, y de
osteopenia), asi como en la posibilidad de mejor secuenciacion
de los esquemas, y mayor preservacion de opciones efectivas
para futuras fallas, hacen mas conveniente el uso de esque-
mas ahorradores de IR

Los esquemas con tres nucleosidos (AZT-3TC-ABC), asi como
la combinacion de dos ITRAN y Nevirapina (NVP), se conside-
ran inferiores a la triple combinaciéon con EFV en potencia,
pero es recomendable su uso en condiciones especiales, como
alteraciones psiquiatricas significativas o el tratamiento
antifimico.

En aquellos(as) pacientes asintomaticos(as) que cuentan con
menos de 350 CD4+ pero con CV elevadas (mayores de
100,000 copias/ml) se consideran Optimos los esquemas
ahorradores de IP a base de EFV, o esquemas con IP. Lo ante-
rior considerando que algunos estudios sugieren una
equipotencia entre los no nucledsidos comentados, aunque
no existe a la fecha un consenso al respecto.

En pacientes en estadio C3 con gran deterioro del estado general, con
CD4~+ muy bajos (menos de 100 células) y CV sumamente elevadas (ma-
yor de 100,000 copias/ml), con infecciones oportunistas que requieren
tratamiento supresivo (histoplasmosis, criptococosis), o infecciones que
se presentan en condiciones de un gran inmu-nocompromiso (CMV, MAC,
Toxoplasmosis cerebral), leucoencefalopatia multifocal progresiva o
Linforna del SNC, en general, si la o el paciente lo toleray no hay una
contraindicacién médica, es preferible iniciar con esquemas que inclu-
yan IP reforzados con Rit a dosis bajas (r).

Es en este grupo, en el que los beneficios del uso de Lopinavir/
Ritonavir (LPV/r) sobrepasan los efectos secundarios y las po-
sibles desventajas de las limitadas opciones de rescate de di-
chos esquemas. No se han demostrado claramente las venta-
jas de cualquiera de los esquemas reforzados.
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Consideraciones Importantes

Para inicio de tratamiento ARV existen en México 15 medicamentos dis-
poniblesy aprobados para su uso, los cuales, incluyendo su posologia, se
describen en la TABLA 4. Ademés, en la TABLA 5 se enumeran los medi-
camentos que no deben usarse concomitantemente con los ARV, y en la
TABLA 6 se muestra la interaccién que los ARV tienen con otros medica-
mentos y con otros ARV (TABLA 7), asi como las recomendaciones en
cada caso. La TABLA 8 recomienda los ajustes de dosis que se deben
realizar en caso de disfuncion organica, y la TABLA 9 explica los princi-
pales efectos colaterales de los ARV.

Recomendaciones Especiales para los Esquemas
ARV de Inicio

Combinaciones de ITRAN

Aln cuando las posibilidades de combinaciones entre ITRAN
son multiples, las mas usadas son descritas en la TABLA 10, de
la cual los esquemas con Zalcitabina (ddC) se han excluido,
considerando su menor potencia, mayor toxicidad y adminis-
tracién tres veces al dia.

Como se puede percibir son muchas las caracteristicas que en
algunos casos son mejores para un esquema o malas para
otro, por lo que es importante mencionar que dada su
equipotencia todos los esquemas mencionados son una bue-
na opcidn, no obstante, se han descartado Stavudina (d4T) y
Didanosina (ddl) por el mayor riesgo de pancreatitis y
neuropatia, al igual que toxicidad mitocondrial, que se gene-
ran con la administracién conjunta y de ddI-3TC por la poca
experiencia clinica existente y la pobre capacidad de
secuenciacion que tiene.

LOS ESQUEMAS MAS RECOMENDADOS
e AZT-ddI
e AZT-3TC

e d4T-3TC
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Es importante sefialar al respecto que para la elaboracion de
estas recomendaciones se considerd la combinacion de AZT-
3TC en tableta Gnica y el ddl con capa entérica, que permite
una sola administracion al dia. La proxima introduccion de
presentaciones como la de 3TC de 300 mg una vez al dia, asi
como la de d4T, también una vez al dia, seguramente cambiara
las posibilidades de apego, pero influird poco en la potencia y
efectos colaterales.

La combinaciéon de Tenofovir (TFV)-3TC solo se recomienda en
combinacidén con EFV y se considera altamente indicada para
aquellas y aquellos pacientes virgenes a tratamiento, quienes
estan coinfectados con hepatitis B, en donde se ha demostrado
mejoria para las dos patologias.

Otras combinaciones de TFV no se recomiendan en vista de la
carencia de datos, asi como la posible interaccién con otros
nucleosidos como son ddl y ABC. Es importante considerar
que TFV tienen efecto nefrotdxico (nefropatia tubulointersticial),
por lo que no debe administrarse en pacientes con depuracion
de creatinina menor de 60p al/min.

La Emtricitabina, conocida también como FTC, es un nuevo
ITRAN aceptado por la Food and Drug Administration de los
Estados Undidos (FDA) en julio del 2003, que posee accion
contra el VIH-1 y VHB y puede administrarse con alimentos,
siendo sus principales ventajas su administracion de una vez
al dia y su buena tolerancia. Es importante enfatizar que tiene
un patrén similar de seleccion de mutaciones de resistencia al
3TC y, por lo tanto, resistencia cruzada con este.

Esquemas con ITRNN

Entre los ITRNN no debe de usarse Delavirdina (DLV) por su
menor potencia, mayores interacciones farmacolégicas y su
necesidad de administrarse tres veces al dia. Es importante
sefialar que de los otros dos existen diferencias considerables
tanto en potencia como en toxicidad y costo que deben ser
tomadas en cuenta para su eleccion, tales como una mayor
toxicidad a nivel hepatico de NVP y la toxicidad neuroldgica
de EFV a corto plazo, asi como el incremento de lipidos en
sangre a largo plazo (ver TABLA 2).
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De acuerdo a los resultados de estudios clinicos publicados
recientemente, el EFV se considera de eyeccion en todos los
casos con excepcion de las y los pacientes con enfermedad
clinica avanzada y/o deterioro inmunoldégico importante
(menor de 100 CD4+) en los que, si bien, algunos estudios
demuestran eficacia virolégica similar a esquemas de IP simples
o reforzados, la reconstitucion inmune es menor y menos
rapida.

Esquemas con IP

Las caracteristicas particulares (ventajas y desventajas) de los
esquemas propuestos con IP se expresan en la TABLA 11.

Entre los IP se considera que Amprenavir (AMP) debe de ex-
cluirse en esquemas de inicio debido a la poca informacion
disponible de su eficacia (estudios fase Ill con potenciacion
con Rit se estan desarrollando actualmente). Rit no debe de
usarse s6lo en esquemas de inicio por su mala tolerancia, efec-
tos colaterales e interacciones medicamentosas.

En el caso de la combinacion reforzada de LPV/r en base a los
resultados obtenidos en los ensayos clinicos, con seguimiento
de hasta cuatro afios, se ha demostrado un beneficio sustan-
cial en pacientes en estadio avanzado, con menos de 200 CD4+
y/o CV elevadas en comparacion con Nelfinavir (NFV), se re-
comienda para inicio de tratamiento ARV, en pacientes con
estadio avanzado con menos de 100 CD4+, vigilando los efec-
tos secundarios metabdlicos.

De igual forma, con base en estudios clinicos en pacientes con
enfermedad avanzada, de publicacion reciente, NFV es clara-
mente inferior a esquemas de IP reforzados (LPV/r, ATZ/r), por
lo que no se recomienda su uso en pacientes con menos de
200 CD4+ y/o enfermedad clinica avanzada.

Se recomienda que todo esquema de IP debe usarse una o dos
veces al dia, por lo tanto debe potenciarse con dosis bajas de
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Rit con excepcion del NFV, el cual ha demostrado eficacia en
esquemas no potenciados, dos veces al dia.

Atazanavir, no disponible aun en el mercado, tienen impor-
tantes ventajas de su perfil farmacocinético, que permite su
administracién una vez al dia, y no ha demostrado alteracion
significativa de lipidos, tanto en colesterol como en triglicéridos.
Sin embargo, su eficacia en estudios clinicos fase Il esta ain
por corroborarse, por lo que no ha sido incluido en los esque-
mas propuestos. Adicionalmente, se ha demostrado una me-
nor concentracion de Atazanavir cuando se mezcla con TFV.

La combinacién con dosis bajas (100 6 200 mg BID), por
ejemplo de Rit, modificando la farmacocinética del otro IR,
permite una dosificacién mas cémoda (menos pastillas, me-
nos veces al dia), y con menos restricciones en la ingesta, fa-
voreciendo el apego y preservando niveles terapéuticos “mas
seguros” en suero (mayor coeficiente inhibitorio), lo que au-
menta la potencia del farmaco y se asocia con una reduccion
en la generacion de resistencia. Cabe destacar que los estu-
dios iniciales sugieren un aumento de algunos efectos colate-
rales, particularmente urolitiasis en el caso de Indinavir (IDV),
asociado a concentraciones pico en suero mas elevadas del
mismo.

Esquemas con Inhibidores de Fusién

No se recomienda el uso de T-20 Enfurvitide en tratamiento
inicial en ausencia de estudios clinicos, por su forma de admi-
nistracién y por su costo.

Opciones Concretas de Tratamiento ARV de Inicio

La TABLA 12 muestra todas las opciones que se proponen en
esta Guia para tratamiento ARV de inicio incluyendo las indi-
caciones tanto de situacion clinica, inmunolégica y viroldgica.
El orden de dichas combinaciones es estrictamente alfabético
y no de preferencia del panel.
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TABLA 2
Caracteristicas de los Esquemas de ARV
Recomendados para Inicio de Tratamiento

e | pome e | EFESTOS | FACILIDAD DE | N'I:N'.D!!-U'{J POTEHCIAL DE | BARRERA -ﬁRﬂE;cl]ﬂ
. : = | ADYERECS | ADMIMES TRACION [MECICAMENTOS) S ECLUENCACION | GENETICA GO i
1
ZITRAH | A -
+ LRI R T SRR 44 b R + Aok d"
! ITRMNN
2 ITRAN =
e 4+ | e e ++ +4s +H4+e4" e Htt+
1Py
2"5""“ +aleds +4 +++ S 4+ LR 2 4=t
bt
AITHEH | +&#i5+5 w4+ et ek + - et

Cada unade las caracteristicas evaluadas de menor amayor (+ a +-+-+-+).
a+++ paraNevirapinay +-+-++ paraEfavirenz.
>Ver TABLA 5.

¢+ para Efavirenz y +-++ para Nevirapina.
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TABLA 3
Tratamiento ARV en Pacientes sin Tratamiento Previo

SITUACICN CLINICA 1a. ALTERMATIVA Za, ALTERMATIVA
N 2 100,000 ¢ 2 ITRAN * + IDVIr
“+EF
ZITEANE+ERV i MFY & SEIre
CDad+

20350 ZITRAN * + IDVIr
CV =100.000 2 ITRAN® + EFV 0 NFV o S

2 ITRAN + NVP

JITRAM (AZT-3TC-ABC)

CD4+ 100-200 sin evidancia dlinica

- ¢4 E 20TRAN * + IOV
de enfermedad avanzada 2 ITRAN" + EFV & 3,:_]1_:“«. '
GO+ =100 o avidencia dinica 2 ITRAN ™= |DVr
IT i
dae enfermedad avanzada & LPVir & S0V L ITRAN: B

NYP dabe sustituir a EFV en situacion de CD4+
En caso de mujer oon 200360

potencal reproductivo En fodos los demas casng se recomienda usar
2 ITRAN * + IDVIr & NFY & SO0

*

Hk

Los esquemas de dos ITRAN, son en orden de preferencia de acuerdo a toxicidad y costo: AZT-ddI, AZT-
3TC, y d4T-3TC. En caso de disponerse de AZT-3TC en tableta Ginica, se recomienda su uso por su
facilidad de administracién, Lacombinacién de d4T y ddI no se recomienda en esquemas de inicio por
su mayor toxicidad mitocondrial (pancreatitis, neuropatia, etc.).

Las opciones se encuentran en orden alfabético, no de preferencia.

(r) hace referencia a Ritonavir utilizado como refuerzo farmacolégico (booster) de acuerdo a
nomenclatura internacional.

En la seleccion de cual IP o combinacion es preferible, deben de tomarse en cuenta aspectos tales
como la potencia, la posibilidad de secuenciacion, la toxicidad (v. gr. litiasis en el caso de Indinavir),
el potencial de apego de la o el paciente y el costo. La dosis recomendada de IDV/r es de 800/100 BI
ylade SQV/rde 1,000/100 BID. La dosificacién una vez al dia de SQV/r (1600/100) se recomiendasolo
paracasos en que se espera un excelente apego o que laadministracion seré directamente observada.
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TABLA 4

Antirretrovirales Disponibles en México

INHIBIDORES DE LA TRASCRIPTASA REVERSA
ANALOGOS A NUCLEOSIDOS

(ITRAN)
NOMBRE NOMEBERE i NUMERD DE
GENERICD | COMERCIAL FESaLoe TARLETASDIA
Abacavir Fiaganavir 300 g VO 12 hr 2
Didamosina ‘idax Yol Mgy 200 Mg Wi CPIE NE 28l
<60 Kg 125 mg VO o2 hr 4 (=80 Kg)
Dicanosina
EC . =60 Kg 400 mg VO o/24 br "
{capa ViderEG <60 Kg 250 mg VO /24 hr
enbirica)
Larnvudina arc 150 mg WO <12 hr 2
i e ¥ >§0 Kg 40 mg VO M2 hr
ke ot <50 Kg 30 mg VO c12 I =
! Futura
Tanofovir® | diracian 300 mg VO c/24 hr 1
Lamivudina !
: z
Zdowding Coannbivir 150 mg 300 mg VO &2 hr
Zidovudina® Redrovir 2506 D0 mg VO M2 2
AZT, 3TC, Futura ;
ABC comercialzacin | 001150300 mg WO a2 hr 2
; Futura
Emftricitabina comarcializaciin 200 mg VO 24 he 1

* Disponibles como genérico intercambiable u otra marca.
& Analogo Nucleétido (Tenofovir).
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INHIBIDORES DE LA TRASCRIPTASA REVERSA
NO NUCLEOSIDOS

(ITRNN)
MNOMBRE NOMBRE NUMERO DE
POSOLOGEA
GENERICD COMERCIAL TABLETAS/DIA
Efavirenz Stocrin GO0 mg WO 24 br 1
Nevirapina ‘iramune 200mg WO M2 hr 2
INHIBIDORES DE PROTEASA
(IP)
NOMBRE NOMBRE : NLUMERC DE
POSOLOGIA
GENERICO | COMERGCIAL HEIAE TABLETAS
1200 mg VO a2 hr d
Amprenawr Agenerase B00 mg WO /12hr + 100 mg 12 66
Ritonavir VO of 12he
BOO ey VO B b
Indinsvir Crixi G800 mg 12 hr + 964
aar 100200 mg Ritonavir
WO M2 b
400 mg/100 mg WO
LopinavirfRitonawvir Faketra mEul::-'12 hl:-g G
Mestinavir ‘Viracept 1250 mg VO o2 hr L
Ritonavir Mordr 800 mg VO "2 hr 12
1800 mg WO M2 hr b
53qma€nrr 1000 mg = 100 g
[capsula dE Farlovase Ritonawir VO o 12 hr 18
gel blanda) 1600 mg + 100 mg
Ritonavir WO 1 vez al dia
Atazanawr * Fuw_a - A00 g VO ¢/24 hr 1
comercalizacon
INHIBIDORES DE FUSION
(IF)
| T20 I Futura comerdalizacian I 80 mg 5C /12 hr
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TABLA 5
Farmacos Contraindicados con
el Uso de Antirretrovirales

MEDICAMENTO = ITRMN ALTERNATIVAS
Bloqueadores canales calcio Rit , APy Minguna
Agentes cardiovasculares _ )
[Arriodarona, Propafenons, Rit , LPW Minguno
Cuinidina)
Loratadina
Antihistaminicos SIWE ::III:".-' oLy Fenoxefarmda
[Astemnizol, Terfenadina) A".-'I-'-;' LP"u" Cetirizina
: Epnastina
IDY, Rit, oLy
Procinéticos (cisaprida) 500, NFY, EFV
AMP, LPY
- MERGLAD Lorazepan
Meuroléplicos Rit, LPY o Temazspan
| o, Rit, oLy
Psicotrapicos
(Mida em $|I-| jam) SOV, NPV, EFV
zolam, Triazol AME LBV
IV, Rit, oLy
Ergotamina S0V, NPV, EFV
aMP, LFY
Hierbas medicnales E':g::" E;—E‘J Minguno
Hi 1 # ]
[Hierba de San Juan) AMP LRV
Hipolipemiantes IND, Rit Aptrz::::;::
[Sinvastating, lovastatina) SOV, NPV, o Fluvastalina
AMP, LPY Cerivastatina
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TABLA 6
Interacciones Medicamentosas Relevantes

ITRNN E IP
THLTRAR I SA0UINAYIR
DROGA (VP {EFV] fi0) LPYir) INFW) isoy)
TIPSO O
Hatocarazal (Aumanta NWE Mo hay Aumanta 1DV Ciaminupe || Bo apstraoss| aumensa S0
15-30% catis Bt WPV 1T% 3 acas
Deminire ALTaNG
Kmtncararsd [Recomendacan) o ono)
=] Cambiar 3 vads
Rl a2 i 10 3 GO0 Mg |Recmbmdcdn Recomendaciin
Mo coadminsicas ciBhr MEnguna dose esEndar
ANTIMICOBACTERIAS
Rifampicina | Disminuye THEmin R DHaminuys L re——y T
BWE 3T EFW 25-33% 10y 85 Tomds LR | wPvaIk :L*I-:;:‘

Recorreniaciin | Recosendacion | Recomerdacitn | Faso mandacies Racomancacte| Recomendaciin

Usooon cavtedy: | Mo mocficar (= Py o ke enmsdmingirag GisE 128
wighar ofachy dosis EFV ECHIT pusde
anisnal wkar RHampicira
B0 g diarics
G313 s a
s
Rifabutina Disminuye EFW Dismiruya ""-'"::ul:"'x Olerninuyw [emmmge
SR I sin casabang O 2% e Rilstugna MRV 3% SO 4%
A e —
ket T =y .:Il:-I:uu'mula
Rifaiuling Rintatira Reawtna | 1% s e
E13 2 veces 2 viszits D

Recorvandacdn | Recomesdecan] Cambardoss | Recamendacion | Recomendscin]  Recomerdacion

Duesis estandar | Ausectar dss de 0% a daminur dosis | dismnur doss Eiseusa
de Hibutrs 2 o Fafatuing | de Rdatuina a ST usar
A50.E00 mp dla a1 mpdin | 150 mg dms | Rilsbutng 150
£ 600 g 23 W0 erg 23 | g 25 wees
o @ e # L& s rmaa
SETE NG & lsemana
Larrbar doss Nocamba | Aomenir doms
MO G de TV a L=y | de NFVa 1000
EFY 1000 #og 2B hi g <iE i
Clasitrgrmacing suymsaia EFY Aamenila Mo Fay daios Mo hay datos Aumenia
HVE 6% sn combios Chnromona Clartromcina
a4 A5%
Crsmenirpe MHRmEnLUER e ]
':'B'lll":l'l!ﬁ"la ClafiramuEng BEAITTS
0% 5%
Recomendandn: Feosmerdeciin. | Recomerdacitn Aecomendacon
dosks estandar Mo cmdmnsiar]  dose estimar doss eskindar

ANTICOMCERPTNVOS DRALES

Esinogenns y Dhsminupe AUEnE Cuando s Deamiruye Crva ey Cugsdn 32
Prisgés b Extradm| Estrada uzs con RR Esradicl Extracod umy con A
20% ars disminiya 4% 4% o iy
Estaiol Estradiol
Mo bay D 1w v e
danas o Mecratiadiona
Y PR
GOk
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Resomendacdn use mélodos allamalives o adiconales

Medadona [FETHIPEE Degrmeniuga s Py Diseruyw Pt Mo Ty daces
sgnificaliva sigrificatiea- carrhios L aUC de dbsmrasr el proade
meni ia e rie B PO pusde AMetadora o5 Nivos disminuirsi
Metadona Setaioma dmmmrs sl 2% e Metadorg s& da con
& da can OIsE MEs

dosks Dajes e Rl

d= RE

Camando s
& SOV en
e EEas

de R

Recomendaciin: Pusde ccunir Sx. de abslinencia lo gua requarnria aumantar b dosis de Metadona
ANTICOMNJILSWANTES

Ferchertita i a0 Dherazriccid g grsncas d s i
subsRnoia manie os nokes def IP
Monforeas ios nveles
8 ANECE B et b
Fardaioa Umar o Ukar Paada d erinur
oo TEl £ RS CELGE i T i el e

e nivedss gl P

Monitorizas los niveles de fenitcéna
i DT i l | Dl T Ll oo | TEnc i i s | O l

Usar absmatas

Morslormar ks nivales

de arbamacapina
AGENTES HIPCLIPEMIANTES
Sirvaskaling Mo hay datos Pobencial para gran incramernio
de niveles de estatinas
Recomendacian Mo coadminstar
Lovastalina Exceptn Pravasialing
y Aoraasating
A rasatina
P lating
MISCELANE DS
Fusde inducr monionzar El juge de El juge da
metabalae: | Warlaning s e oo tennja
huiiaberide WSS DEALGE- dismines amEnta
resuiandn saieTeme 104 un 26% Ioe niesins
i e o =
el nival s
oo eslwnides
L= Demrmis-
sona deminuye
o6 niweies
de SUY

AUC= Area bajo la curva.
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BLA 7

Interacciones de los IP con Otros ARV

[ Twiewws | Fodin | wefineen | ROCAERIWE | Reubaeiie | DELRaECiRe | EFeiEeRe | odl ]
| T Ty VR [ — | SO § AP BV 5OV R
b bt | (= 2 D=
Pl v i @6 i
F overaaae | Ag g fdaos mm O
iy T m";:w"*“h& Duza Dafra DV e o cmdirar
10N g = R P 130 mg e rm e rad s Fabd
100 g =1 e B
B0 g o e
RITONAVIR s 21 Al Lo rRdREnr e EPdy Fa
Teumids (L=l ] | Rerireds L] Lo L
ST e L2 P TR L
Faczradcin
Femmercacce ] Ascorssrdscan [Diwza Cocam Macomadscen BFy' doem
Lo LR RFY 500052 Mg LT il (= L il adar B
AT VIO + Pt 430 vy L wadd il B0 g
wE LR AP i S1% e
301 3001 Ty ST
a
18-180 my
Mk
KD WA [=1) L T i (=1 [
VPR AP CHcusTaric e e HETA R
ORI Ducrarvavic La o modarsda
[
wr fr it g ey
Resmmrpsnaidn || Deei. b AP dasa RECciTEnasss B
[=-1-11 AL Y dani el LR
imufce v L Lt Lo
I 1350mg 1300 g Bk [} 1205 mg Sl
= NP 150 00 £y 6 B
SHE W
NLELFINAYIH S Pl ey HFY 5
e Fesrrinia oz Foarwincitey
P Dostis il it
Cuios Cosia eabire | Recomesdecin
vy Doz
[
A HPREMAVIR e ke Son i APY
e
EFY s
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A0 e +
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Dialisis e Insuficiencia Hepéatica

TABLA 8
Uso de ARV en Insuficiencia Renal

MEDHCAMENTO DOSIFICASKIN HEMODALISIS! DIALISIS INSLIFIilENEb’.
EM INSLUFICIENCM RENAL PERITOMEAL HEPATICA
Depuracian de Creatinna
&0-00 1 1050 1 =10
mimin | mlfmin | mbmin
ITRAN
Abacawvir 54 =T SA j=T. gA Evitar o reduar
0SS 8N CAROE
SEVEIDS
Mo existe una
racomendacidn
farmal
disponibie
Didanosing | 250 mg [ 50-250)=60 Kg | =50 Kg 200 mg lgual qua Ewitar o raducir
g2dhr] mg 100 mg o'2d hr hemodidliss | dosis en casos
cf2d hr | of24 he| <50 Kg 125 mg EEVETDE
<l Kg ofdd he Mo gxiste una
S0mg recomendacion
o4 hr frar rrnaal
disponible
Larivudina | Sa  |150 mg | 25-50 2550 mg Tgual que a4
c24hr| mg ol24 hr hemodialisis
24 hr
Estavudina SA | 20mg |20 mg =50 Kg 20 Igual que =1
cl24 hr |24 hr| g &f24 hr hemodidlsis
f =30 Kg
12 hr 15 mg
c/24 hr
Zalcitabtina 24, 075 mg| Ewtar 0TS mg Igusal qua Ewitar o
ci24 hr o] Posidialss hamaodialisia reducir dosis
[} 0.75 mg BN CABOE
eM2 b | =24 hr SEVETOS
o axiste
ra
recomendacion
formial
dis ponkile
Zidovudina 54 |100-200]100 mg 54 54 Reducir dosis un
my a2 hr E0% o doblar
M2 b &l inlervala enlre
I35 dosis
Tenofowir Contraindicado
&n
depuracion
<50 rrlfren
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Emiricitabine SA 54 S5A 54 54 Alta incidencia

de
hapatatocidad
aaociado a
MNevirapina

ITRMNM

Efavirenz 54, =0 S0 24 E=) Mo existe

informacidn
disponible

Mevirapina SA | 200 mg (200 mg 200 mg Iy ual que Evitar o reducir
cf24 hr | ci24 hr 24 hr

hemodigkss | dosie en casos

sl DpCr Postdialisis SEWENDS

=25 Moy gisher wna

milirrn recamendasian
farmal

dispanible

IP

Nelfinavir =1 =% S5A Datos SA

conifradictorios
Sa requiara
monstorizacién
da nivales
terapauticos

Reducir dosis
&n casos
BEVEIOS
Mo existe una
recomendacidn
formal
disponithe
Se recomeenda
monitorizar
niveles
ferapéuticos

Indinavir Ewitarse | Ewilarse [Evitarse 54 58 Reducir dosis

@n casns
SWITS
Mo exisie una
recomandacion
farmal
disponible
Sa recomignda
miznitorzar
nivalas
iermpéuticos

Sagquinavir SA 54 SA SA 54 Redugir dosls
&1 CAEOS Qraves
Mo exisie una
racomendacion
formal
disponible
Se recomienda
mondGrizar
nvekrs
tarapauticos
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Ritanawir 54 =28 =0 SA SA Evitese coma
1P adio,
puada
ulilizarse
COma
"hooster”

Amprenanic 54 54 = 54 58 Reducir dosis
N CAR0S SRVRITS
a 300-450 mg
12 hr
Chiki-Pugh
58 450 mg
/12 hr
Child-Pugh
8.12 30 iy
o2 hr

Lopinawin i S =1 SA ShA Reducr dosis
BN GOS8 graves
Mo exizte una
recomendacdn
farmal digganible
La monitorizecion
e niviles
lerapbutices
pueds ser
o Lililiclad

Atazanavir SA 54 54 S8 54

*Administracion postdialisis.
SA=Sin ajuste de dosis.
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TABLA 9

Efectos Colaterales/Toxicos Relevantes de los ARV

ITRAN

EFECTOS DE GRUPD: NALISEA YOMITO, ELEVACION DE TRANSAMINASASHEPATITIS
ACIDOSIS LACTHCA CON ESTEATOSIS HEFATICA, LIFOATROFIA. TOXICIDAD MITOCONDRIAL
(MICPATLA ¥ NEURGOPATIA FERIFERIGA)

ARY

CATEGORIADE EFECTO ADVERSD

HEMATOLOGICO HEPATICO PANCREATICD  PEL  METABOLICD

NP

COMENTARICS

Abacawr
(BT

4

e

T

AL

+

Reaocun de
hipessansioiidad
pofenomimenie
Fartad en 2-5%
i s §
sETaTas
ho rekatar

Didanrosmna
(1)

e

——

Farcraadtis
s en

oM Cian
Ti

Fe-urnpatia
plml_e-"r.:te-&
I3 s comin
CEarmaa, nausas
[oepeend e de
formulacian)
Pigmaniacdn
retiv@ana ¥
maunts cpbca
WS Mg
de Al en
embarazacy
oy AT 30

Estavudina
(4T}

THEE

b

b

Pancreatios
¥ naiogalia
perfénca mas
on dodlijis
sl mania
\De=bitidad
muscular
RECHTTE
(rara)
bz masga da
AL an
embarazada
can ddT=ddl

Lamividing
(3TE)

++

++

Hien ioleradn
Pancrealios mas
oo n an nifas
can enfermedad
avanzada
Los mas

s i A

Zakimbma
()

+t+++

Meumpalia
pErdEEa
Ukeras
orales
EEamalng|
Tamcidad
podencial con
&l usd de
oiree | TRAN
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Tenodawr
[TFW)

Wi el e ey
PETnnstinales
psrisad Mbuin

nigeslical

Ddowvuding
(AZT)

Mislcauprasan
Anemia
neutropena
Blasmcioan
en casi 100%
Mhopaba
en 7%
Cardiamiopatia
rara Cefaiiea
FEROmrig,
Sralerea
Cobnmcikdn
aEul & negra
o Ui

Emlricitabina
[FTC)

=0 + +

ITEMM

EFECTOS

COLATERALES DE GRUPO: RASH Y HEPATITIS

ARV

CATEGORIA DE EFECTO ADVERSD

HEMATOLOGIGD HEPATICD PANCREATICO PIEL  METABOUGD

SHC

COMENTARIOS

Efavarenz
(EFV]

Ll NCNEmeEnig

TGy COL

b

Elacios
diversos
do SMC
Mareos
FESCETIID,
EOMNFEnCia,
pesadifas
et
-2 %)
depERERN
aguda
R BT T
& I-4 samanas
Rash 10% rara
orave
imerss 1%]
Tesralogerios =n
primates
Incresmenta
nEEgn
i homicidad
hapabica an casn
de coinfecadn
o hagalita
BaC
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Mavirapina
MRy

Ragh en
Faalia
6%, 8% grave
(Stasang-

P

EFECTOS DE GRUPE RESISTENCIA & INSULIMS, MIPERGLICERSS. DM DE RECIENTE INICIC: HIPERL POESL,
LUPODESTROFIA (REDISTRIBUCIDN DE GRASAL AUMENTO DE RIESG0 DE SANGRADD EN HEMOFILICOS,
HEPATITES, OETEQORECROEE OSTECPEMNW S TEOPORDEES

AR

CATEGORIA OE EFECTD AINVERSD:

HEMATOLSGICD HEPATICO PANCREATICO PREL

METABDUCD  SHC

COMERTARIDS

wir
TAMP)

s EE R = -

Ales
Lipidos
¥
plucosa

X2

Imakemncis
gaslrcinteslinal
[T R
Rish
ares ingas
oralas,
daprasian SHO

Alnranavi

HperhiTy-
Bnemia

Intnasar
(I}

Lipigos
oLy
TG}

Imak=ancia
pasaenimestinal
Msiizag
{10-16%)
mitpe esafigoo
1% Subjetvos
cetaiea,
asiena,
wimiin bormosa,
mErEsE, meh
sabor matibon,
BOPeca
ks ungussl
Hipartilims
IrTia e
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Lixpinair! ++ + +& 4 Intoerancia
Rilorsayir Lipkdine sastrcinmElinal
(LR ¥ TG rRidaE VImiED
chymea, cofalen y

ghesen amnm
ko mais COmUnEs
Sol. Ceal
can 4% akoohod

Metfinawir * 4 + Al == Crarrea
(HFY} Lipidcs comim
(o0Ly 10-30%)
T B MRS
ooz #n
dimy secTaran
Paka
canbsne
Prerslalanna
1.2 mg igri

Rdanavir * e - - ] b IanieEncis
IRE) Lipidos gaincmEating|
e Masgeas, vimido
. Parestes s
L) I::" atemoonos
¥ del gusio
Blecors Readliiriicion
oe grasa. Lah
Irratrm e o
Irigfindridos
=M

SEGuinavr + 4 * Al Istoirancia
1500 Lipidzs gslicimslicnl
[[w]s}1 Tidrciaih , O i

¥ Tex) PIE- % v

¥ [T HET

Jlecoss Cefaiea

IF
COMENTARIDS

SHC

CATEGORIA DE EFECTO ADVERSO
th!ATC-\.ﬂIGK!Q HEFATICD PAMCREATICO PEL ME TARCHLIC)
+ s s Resgo
B DIn fe

S8 UTONEa

ARY
atiErana

T20

AL: Acidosis lactica, TG:Triglicéridos, COL: Colesterol, NP: Neuropatia periférica.

SNC: Sistema Nervioso Central.
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TABLA 10
Caracteristicas de las Combinaciones
de ITRAN mas Usadas

CARACTERISTICA | AZT+ddl | AZT+ITC | ddl+ddT daT+3TC ddl=3TC TFW+3TC
N° che chpiulagidla 3 2 3 4 a 3
Exparance clinca . e +++ 4+ + s
Toderancia Gl ris e b w4 id P bhEd
Suipreaidn de 21 = Ho Mo Mo Ha
méduia tEaa
Pesumapatia i i padi b i Ma
Tosicidad Vi i padd b i i
oGl
Sakeccitn de Takks = ++ deht i+ Mo L]
Fatencial de e t1 e Tt + R
SECUBTICIACION
[t S &+ e 44 e P Hao
L e O g o e

Las caracteristicas mencionadas corresponden a AZT + 3TC en tableta Ginica (segunda columna) y addl
capa entérica (columnas 1, 3y 5) y se expresan de menor amayor (+a +-+-+-+).

TAMs= amutaciones asociadas a resistencia a analogos timidinicos (AZT y d4T) y son en especial todas
las mutaciones asociadas a resistencia a >AZT en posiciones 41, 69, 70, 215y 219.

Lafila de eficacia se elimind en vista de que no hay diferencias significativas entre los esquemas en los
estudios publicados.

Las combinaciones con ddC no se recomiendan por su menor potenciay su dificultad de administracion.
No se recomienda el uso de combinaciones con AZT-d4T, ddI-ddC, ddC-3TC.

ND: Nodisponible.
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TABLA 11
Principales Caracteristicas de los Esquemas
de Tratamiento Inicial con IP

ESCUEMA POTENCLY | TOLERAMCE, | Me DE TABRS, | TOXICIDAD | POSIBLIDAD DE | COSTO
Gl (D GEMERAL |SECUENCIACION
2 ITRAMN + 4+ -4+ ] 4+ e +=
Ampranayin'
Fitananr
2TERAM + b +& ] e -+ +
Indingvi!
Ritomanir
2 ITHAN = ++t+ =+t & +t+t Jop +H++
Loqinarvird
Ritonasir
2 ITRAN + o+t e i ++ [ o
Medfinawir
2 ITRAN = b b 12 LR i e
Saquinauin
Ritonawir
2 ITRAN = dedd e F Es —hdm []u]
Afazanair

El orden en que son presentados los esquemas es estrictamente alfabético y no de preferencia.
*  NFVenadministracion cada 12 horas.

**  Desconocida.

ND: Nodisponible.
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TABLA 12
Posibles Combinaciones

para Tratamiento ARV Inicial

(Por Orden Alfabético)

SITUACION CLIMICA

1% ALTERMATIVA

29 ALTERMATIVA

Racuanio da Cha+
200-350
con GV =100,000

AZT +gdl + BFY
AFT 4 3TC + EFV
d4T + aTE + EFY
TFY + 3TC +EFY

AZT + ddl = IDVir
AZT = ATC = 1DV
o4l + 3TE + IDvir
AZT & ddl + NFY
AZT & ATC = MRV
04T = 3TC = NFY
ATT = ddl + SOV
AZT = ATC = B0
ddT & 3TC = SOMIT

Recusands de GO+
200-380
con OV <100,000

AZT +adl +EFY
AZT + 3TC « EFV
g4 1 + 310 + EFV
TFW + 4TS +EFY

AT = ddll + 1DV
AZT = 3TC + IDVir
4T = ATC = 1DV
AZT = ddl + NFY
AZT = ITC + NFY
d4T = 3TC + NFV
AZT = ddl + SOV
AZT # 3TC + BOVIT
AT = 3T # SOV
AZT +ddi + WP
AZT + 3TC + NWP
4T = 3TC = BVP
AZT # 3TC » ABC

O+ 100-200
win avidencia clinca da
enfarmedad avarcada

AZT +4ddl + EFY
AZT + 3TC + EFY
d4T + 3TC + EFV
TFY = ATC + EFY

AZT = ddl + 1DV
AZT = 3TC = 1DV
G4T = 3TC # 1DV
AFT +ddl +S0WT
AZT & 3TC = SO0WIr
d4T = ITC + SO

COd+ <100
¥ avidencia dinica
de anlarmadad ayanzada

AZT = cldl + D\
AFT + 3T + 1IDwir
o4+ 3TC + IDWir
AZT +ddl +Lopir
ATT & 3TC + Lap
g4 T = ATC + Loptr
ALT = dal + ST
AZT + ATC + S0WIT
T = 3TC + SO0

AZT + ddl +EFY
TFW = 3TC + EFV
AZT 4 3TC + EFV
odT + 3TC + EFV

En casd de mugar con
paiencial reproductiva

Cam CV =100,000 copisir
AT + gl + MR
AZT « AT « NVP
44T + ATC = NP
En odos kos demés casos:
AZT = ddl = 1DV, AFT + ATC + IO0AT & 44T + 3TC = 1DV
AZT +ddl + MFY, AT + 3TC + NFY & daT + ITC + NIFY
AZT + ddi + SOV, AZT + 3TC + SOMIT & d4T = 3TC « SOWT
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1.3 Criterios de Cambio de Tratamiento por

Falla Terapéutica

Considerando las caracteristicas de la historia natural de la
enfermedad y el comportamiento del VIH, la falla al trata-
miento debe ser anticipada, como parte de las estrategias del
tratamiento ARV a largo plazo. Es de suma importancia defi-
nir el motivo de cambio de tratamiento para identificar la es-
trategia a seguir, de tal forma que se puede dividir en dos
grandes grupos:

CAMBIO DE TRATAMIENTO DEBIDO A UN APEGO INADE-
CUADO, EFECTOS ADVERSQOS O INTOLERAN-CIA EN AUSEN-
CIA DE FALLA (VIROLOGICA, INMU-NOLOGICA O CLINICA)

En este caso, mientras la actividad del tratamiento ARV se
mantenga, y se pueda identificar el farmaco responsable
del motivo del cambio, se puede realizar una sustitucién
individual (sustitucién), manteniendo el resto del régimen
(por ejemplo: cambio de d4T por AZT en el caso de anemia,
cambio de NVP por EFV en el caso de alteraciones
neuroldgicas caracteristicas, o sustitucion de IDV/r en vez
de IDV por su falta de apego terapéutico).

En aquellos casos en los que el medicamento responsable
de la toxicidad no pueda ser identificado, o se presente un
evento adverso serio, el tratamiento debera ser interrumpi-
do hasta la resolucion del mismo, en tanto se consideran
opciones terapéuticas.

CAMBIO DE TRATAMIENTO POR FALLA

En caso de falla, al primer o segundo esquema ARY, cuan-
do se presumen pocas mutaciones asociadas a resistencia,
el objetivo del tratamiento debera enfocarse a lograr una
supresion virolégica completa (menor a 50 copias/ml).

En fallas subsecuentes, donde el espectro de resistencia au-

menta, lograr una supresion viroldgica completa es un ob-
jetivo poco realista, por lo que se debera enfocar a prevenir
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la progresion clinica y la falla se definird como un deterioro
en la cuenta de CD4+ (disminucion de 30% con respecto a
la previa, si esta Ultima es mayor a 100 células/ml) o la pre-

sencia de una infeccidn oportunista seria.

Estrategias de Cambio

Es importante considerar que la falla terapéutica no siempre
se asocia a resistencia viral, particularmente durante la fase
inicial de rebote viral, cuando el virus se mantiene detectable
a niveles bajos. En estas circunstancias es recomendable va-
lorar problemas de apego, requerimientos dietéticos,
interacciones medicamentosas y problemas de absorcion del
farmaco, como primera estrategia.

Una vez establecida la causa, existen diversas estrategias de
cambio de tratamiento ARV segun sea el requerimiento de
acuerdo a lo previamente expuesto.

1) SUSTITUCION

Consiste en el cambio Unico de un componente del esque-
ma ARV establecido, el cual se considera responsable de
proble mas de apego, o toxicidad especifica, conservando
el resto del esquema sin modificaciones.

2) INTENSIFICACION

Consiste en adicionar un farmaco al esquema ARV previo.
Unicamente debera considerarse cuando no exista eviden-
cia de resistencia ARV o problemas de apego. Por lo gene
ral, los farmacos con una barrera genética limitada (ITRNN
y 3TC) no deberan considerarse dentro de esta estrategia.
En cambio, la intensificacion con Rit como booster o poten-
ciador de la farmacocinética del resto de los IR a excep-
cién de NFV, es una estrategia ampliamente aceptada.
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3)

4)

CAMBIO TOTAL

Cuando la decision del cambio es una falla viroldgica soste
nida, el régimen recomendado debera ser el que represente
la mayor posibilidad de eficacia, basado en la historia pre
via de ARV de la o el paciente, su tolerabilidad y apego, asi
como estudios de resistencia en caso de contar con ellos.
El nuevo esquema ARV deber& contener, al menos dos, e
idealmente tres farmacos activos.

FALLAS MULTIPLES

Las o los pacientes con multirresistencia pueden verse
beneficiados al continuar el tratamiento ARV, a pesar de
presentar replicacion viral persistente, ya que la evidencia
demuestra una disminucién en la progresion clinica de estos
enfermos(as) en comparacion con pacientes sin tratamiento
ARV. Esto se debe a una capacidad de replicacion del virus
disminuida (viral fitness) en las cepas resistentes, en
comparacion al virus no resistente o silvestre, por lo que se
recomienda continuar el tratamiento si la o el paciente lo
tolera.

Criterios de Cambio por Falla

1)

2)

Pacientes bajo tratamiento previo con TARAA en quienes
se obtuvo una supresion virolégica completa (menor de 50
copias/al), que se presentan con un rebote de la CV
persistente, confirmado en una segunda determinacion
mayor de 1,000 copias/al en una lapso no mayor a dos
meses.

Pacientes que reciben tratamiento ARV subdptimo (por
ejemplo: biterapia, combinaciones no aceptadas),
independientemente de la CV y CD4+. En esta ultima
circunstancia, si existe supresion virolégica maxima, es
posible que se encuentre en una fase muy temprana de la
enfermedad, por lo que deber& replantearse la necesidad
de continuar con tratamiento ARV o suspender el mismo.
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3) Pacientes bajo tratamiento con TARAA durante al menos de
seis meses, en los cuales no se alcanzé una respuesta
terapéutica adecuada (menor de 50 copias/al para el primer
y segundo esquemas de menos de 1 log en rescates
subsecuentes, o disminucion significativa de los CD4+, o
progresion clinica de la enfermedad en pacientes en su
tercer rescate o posteriores).

El nivel mas bajo de la CV alcanzado durante los primeros
meses del inicio del tratamiento ARV es predictivo del ries-
go subsecuente de falla virolégica.

Rebote Tansitorio de la Carga Viral (Viral Blips)

Algunasy algunos pacientes bajo TARAA presentan elevaciones transito-
rias de la CV que oscilan entre 50 a menos de 500 copias/al, sin identificar
factores contribuyentes tales como interacciones medicamentosas, po-
bre apego, enfermedades coexistentes 0 vacunaciones recientes, que
posteriormente, y sin ninguna accién, retornan a cifras indetectables por
debajo de 50 copias/al.

La traduccion clinica de estas elevaciones transitorias de la CV es
controversial, debido a que existen algunos estudios que sugieren que se
asocian a un incremento en el riesgo de falla virol6gica futura, sin em-
bargo, no todos los estudios apoyan ésta informacion, por lo que hasta
la fecha la recomendacion consiste en monitorizar regularmente alaoel
paciente (cada cuatro a seis meses con la finalidad de detectar fallas
tempranas).

Estrategias para Optimizar los Esquemas de
Rescate

1) La efectividad del tratamiento de rescate sera mayor si la o
el paciente no ha sido expuesto a una clase de medicamen-
tos ARV, asi como farmacos ante los que es poco factible
que exista resistencia cruzada.
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2)

3)

4)

El esquema de rescate mostrara un mayor beneficio si el
cambio se efectia tempranamente con CV bajas (1,000 a
10,000), ya que continuar con el esquema, ante el que se
ha presentado la falla, resultard en la acumulacion de mu-
taciones con un incremento en la posibilidad de resistencia
cruzada a nuevos medicamentos.

El estudio genotipico o fenotipico de resistencia es reco-
mendable en aquellos casos en los que la eleccion del es-
quema de rescate es dificil, basado Gnicamente en la expo-
sicion previa de ARV.

Las concentraciones plasmaticas inadecuadas de los me-
dicamentos pueden comprometer la respuesta al tratamien-
to ARV, por lo que deben considerarse factores tales como
interacciones medicamentosas, problemas de absorcién
intestinal y, desde luego, apego terapéutico al momento
de valorar un(a) paciente con falla terapéutica.
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1.4 Esquema de Tratamiento Después de
Falla Terapéutica al Primero

Después de mas de seis afios con TARAA, no existen muchos
ensayos clinicos que definan con claridad cudal o cuales son
los tratamientos que son mas recomendables cuando falla un
primer esquema. La mayor parte de los cambios se basan en
tres principios.

1) Cambiar todo el esquema que esta fallando por nuevos me-
dicamentos

2) Tratar de incrementar la potencia del esquema
3) No usar medicamentos con resistencia cruzada

Antes de llevar a efecto el cambio, ademas de corroborar la
existencia de falla, es importante descartar mal apego,
interacciones medicamentosas, e inadecuada dosificacion,
como causas del rebote de la CV, ya que el acercamiento es
diferente.

Conforme se ha conocido mas del desarrollo de resistencia, y
en especial debido a que cruza entre varios miembros del mis-
Mo grupo, es claro que se ha comprendido que el mejor esque-
ma de tratamiento para cualquier paciente es el primero, y
que la posibilidad de actividad de un esquema de rescate es
mas reducida en la mayor parte de los casos.

Es importante enfatizar también que la resistencia cruzada es
un fendmeno que depende de varios factores, entre los cuales
el mas importante es el tiempo en que la o el paciente ha
permanecido fallando a un esquema especifico. Entre mas se
prolongue la falla a un esquema mas se acumulan mutacio-
nes primarias y secundarias que generan resistencia entre los
miembros del mismo grupo de medicamentos. Es muy impor-
tante considerar este hecho cuando se analizan los estudios
publicados de secuenciacion, ya que diferentes resultados re-
flejan, en realidad, diferentes escenarios de tiempo de falla.
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A continuacion se establecen recomendaciones, muchas basa-
das en la experiencia de las y los participantes del grupo de
consenso y en cambios a medicamentos que ofrezcan la ma-
yor posibilidad de eficacia. En estas recomendaciones no se
considera la realizacién de un ensayo de resistencia
genotipica, principalmente tomando en cuenta su limitada dis-
ponibilidad y la necesidad de una interpretacion de expertas
y expertos, mas que en casos en los que no se tienen evidencia
ni experiencia del mejor camino a seguir. En un capitulo pos-
terior se describen los aspectos importantes de la resistencia y
su aplicacion a las decisiones clinicas.

Secuenciacion de Nucleoésidos

Se recomienda cambiar siempre a dos nuevos ITRAN. AZT ge-
neralmente debe ser cambiado a d4T y 3TC a ddlI 6 viceversa.
Esto deja frecuentemente la combinacién de d4T mas ddl que
debe evitarse por su toxicidad. El uso de ABC en combinacio-
nes dobles no ha probado su eficacia.

De disponerse de TFV se puede asociar con 3TC 6 con ddl,
combinacién con la que debe disminuirse la dosis de ddI (aun-
que no se sabe con certeza la dosificacion) o administrarse el
ddl so6lo con alimentos. No se recomienda usar TFV con
Atazanavir 6 ABC, por la posibilidad de interacciones
medicamentosas. Es importante considerar para el uso de TFV
que tiene resistencia cruzada, cuando existe la mutacién K65R
después del uso de ddl 6 ddC 6 mutaciones de resistencia
multiple a nucleosidos, por lo que su utilidad en falla mdltiple
debera ser evaluada.
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TABLA 13

Secuenciacion de Nucledsidos Ante Falla al
Primer Esquema de Tratamiento Antirretroviral

EEQ;LEIIFTJ'JL'?;.I_AEAT)UAL 1* ALTERNATIVA DTRAS ALTERMATIVAS
AZT-ddl TFV-3TC*, d4T-3TC ABC-3TC, d4T-ABC
AZT-3TC TFV-ddl**, d4T-dd) d4T-ABC*, ABC-dd|*
daT-3TC AL T-ddl ALT-ABC TRW-ddI™
d4T-ddi AZT-3TC TFV-3TC*, ABC-3TC*
dl-3TC AZT-ABC* H4T-ABC"
AZT-ddC TRV-3TC*, d4T-3TC H4T-ABC"
d4T-ddC AZT-3TC TRV-STC, AZT-ABC"
ABC-3TC AZT-ddl TEV-adI™, d4T-ddi
d4T-ABC AZT-ddl AZT-3TC, TFV-3TC
ALT-ABC dadT-3TC ddT-ddl
TEY + 3TC AL Tacdl ddT-cicdll, S4T-ABC

* Laeficacia de estas combinaciones no ha sido comprobada, sin embargo, su

tolerancia podria ser excelente.

** Al momento de contar con TFV se recomienda esta combinacién como de eleccion por
presentar menos efectos toxicos y/o mayor eficacia.
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Secuenciacion de Esquemas con ITRNN

Los ITRNN poseen una baja barrera para el desarrollo de resistencia, por
lo que es de esperarse que cuando un esquema triple con un miembro de
esta clase falla se produce resistencia al mismo tiempo. Se considera que
unavez que haya resistencia a un ITRNN existe resistencia a todos los
miembros de la misma, en este caso se recomienda cambiar a otro triple
esquema con dos nuevos ITRAN y de preferencia (primera alternativa)
un IP: IDV 6 Saquinavir (SQV) combinando con dosis bajas de Rit, y como
segunda opcion, tnicamente con NFV.

Existen reportes aislados de la posible secuenciacion de los
ITRNN usando primariamente NVPB sin embargo, esta reco-
mendacion incluye Unicamente casos con falla temprana que
muy posiblemente no se detecten en forma frecuente en Méxi-
co (consultar el Subcapitulo 1.6 dedicado a “Resistencia”).

Secuenciacion de Esquemas con IP

Los estudios existentes de secuenciacion con IP son escasos y
con un numero limitado de pacientes, no obstante, de estos se
puede concluir que si es posible secuenciar los IP con otro IR,
pero que uno de los aspectos claves para que esta secuenciacion
funcione es asegurar la potencia, lo que se ha logrado con la
utilizacion de esquemas reforzados con Rit, asi como el uso
del AMP, que ha demostrado que puede actuar en contra de
cepas resistentes a varios de los IP como NFV, IDV y SQV.

En todos los casos de falla a esquemas con IP con o sin dosis
bajas de Rit se recomienda como primera opcién el uso de
LPV/r y como segunda opcion IDV/r 6 SQV/r (Rit 200 mg cada
12 horas), si se inici6 con NFV y AMP/r en los demas casos
(excepto inicio con AMP). Cuando una o un paciente inicié su
tratamiento con AMP se recomienda cambiar a LPV/r, aunque
la informacion existente al respecto es muy pobre y se sabe
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que existe resistencia cruzada, y no se cuenta con una segunda
opcidn conocida.

En los casos de pacientes que comenzaron su tratamiento con
LPV/r, asi como en los de pacientes con SQV/r en dosis comple-
ta, no existe a la fecha informacion clara que permita decidir
claramente que esquema usar, por lo tanto se recomienda re-
ferir ala o el paciente a un tercer nivel y de ser posible realizar
un ensayo de resistencia.

En vista de que los estudios de rescate con Atazanavir no han
sido reproducidos y que su seguimiento es corto (24 semanas)
no se puede hacer una recomendacion formal para su uso en
esta Guia.

La secuenciacién, de un esquema triple con IP a un esquema
con tres nuevos ITRAN 6 dos nuevos ITRAN y un ITRNN, no ha
sido estudiada adecuadamente pero en vista de consideracio-
nes de potencia, especificamente, no se recomienda, por lo
que preferentemente se deberan guardar ABC y EFV para un
segundo rescate.

Secuenciacion de un Esquema de Tres ITRAN

El esquema de triple ITRAN que es aceptado, y mas comun-
mente usado para pacientes virgenes a tratamiento, es el AZT-
3TC-ABC, aun cuando existen pacientes que estan siendo ma-
nejados con otros triples ITRAN, como d4T-ddI-3TC y otras
combinaciones de acuerdo a disponibilidad.

En todos los casos este es el tratamiento en el que mayor cui-
dado se debe tener en su seguimiento y el cual debe ser cam-
biado lo méas pronto posible después de corroborar la falla
virologica, ya que de no ser asi se expone a la o el paciente al
desarrollo de resistencia cruzada, no s6lo entre los analogos
timidinicos sino entre todos los miembros del grupo, lo que
limita de manera importante las opciones futuras.

Existe muy poca experiencia de los resultados a largo plazo
referentes a secuenciar un esquema de triple ITRAN una vez
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que falla. Se recomienda cambiar a dos nucleodsidos no usados
anteriormente, de acuerdo a lo ya referido en la seccion previa.
En cuanto al tercer elemento del tratamiento es recomendable
usar un IP reforzado con Rit (SQV, IDV, AMP 4 LPV), con objeto
de asegurar una adecuada potencia. En caso de falla a AZT-
3TC-ABC se recomienda usar Unicamente EFV con TFV y ddl.
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TABLA 14

Eleccion del Segundo Esquema Antirretroviral
de Acuerdo al Tratamiento Usado

ESOUEMA IMNICIAL®

PRIMER RESCATE

Primeara allernativa

Segunda allemaliva

ESCH

UEMA, INICIAL CON 2 ITRAMN Y 1 [TRNN

2 ITRAN + EFV 4 NVP

2 nuevos ITRANT +
IDWYR & SOVIRI

2 nuevos ITRAN" + NFY

ES

CUEMA INICIAL CON 2 ITRAN Y 118

2 ITRAN + MFV

2 nuevos ITRAN" + LPAVIr+

2 mnugvas ITRAN®
ICWIF & SOV

2 ITRAN + 1DV & 50V

2 nuevos ITRAN® + LPWr* +

2 nuevos ITRANY
+ AMPYr

2 ITRAM + AMP

2 nuevos ITRAN* + LPVir

No existe una opcién
clara para secuenciar

ESQUEMA INICIAL CON 2 ITRANY 2 IP (desis completa o reforzado) ™

2 ITRAN + 1DV & SOV

2 nuevos ITRAM® = LPVIr

2 nuavos ITRAN® AMPIT

2 ITRAM + AMPIr

2 nuevos ITRAN® + LPVir

Mo existe una opcion
clara para secuenciar

+ EFV* 8 LPVIT

2 ITRAN LPir No exisle una opcidn Mo exisie una opoion
dara para secuendar dlara para secuenci ar
ESQUEMA INICIAL COM TRIPLE MUCLEQSIDO
AZT- 3TC- ABC 2 nuewos ITRAN® 2 nuevos [TRAN +

AMPIr. 1DV o SOVIT

Cdras combinaciones
de 3 ITRAMN

2 muevos ITRAN® + AMPIT,
INDr & SO0 & LPWIr

No existe una opcién
dlara para secuenciar

* Seleccionados de acuerdo a la tabla previa.

**  Serecomienda, de ser posible, realizar un ensayo de resistencia.
Unicamente se recomienda el uso de EFV cuando la combinacion de ITRAN sea TNF-ddl.

Fokk
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1.5 Esquemas de Tratamiento de Rescate por Fa-
I | a
Terapéutica al Segundo o Subsecuentes

El uso de multiples ARV y la falla a los mismos origina resis-
tencia viral a medicamentos especificos usados, y frecuente-
mente resistencia cruzada, especialmente cuando el esquema
es continuado a pesar de falla virolégica evidente. Dada la
complejidad del manejo es recomendable que en falla malti-
ple la o el paciente sea manejado por un servicio especializa-
do y/o enviado a un tercer nivel de atencion.

Es recomendable, para elegir el esquema a usar, que se realice
un ensayo de resistencias, tomando en cuenta que este ensa-
yo brindara informacion de los medicamentos que deben ser
evitados pero no de los que si se deben de usar, ya que pueden
existir resistencias en poblaciones minoritarias que no sean
detectadas.

En caso de decidir usar un IR, se recomienda que este sea refor-
zado con Rit, lo que representa, probablemente, las mas via-
bles opciones AMP/r 6 LPV/r, con lo que las mejores respuesta
obtenidas con CV indetectable es alrededor de 30% y por un
corto plazo.*®4¢ La introduccién de LPV/r ha mejorado
significativamente la terapia de rescate, pero es también cla-
ro que entre mayor sea el antecedente de uso de IP menor es
la posibilidad de respuesta, especialmente cuando hay ocho o
mas mutaciones asociadas a resistencia del grupo y que nun-
ca debe de vigilarse el desarrollo de dislipidemia.

El estudio ACTG 398 es, a la fecha, el mas grande estudio de
rescate,*” donde fueron aleatorizados 481 pacientes con CV
con mas de 1,000 copias/al y extenso tratamiento para recibir
un segundo IP o no. El estudio confirmé la sospecha que sélo
31% de las y los pacientes que recibieron un IP diferente al-
canz6 una CV menor a 200 copias/al después de 24 semanas.
En el grupo que recibio6 dos IP la respuesta fue mas alta (35%
en comparaciéon con el segundo que registré 23%).

La utilizacién de esquemas con cinco a nueve medicamentos,
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llamados Mega o Giga-TAARA, consisten en usar la mayor po-
sibilidad de medicamentos activos, pero dado el costo y lo im-
portante de los efectos toxicos no se recomienda usarlos am-
pliamente.

Es en este contexto de falla multiple en donde el uso del IF T-20 probable-
mente se recomendaria, cuando existan més estudios que confirmen su
actividad. En los casos que ameriten usarlo (a partir de la falla a segundo
esquema) se recomienda que existan las siguientes condiciones: fallaa
tres clases de ARV, genotipo de resistencia que demuestre actividad para
alguno de los siguientes medicamentos: TFV, EFV, AMP 6 LPV y segui-
miento en un servicio de tercer nivel con estrecha vigilancia.

La suspension del tratamiento con objeto de obtener reversion
de resistencia, que de hecho no es real sino sélo representa la
repoblacién de cepas no resistentes que se replican mejor, no
se recomienda.

Puntos a Considerar en Terapia de Rescate

1) Qué clase de tratamiento previo ha tenido la o el paciente,
por cuanto tiempo y los factores que hayan influido en el
fracaso (como es la falla al apego, que de estar presente
indica la necesidad de una evaluacion mas profunda del
caso), si el panorama no es claro hay que hacer pruebas de
resistencia en tanto contindia con su terapéutica.

2) Usar farmacos nuevos siempre que sea posible, pero vigilar
estrechamente sus efectos negativos.

3) Efectuar el cambio de esquema oportunamente si existe
falla para suprimir el VIH/ARN en plasma a niveles
indetectables dentro de cuatro a seis meses de iniciar la
terapia, o bien una persistente declinacion en CD4+ en al
menos dos mediciones separadas, ya que de no hacerlo
asi, se da al virus la oportunidad de desarrollar mas muta-
ciones y mayor resistencia: a mayor CV mas dificil control.

4) Utilizar siempre IP reforzados con bajas dosis de Rit como
SQVI/r 6 LPVIr.
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5)

6)

7)

8)

Si la o el paciente no ha usado algun ITRAN, habra que con-
siderarlo, pero se deben valorar posibles resistencias cruza-
das.

No se debe pedir demasiada cooperacion a las y los pa-
cientes, habra que considerar que muy pocos pueden lle-
var un Mega o Giga-TARAA.

Estimular a las y los pacientes con el argumento de que
otros farmacos vienen en camino y no etiquetarlos como
“intratables”.

Si los CD4+ lo permiten no se debe dar una nueva droga
(sola), se debera esperar por una segunda para obtener un
efecto contundente, continuando, en tanto, con el mismo
régimen establecido previamente, el que dé al menos una
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reduccion parcial en la CV.

1.6 Uso de Pruebas de Resistencia en el
Manejo del Tratamiento

Resistencia a ARV

Laresistencia del VIH a los ARV se define como el aumento en la capaci-
dad de replicacién viral (Viral Fitness) en presencia de uno o varios medi-
camentos. Como todas las caracteristicas biologicas, la resistenciaa ARV
tiene su origen genotipico y su traduccidn fenotipica. La resistencia
genotipica se refiere a las mutaciones en la secuencia del gene blanco de
los ARV (transcriptasa reversa o proteasa) que se asocian a mayor capa-
cidad de replicacion viral, mientras que la resistencia fenotipica es la
pérdida de susceptibilidad a un medicamento, medida como un incre-
mento en la concentracion inhibitoria 50 a 90% con respecto a una cepa
no resistente y que se refiere como el aumento de veces (x) de dicha
concentracion de referencia.

La resistencia a ARV es originada por la gran replicacion viral
existente (cerca de 10 billones de viriones producidos por dia)
en presencia de una enzima transcriptasa reversa defectuosa
que comete un error de copia del genoma viral cada vez que
hace una nueva copia, lo que origina mutaciones al azar, al-
gunas con caracteristicas fenotipicas bien determinadas,
traduciéndose en la presencia de variantes virales diferentes
Ilamadas cuasiespecies ¢ Cudles de estas predominan?, depende
de presiones selectivas de tipo “Darwiniano”, una de las cua-
les es la presencia de medicamentos. Se calcula que cada dia
se genera al azar al menos una cepa con una mutacion aso-
ciada a resistencia a ARV.

Antes del inicio del tratamiento, las cepas predominantes en
una persona son las susceptibles, aunque existen algunas con
resistencia baja presentes pero con menor capacidad de
replicacion. Esto explica el por qué se han podido detectar
mutaciones asociadas a resistencia, incluso antes del uso de
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cualquier ARV en esa 0 ese paciente, o antes de la existencia o
uso clinico de dicho medicamento.

Al utilizar un tratamiento que no suprima 100% la replicacion
viral, predominaran entonces las cepas resistentes pero de baja
capacidad replicativa, lo que se traduce en control parcial viral
(es decir CV baja pero no indetectable) e incremento de CD4+.
Si se persiste en esta situacién se acumulardn mas mutacio-
nes y los virus tenderan a replicarse mejor y recuperar su ca-
pacidad replicativa previa, con lo que se origina la falla
virolégica.

Entre méas se mantenga el efecto de presion selectiva y
replicacion viral residual (es decir, mientras mas se perpetie
la falla al tratamiento sin cambiarlo, se acumularan méas mu-
taciones), existiran mas posibilidades de resistencia cruzada
y menor serd la respuesta a otros medicamentos. Este hecho
sugiere, en presencia de falla virolégica, un cambio temprano
de ARV; recomendacion que debe adaptarse a la situacion es-
pecifica de cada paciente.

A las mutaciones seleccionadas especificamente por cada me-
dicamento se les llama mutaciones primarias, las cuales ge-
neralmente estan presentes al momento del rebote de la CV, si
este esta relacionado con el medicamento al que esta muta-
cidn se asocia. Las mutaciones secundarias son, en general,
compensatorias a las primarias, pero son las responsables de
aumentar la capacidad replicativa y la resistencia cruzada.

Es importante también mencionar que cada medicamento tie-
ne una diferente barrera genética. Asi, medicamentos como
3TC con una baja barrera genética, desarrollan gran resisten-
cia con una sola mutacién, mientras que otros como IDV, con
una alta barrera genética, desarrollan alta resistencia con tres
0 mas mutaciones que deben acumularse en la misma parti-
cula viral.

Las mutaciones asociadas a resistencia en la transcriptasa
reversa son diversas y en general especificas de cada medica-
mento, sin embargo, recientemente se han descrito dos fend-
menos de gran importancia en relacién a resistencia de los
ITRAN. El primero es el de multirresistencia entre ITRAN, que
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esta relacionada con la presencia de mutaciones especificas
como 151 y la insercién en la posicién 69. Por otro lado, se
han descrito las denominadas TAMs, NAMs 6 ZAMs, o mutacio-
nes asociadas a analogos timidinicos, a nucle6sidos o0 a AZT,
respectivamente, entre las que destacan todas las mutaciones
primarias a AZT y otras como 44D, 69D, 75M y 118lI, cuyo efec-
to es acumulativo y causan resistencia cruzada, en especial
entre d4T y AZT, pero también entre otros nucledsidos.

La resistencia a ITRNN se desarrolla rapidamente en vista de
una baja barrera genética pero es mas importante el hecho de
que implica el desarrollo de mutaciones comunes a los tres
miembros de este grupo, por lo que la resistencia cruzada es
un fendmeno frecuente que evita en la mayor parte de los ca-
sos secuenciar medicamentos de este grupo.

En el caso de los IR, existen en general mutaciones primarias
particulares para cada uno de ellos, con algunas excepciones
como aquellas en las posiciones 82 y 84, sin embargo, es rele-
vante destacar que un namero importante de mutaciones se-
cundarias son comunes, lo que se ha asociado con resistencia
fenotipica cruzada tal y como lo han demostrado diversos tra-
bajos. El patron de mutaciones especifico para resistencia a
LPV/r no ha sido determinado, no obstante, se ha sugerido que
para que se desarrolle un grado relevante de resistencia es
necesaria la acumulacion de 10 mutaciones debidas a una
elevada barrera genética.

La resistencia cruzada entre los grupos de ARV es diferente y
se asocia a la presencia de mutaciones comunes y a la exis-
tencia de multirresistencia, relacionandose directamente con
la posibilidad de secuenciar elementos del mismo grupo.

Finalmente, es importante destacar otro fendmeno de descrip-
cidn reciente, que es el de hipersusceptibilidad. En esta situa-
cion, la presencia de ciertas mutaciones asociadas a resisten-
cia a un medicamento se relaciona con una mayor susceptibi-
lidad a otro. Este es el caso de la mutacion V82F para SQV, la
N88S para AMP, varias mutaciones de nucleésidos que aumen-
tan la susceptibilidad a no nucleésidos y quizas la mas men-
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cionada, es la mutacién M184V asociada a resistencia a 3TC y
que mantiene la susceptibilidad a AZT ¢ incluso la aumenta.
Esta mutacion, que ha sido ampliamente mencionada, se ha
hecho responsable del mantenimiento de la respuesta antiviral
en esquemas dobles de AZT y 3TC, y que después de un lapso
de este esquema doble (12 semanas) al afiadir, ya sea IDV
(AVANTI 2), NFV (AVANTI 3) 6 ABC (CNA3003 y 3009) la respuesta es
practicamente igual que si se hubiera iniciado con el triple esquema. No
obstante, es importante colocar este efecto en un lugar adecuado, ya
que se ha mencionado como estrategia mantener siempre 3TC en todos
los esquemas que recibe una persona a través de su vida. Esto es clara-
mente inadecuado.

Ensayos de Resistencia a ARV

En vista de la importancia de la resistencia a ARV, tanto como
fendmeno cardinal de la falla virolégica a TARAA como por su
relevancia en la seleccion de tratamientos subsecuentes o de
rescate, la existencia de resistencia cruzada, asi como la cada
vez mas frecuente transmisidén de cepas resistentes, se han
implementado los ensayos que detectan resistencia, cuyo uso
se ha diseminado rapidamente. Pero es muy importante esta-
blecer sus bondades y sus deficiencias, en especial tomando
en consideracion que desde el afio 2000 estos ensayos son
recomendados por las guias norteamericanas y europeas para
su uso clinico.

En general, actualmente se puede sefialar que estos ensayos
tienen una forma de reporte complicada, tienen un costo ele-
vado y poseen ademas muchas otras limitantes que son enu-
meradas a continuacion:

1) Ofrecen informacion solo de variantes virales predominan-
tes. En vista de la gran cantidad de variantes circulantes,
el analisis tanto fenotipico como genotipico Unicamente
ofrece informacion de variantes predominantes, es decir,
entre 10 y 25% de todas las existentes. Este hecho significa
que no detectan mutantes minoritarias o escondidas (en
santuarios), seleccionadas pobremente por el tratamiento
actual, o aquellas que fueron seleccionadas por un trata-
miento previo. De esta manera los resultados expresados
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deben ser analizados de la siguiente manera:

A) Si se reporta resistencia, este hallazgo es un buen
predictor de falla si se usa este medicamento, pero debe
tomarse en cuenta que la resistencia in vitro puede di-
ferir de la presente in vivo y que este resultado no defi-
ne el efecto de incrementar las concentraciones de me-
dicamento como cuando se adiciond Rit.

B) Si se reporta susceptibilidad, este hallazgo, definitiva-
mente, no garantiza que el medicamento vaya a fun-
cionar en vista de variantes minoritarias y en especial
cuando este medicamento, o alguno de los no
nucleésidos, ha sido usado previamente (no en el es-
quema actual).

2) Los ensayos actuales tienen una baja sensibilidad, ya que
s6lo son utiles cuando la CV se encuentra por arriba de
1,000 copias/ml, lo cual limita la deteccién temprana de
resistencia.

3) El ensayo de resistencia debe de realizarse cuando el tra-
tamiento ARV esta siendo administrado, debido a que, si se
ha suspendido, las variantes susceptibles tienden paulati-
namente a ocupar la poblacion mayoritaria, ya que por
definicion son mas aptas para replicarse que cualquiera de
las resistentes, haciendo mas dificil la deteccién de mutantes
y por lo tanto limitando su valor predictivo. Este hecho
ejemplifica también la incapacidad relativa de estos ensa-
yos para determinar resistencia a medicamentos de esque-
mas previos dada la desaparicion de la presion selectiva
especifica a dichos medicamentos.

Uso de los Ensayos de Resistencia a ARV

Se pueden establecer, en forma especifica y consensuada, las
siguientes recomendaciones para el uso de los ensayos de re-
sistencia.

INICIO DE TRATAMIENTO

a) Infeccién primaria:

Guia de Manejo Antirretroviral de las Personas que Viven con el VIH/SIDA



En forma global se ha detectado que 15% de las nuevas
infecciones se relacionan a transmisidn de cepas resisten-
tes, encontrandose que es mas frecuente en forma reciente
la transmisién de cepas con alta resistencia o con resisten-
cia multiple. Un ensayo de resistencia durante la infeccién
primaria puede ayudar a decidir cual esquema de trata-
miento se debe comenzar aun cuando esta maniobra no se
realice hasta afios después.

b) Embarazo.
c) Profilaxis postexposicidn.

En ambos casos un ensayo de resistencia en la madre y en
la posible fuente de infeccion son de gran utilidad para
optimizar el tratamiento en la madre, el neonato y la per-
sona expuesta. El ensayo en la o el recién nacido equivale
al de infeccion primaria, y es de especial interés conside-
rando que no todas las variantes virales (incluyendo las
resistentes) son transmitidas uniformemente de madre a hija
o hijo.

CAMBIO DE TRATAMIENTO DURANTE FALLA

. Determinar esquema ante falla virolégica a un segundo,
tercer o cuarto esquema en falla.

Esta es quizas la indicacién mas clara de los ensayos de resis-
tencia. Debe mencionarse expresamente su toma durante el
tratamiento en falla y no después de suspenderlo. Probable-
mente el ensayo genotipico sea de mayor utilidad en una falla
al primer esquema ARV y uno fenotipico ante falla multiple.

No se recomienda el uso de pruebas de resistencia en falla al
primer esquema porque existen suficientes opciones para el
cambio de todo el esquema y porque en caso de realizar en
falla temprana no existe una clara conducta a seguir de acuer-
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do con los posibles resultados.
1.7 Apego al Tratamiento

Uno de los mas graves problemas con que se encuentran las 'y
los profesionales de la salud es con el incumplimiento, por
parte de las y los pacientes, de los regimenes prescritos, deno-
minandose a estos errores como la falta de apego (o adheren-
cia) al tratamiento ARV.

Es poco comun la terapia que no representa una molestia para
la o el paciente, lo que comprende, desde los efectos fisicos de
los farmacos o la cirugia hasta los efectos mentales que con-
llevan los propios padecimientos. Por otro lado, es necesario
enfatizar que toda terapia eficaz dependera de la capacidad
de la o el paciente para sujetarse a un tratamiento, pese a los
inconvenientes de orden fisico y psicologico, como pudieran
ser, por ejemplo: depresion, miedos, dolores, etcétera.

El apego es un complejo fendmeno que comprende, desde el
comienzo del tratamiento, el seguimiento de todo tipo de pres-
cripciones y orientaciones hasta alcanzar la continuidad y
adaptacion al mismo. Como es sefialado por Buceta,* el ape-
go constituye el quinto habito (junto a la dieta, el consumo de
tabaco, la falta de ejercicio y el consumo de alcohol) sobre el
que hay que intervenir para favorecer el éxito terapéutico.
Asimismo, el término “adherencia (apego)” implica un plan
de tratamiento de colaboracion, voluntario y activo, que in-
corpora las creencias y actitudes de la o el paciente (Kristeller
y cols.).5t

EL APEGO COMPRENDE DIVERSAS CONDUCTAS
RECOMENDADAS

.« Propagacion y mantenimiento de un programa de
tratamiento

« Asistencia a citas de seguimiento
« Uso correcto de medicamentos
« Realizar cambios apropiados en el estilo de vida

« Evitar conductas contraindicadas

E Guia de Manejo Antirretroviral de las Personas que Viven con el VIH/SIDA



Es indudable que el uso del TARAA ha repercutido en forma
importante en el decremento de la mortalidad y en la incidencia
de las complicaciones por gérmenés oportunistas que se
asocian a la infeccion por el VIH. Desde 1996, con la
introduccion de los nuevos farmacos para esquemas de
tratamiento de tipo divergente se crearon expectativas muy
optimistas sobre el control de la infeccion; sin embargo, como
punto fundamental se determiné que un apego estricto a estos
esquemas multiples son el factor determinante para alcanzar
los beneficios terapéuticos que llevaran a un nivel adecuado
la supresion de la replica viral y la prevencion en el desarrollo
de resistencias futuras.

De inicio, los esquemas que contienen IP fueron los modelos
ortodoxos de tres 0 mas farmacos, a los que se sumaron en
forma posterior las combinaciones triples que incluyen ITRNN
con ITRAN y aquellos conformados exclusivamente por triples
ITRAN, los cuales se han popularizado recientemente. 545556

En forma simultanea, también fue reconocido que el verdade-
ro éxito tiene una relacion muy estrecha con los elevados
estandares de apego, situacién que es muy dificil de alcanzar
con base en la experiencia observada. Es importante recono-
cer que este tipo de esquemas y en especial aquellos que es-
tan conformados con IR, requieren de multiples dosis y tienen
diversas especificaciones sobre su manejo (como es su inges-
tion y relacion con los habitos alimenticios de la o el pacien-
te, entre otros), ademas de que no se deben olvidar los efectos
toxicos a corto y mediano plazo, asi como el nimero conside-
rable de interacciones entre diversos farmacos.

Otros obstaculos para alcanzar el éxito terapéutico son los cambios
metabolicos y los cambios morfolégicos en la constitucion corpérea de
la persona,®” y si finalmente se afiade el desarrollo de resistencias a los
antivirales, el total de factores negativos que conlleven al éxito terapéuti-

E%ﬁo%g%@'&lwgdﬁ%terior, se ha establecido que un reto impor-

tante es encontrar los mecanismos que aseguren un apego ade-
cuado. En México, estudios reportados por el Centro Nacional
para la Prevencion y Control del VIH/SIDA de la Secretaria de
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Salud (CENSIDA), en pacientes tanto institucionales como pri-
vados, sefialan que las principales determinantes en la sus-
pension del tratamiento fueron: el costo de los medicamentos,
los efectos secundarios y la escasa disponibilidad de los pro-
pios farmacos,*® asi como el desconocimiento parcial o total
por parte de la o el paciente de los efectos colaterales y conse-
cuencias de la falta de apego, falla o resistencia.

Estos resultados son compatibles con estudios de adherencia
(apego) en los Estados Unidos, efectuados en poblacion adul-
ta mayor, como los de Margaret Chesney,*® los cuales han re-
portado primordialmente los efectos secundarios, asi como la
dificultad para manejar un gran niamero de pastillas. Para
Halkitis y cols.,*° los efectos secundarios al farmaco fueron las
causas principales del no apego, lo que aunado a las altera-
ciones de tipo psicologico, como la depresién severa, ocasio-
naron la interrupcion del tratamiento en 18% de los casos,
entre las 12 y las 24 semanas (Sheryl Catz).%*

En publicaciones de mayor difusién como es la “Guia para el
uso de ARV” de la International AIDS Society, se ha declarado
que no tener un excelente apego al tratamiento puede resultar
tanto en un descontrol sobre la replicacién viral como permi-
tir la emergencia de cepas resistentes a las drogas. Aun en los
periodos limitados, el paso del no apego a un tratamiento
agresivo puede producir una rapida repoblacion viral en el
tejido linfoide,®2 %354 estableciéndose un potencial de resisten-
cia cruzada entre los IP disponibles, por lo que la eficacia a
futuras opciones puede verse seriamente comprometida.

Si la tendencia universal es aplicar esquemas potentes en com-
binaciones de al menos tres farmacos, la disyuntiva es qué
hacer para fomentar el apego. Pero hay que reconocer que las
determinantes del fracaso, los mecanismos de medicion y su
control, asi como las estrategias practicas que fomenten el
apego aun estan poco estandarizadas y son poco claras, ya
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que como ejemplo claro no es posible cuantificar el grado del
apego para evitar la resistencia.

Consideraciones Sobre el Apego

Por lo que respecta a otras enfermedades la literatura médicaes clara al
sefialar la dificultad que presenta la o el paciente para
apegarse, incluso, a tratamientos demasiado simples o sencillos.

Los reportes sobre hipertension indican que la tercera parte de
las y los pacientes toma los medicamentos como se le indico,
otra tercera parte no los toma o los toma en dosis subéptimas
y el restante lo hace en forma intermitente.®

La edad, la raza, el sexo, el nivel educativo y el nivel socio-
econodmico no han sido, hasta el momento, factores predictivos
de escaso apego. Cabe sefialar que también la ingesta de al-
cohol o el uso activo de drogas se ha asociado con la pobre
eficacia del apego. De este modo, se ha demostrado que la
posologia de una vez al dia alcanza hasta 90% de éxito, dos
veces al dia 80% y tres o mas veces al dia 65%.

El mecanismo de medicion del apego es aun demasiado im-
perfecto. El autorreporte de la o el paciente es pobre como
indicador; aunque un resultado del escaso apego manifestado
por la o el propio paciente tiene un fuerte valor predictivo y
debe ser observado en forma seria. De igual forma, la estima-
cién que el propio médico o médica tiene sobre la o el pacien-
te también es un instrumento limitado, ya que las diversas
estrategias como el contador de tabletas, los reportes de mo-
vimientos en farmacia y los contadores computarizados de
los recipientes que contienen los medicamentos, han mostra-
do enormes diferencias en diversos estudios.

A pesar de todo, la entrevista directa con la o el paciente esta
considerada como el mejor sistema de interaccion mediante
el cual es posible evaluar una serie de aspectos en relacion
con la motivacion de la o el paciente, al tiempo que establece

la posibilidad de una adecuada relacion interpersonal que
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posibilita el intercambio de informacion confidencial a la que
no se tiene acceso a través de otros métodos.

En consecuencia, es mediante la entrevista como se tiene la
oportunidad de conocer los fracasos de la persona por ape-
garse a tratamientos previos de cualquier indole, siendo uno
de los mejores predictores de la posibilidad futura de no ape-
go, por lo tanto, es recomendable hacer un leve sondeo sobre
el apego desde las primeras entrevistas, sugiriendo que se pre-
gunte, de manera no amenazante y sin emitir juicios de valor,
sobre el apego a medicamentos prescritos en el pasado.

Entonces, si se considera al apego como una conducta
compleja al analizar los factores predictores de eficacia en el
apego, es importante ver las caracteristicas propias de la o el
paciente, del régimen terapéutico, la relacion médico—paciente
y el modelo asistencial al que esta sometido(a) el paciente. La
depresion y la farmacodependencia se correlacionan con el
no apego, mientras que el conocimiento de la enfermedad, la
utilidad de los farmacos y la corresponsabilidad en el control
de la enfermedad son factores predictivos positivos.

Como se menciond anteriormente, las caracteristicas
demograficas no tienen valor predictivo, pero hay
inconsistencia entre diferentes reportes. En lo que concierne
al régimen terapéutico, el apego decrece en relacion
inversamente proporcional al nimero de dosis y tabletas que
se ingieren por dia.

La duracién del tratamiento también es un factor importante,
ya que el apego disminuye en la medida que transcurre el
tiempo, lo que puede ser considerado como elemento para
posponer el tratamiento hasta que exista la posibilidad de
progresion de la enfermedad. La relacién médico—paciente
también es fundamental y no debe pasarse por alto, ya que
esta relacion puede dar como resultado mayor confianza hacia
la o el médico tratante y hay mayores probabilidades de
sinceridad, si esta fallando en la toma de su tratamiento, y
predecir el éxito en el tratamiento ARV.
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Numerosos estudios han sido concluyentes en la buena relacion
como pieza fundamental en el apego, incluyendo un nuevo
estudio dirigido sobre pacientes (Kaplan 1999). De acuerdo
con Patterson y cols., la gran mayoria del personal de salud
tiene la creencia errénea que puede predecir el apego de la
persona, no obstante, las variables que considera el propio(a)
paciente como fundamentales en el escaso apego varian en
forma sustancial a aquellas que son argumentadas por el
propio personal de salud, como se presenta en la TABLA 15.

Estudios elaborados por Chesney y cols., en relacion con el
numero de dosis perdidas, indagaron el nimero de dosis no
ingeridas en las ultimas 24 horas, 48 y hasta dos semanas
previas a la recoleccién de la informacion, encontrando que
10% no habia ingerido una dosis por lo menos, seguido de 20%
a las 48 horas y 36% en las ultimas dos semanas. Reportes
muy similares han sido encontrados en investigaciones ela-
boradas por el San Francisco General Hospital en 1998.

Al considerar también que en el apego intervienen otros fac-
tores importantes, como son: el horario, las caracteristicas de
ingesta, el tipo de alimentos o las restricciones alimentarias
que deben observarse. Gallant y cols., en una encuesta telefé-
nica en 665 pacientes, encontro conductas de no apego en las
ultimas 24 horas en 26% de las y los pacientes.

Fomento del Apego

Las nuevas terapias de combinacion cada dia son, aparente-
mente, menos complejas, dado que, por un lado, han tenido
reducciones en la posologia, y por el otro, ya no hay tantas
indicaciones asociadas con respecto a la alimentacion, pero
un gran ndmero de pacientes que son manejados con IP adn
deben tomar veinte pastillas o mas por dia y algunos de éstos
todavia requieren administracion conjunta con alimentos y
grasas.
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A pesar de los avances biofarmacolégicos el régimen de tera-
pia combinada para una persona que vive con el VIH esta en-
tre los mas complejos que se hayan prescrito para pacientes
que deben manejarse a mediano y largo plazo. La literatura
sobre este topico antes del advenimiento de este tipo de tera-
pias sélo considerd a la asociacion entre la ingesta del medi-
camento y la complejidad del régimen, y determin6 que el
buen apego se alcanzaba si existia remocién de sintomas,
mientras que se veria afectado si los medicamentos producian
efectos secundarios.

Desafortunadamente, a pesar de la disminucion en la posologia
con las nuevas terapias para el VIH/SIDA, las combinaciones
actuales a menudo estan asociadas con severos efectos
secundarios, como son: diarreaéeggatiga, nausea, vomito y
neuropatia periférica, entre otras.  Esto representa para lay
el paciente un descontrol psicolégico y emocional, ya que en
muchas ocasiones antes de la ingesta del tratamiento ARV no
presentaba sintomas fisicos y como respuesta del tratamiento
puede ser reflejado en el organismo, y la decisién inmediata
de la o el paciente es la interrupcién parcial o total del
tratamiento ARV.

Propésito del Tratamiento

El objetivo del tratamiento es bajar la CV hasta niveles no
detectable. Si el tratamiento no alcanza la reduccion espera-
da o los resultados son de dudoso éxito, deben considerarse
diversas razones, entre las que se encuentran los factores del
huésped como elementos que interfieren en la respuesta del
medicamento. Estos factores del huésped son las caracteristi-
cas individuales que afectan la farmacocinética de la droga,
por ejemplo, las alteraciones de tipo gastrointestinal que in-
terfieren la buena absorcion del medicamento.

Hay estudios que indican que las resistencias pueden produ-

cirse en tan so6lo una semana de toma irregular o en las dosis
subdptimas de esta. Si la resistencia se desarrolla a un IP, este
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inhibidor pierde su efectividad, ya que en algunos casos puede

establecerse una resistencia cruzada que incluya a aquellos
medicamentos que la o el paciente nunca ha ingerido, y esta
situacion limita en forma importante las variantes terapéuticas
que lao el médicoy la o el paciente deben tomar para alcanzar
los objetivos terapéuticos.

Previo a 1998 hay escasos reportes publicados del apego. El
énfasis de estos primeros reportes se dirigieron basicamente a
la ingesta de AZT y solo dos estudiosss s presentaron datos que
incluian personas con terapia combinada. Uno de estos
trabajos incluydé a 30% de pacientes con terapia doble,
reportando que la complejidad en la ingesta, la falta de
conocimiento sobre su padecimiento y el efecto de los
medicamentos fueron las causas que se asociaron al no apego.

En la mayoria de estos estudios, previos a la era de la triple
terapia, el apego fue definido como el apego a la posologia en
un minimo de 80% de las dosis prescritas, y solo 42% se encontrd
en el rubro de éxito, a pesar de tratarse de monoterapia.

Por todo lo anterior, puede concluirse que con base en la
biodisponibilidad y la farmacocinética de las drogas, el apego
debe manifestarse no sélo en términos del nimero de tabletas
ingeridas por dia sino también en las caracteristicas asociadas
al tipo de alimentacion, cantidad de liquidos y consideraciones
especificas que aseguren la buena absorcion del farmaco.

Por lo que se concluye que entre las razones aducidas por las
y los pacientes para el no apego se encuentran:

« La no disponibilidad del farmaco en el momento de la
ingesta

« Olvido momentaneo
« Desconocimiento de la enfermedad

. Horario de ingesta que interfiere con el suefio, reuniones,
comidas, etcétera
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. Otras ocupaciones que obstaculizan la ingesta
. Viajes y desplazamientos
« Uso de alcohol y drogas

. Dificultad en la ingesta (demasiadas pastillas, demasiado
grandes)

. Dificultad para asumir la enfermedad

. Patologia organica, emocional concomitante

« Desequilibrio psicolégico

. Incapacidad de mantener la privacidad durante la ingesta
« Poca responsabilidad de su salud

. Costos elevados

Apego en la Era del TARAA

Dada la importancia de la infeccién por el VIH y las bajas
cifras de apego en cualquier enfermedad cronica, es relevante
establecer estrategias adecuadas que incrementen el apego,
ya que no existen recetas magicas.

Para iniciar el tratamiento y que este contemple un fin exitoso,
el factor de mayor trascendencia es si la o el paciente esta
preparado para comenzar la terapia ARV, ya que él mismo es
el mejor juez para decidir en qué momento iniciar su régimen,
para lo que debe estar bien informado sobre todos los detalles
que conciernen a la ingesta de los ARV y de las consecuencias
del no apego; de ahi que a la mayoria de las y los pacientes se
les debe proporcionar una informacion exhaustiva que se adecue
a sus necesidades.
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Es necesario incrementar una adecuada consejeria en trata-
miento, realizar talleres informativos, vivenciales, de las y los
pacientes candidatos a tomar tratamiento ARV o de quienes
ya estan en seguimientos clinicos.

Es fundamental tomarse el tiempo necesario para compren-
der cabalmente el estilo de vida de la o el paciente para pres-
cribir el régimen adecuado, ya que el inicio precipitado es
circunstancial y sélo corresponde a situaciones muy concre-
tas, como el embarazo y el parto.

Las razones para iniciar un tratamiento pueden resultar fun-
damentales en la eficacia del apego a los ARV, no es lo mismo
que se dé por mandato autoritario de la o el médico, que por
un acuerdo médico-paciente para mantener la salud y con-
trolar la enfermedad, el considerar estos motivos que los lleva
a iniciar tratamiento, pueden no ser motivo suficiente para
responsabilizarse de su situacién y tener un apego.

Estrategias Relacionadas con la o el Paciente

El primer punto se concreta en negociar un plan de tratamiento
que la o el paciente comprenday acepte, el cual debe adecuarse
a sus condiciones generales de vida, teniendo en cuenta sus
limitantes. Este proceso de consejeria en tratamiento requiere
tiempo (dos a tres visitas) y tiene la finalidad de informar a la
o el paciente sobre el padecimiento, explicar los objetivos del
tratamiento, acordar el manejo a corto, mediano y largo pla-
zos, determinar los efectos secundarios e interacciones
medicamentosas, asi como evidenciar las consecuencias del
escaso apego. El involucrar a personas del medio familiar o
social también tiene repercusiones favorables.

El uso de estrategias que faciliten la ingesta oportuna de los

medicamentos deben ser apoyadas por herramientas tales
como despertadores, alarmas, llamadas telefdnicas, pastilleros,
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entre otras, con la finalidad de que se incorporen los farmacos
a los habitos cotidianos, tal como se ha venido reiterando desde
el inicio de este Subcapitulo.

Adicionalmente, la busqueda de ayuda externa por medio de
grupos de apoyo se traduce en resultados adecuados.

Como ya se ha hecho referencia, establecer una comunica-
cidn adecuada que responda a todas las inquietudes de la o el
paciente y que se sustente no sélo en una buena relacion mé-
dico—paciente, si no en el trabajo estructurado por un grupo
interdisciplinario de salud con participacion del area de salud
mental (psicolégica) y la de trabajo social, redituara en un
incremento en el factor de éxito.
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TABLA 15
Factores de la y el Paciente Asociados al no Apego

Dusgrasidn & grobleras paxolbgices raiacicnados o m
sl VIHSIDAR TS

AicoholsmoDregadicadn

FUERTEMEMTE Adhanaraa proova deinciucsa
ASOCIADOS

Dosoanooer las causas di fala erapdulca ¥ Sus (epencL Sones

Descanocer los efecics secundanns v las mieracciones
medicamaniasas

Inlerpralacein inddacisd s de las edicacones médicas

Seaxn
MODERADAMENTE Raza
ASOCIADOS P

Esiades dal padesimienio

Mivel de escolaridsd

Mival socoecontmico
51N ASOCIACION

Factor e rieagd pars VIH (fofma de anamisiing

Ol i

Fuente: Cheever. A guide to clinical care of women with HIV, 1999. p.141.
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TABLA 16
Estrategias para Aumentar el Apego

Hagociar un plan ferapsubon gue el pacienie enfenda y acephbs

Darse Bempn paa sxpicar &l obpetive del taamienio y
negasitad del apegn

EMFOCADA AL

Buscar a famniliar v accdal
PAGIENTE i :

Umiizar eslrategies relorzad orgs v elementos con finss recodadanos
[Avigas deedlos & indiecios)

Acoplar el régimen lerapiubics 3 sus habios de vida

Paricipackin an grupos de apoyo

Infiprmar al pacierie anbcpadaments de efecios seoundancs

EMNFOCADA A Ciarinuir las rasinccones alimaentanas

MEDRAMBNITLS Evilar infesacsiones madicamenbosas sdvanas

Estsblecer poaslogine fciles

Algunas alternativas para medir apego indirectamente pueden ser:
« Resultados de linfocitos CD4+y CV.

« Estado Clinico.

« Conteo de pastillas.

« Estrategias relacionadas con el personal de salud.

TABLA 17
Estrategias para Aumentar el Apego
Enfocadas al Personal de Salud

1. Exlablager comumicacitn adeciads (Majoras la relacion Madico-Paciens)

Eslablecer actividades aducatvas

Manitoren parmanania aobre & nivel de apago (visitas progeamad as)

Inwducrar al squips de dakud

2
3
4. Deteccicn de Bchres adverses al apego (depresion, pamlegia concomifania)
&
i

Entrenastas directas con la o el pamente

7. Talleres y Qansﬂprla an imtamienin
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1.8 Atencién y Tratamiento de la Exposicion Ocu-
pacional al VIH en las y los Trabajadores
de la Salud

Se define como trabajadoras o trabajadores de la salud (TDS)
a cualquier persona, mujeres y hombres (médicos, enferme-
ras, quimicos, empleados, estudiantes o voluntarios), cuyas
actividades involucran el contacto con enfermos(as) o con
sangre u otros fluidos bioldgicos provenientes de pacientes en
una institucion de salud. Se considera exposicion al contacto
directo con sangre o fluidos biolégicos que contengan sangre
contaminados con el VIH.

Entre los TDS, desde el punto de vista ocupacional, el princi-
pal riesgo para la adquisicién de la infeccion por el VIH es la
exposicion percutanea con sangre o con productos que con-
tengan sangre de personas que viven con el VIH/SIDA. Aunque
otros tipos de exposicién pueden ser ocasionalmente respon-
sables de una infeccidn de tipo ocupacional, el riesgo para la
transmision del VIH por estas rutas es significativamente me-
nor al de la via percutanea. Las modalidades de transmision
del VIH a través de la sangre comprenden: inoculaciéon
percutanea (punciones), contaminacién de heridas abiertas o
piel con pérdida de continuidad y exposicién de mucosas.

Entre las y los TDS la causa mas comun de exposicion
percutanea con sangre contaminada con el VIH son los acci-
dentes con agujas u objetos punzocortantes contaminados con
sangre.

Diversos son los productos bioldgicos de los cuales se ha ais-
lado el VIH, no obstante, Unicamente la sangre y sus deriva-
dos, el semen, las secreciones vaginales, el liquido amnidtico
y la leche se han identificado como vehiculos de transmision
de la infeccion por el VIH. De todos ellos, definitivamente los
productos con que las y los TDS tienen mayor posibilidad de
estar en contacto son la sangre y sus derivados.
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Riesgo de Infeccion Ocupacional Postexposicion en
las y los TDS

En los Estados Unidos, hasta Junio del afio 2000, 56 TDS o
trabajadores(as) de laboratorios cientificos se habian infecta-
do por el VIH de manera ocupacional, ademas de haberse in-
formado otros 138 episodios de infeccidn posiblemente re-

lacionados a transmision por exposicion ocupacional. De los
casos de seroconversidon ocupacional corroborada en TDS es-
tadounidenses, 49 fueron debidos a exposicion percutanea se-
cundaria a punciones accidentales con agujas o cortadura con
objetos punzocortantes contaminados con material que con-
tenia el VIH-1, cinco casos fueron asociados con exposicion
significativa de sangre con membranas mucosas y en dos ca-
sos los TDS tenian heridas con pérdida de la solucién de con-
tinuidad de la piel cuando tuvieron contacto con sangre con-
taminada.

Diversos estudios, de manera prospectiva, han tenido segui-
miento y se ha evaluado el riesgo de infeccion ocupacional en
TDS que han tenido exposicidon con sangre o productos que
contenian sangre de pacientes seropositivos al VIH.
Conjuntando el total de personas incluidas en estos estudios
se ha logrado estudiar a 4,867 personas, de las cuales 15 pre-
sentaron seroconversion; con estas cifras se estableci6 un riesgo
de infeccién del 0.31% con un intervalo de confianza al 95% de
0.20 a 0.57.

Con una metodologia similar se conjuntaron 2,071 TDS que
tuvieron contacto de sangre con membranas mucosas 0 con
piel no intacta, el riesgo determinado de seroconversion fue
de 0.09% con intervalo de confianza al 95% de 0.006% a 0.5%.

Aunque se ha informado infeccion en TDS después del contacto
de piel intacta con sangre contaminada, el riesgo de
transmision del VIH que este tipo de contacto representa no
ha sido determinado. Se estudiaron 929 TDS que atendian
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pacientes seropositivos al VIH y que no habian tenido contacto
accidental con sangre o productos que contuvieran sangre, en
ninguna de estas personas se documentd seroconversion. Se
ha establecido que la simple atencion de pacientes infectados
por el VIH no establece un riesgo para infectarse por el VIH.

Factores de Riesgo Asociados con la Transmisiéon
Ocupacional del VIH

Aunque se han realizado multiples especulaciones acerca de
cudles son los factores que se asocian con un incremento en el
riesgo ocupacional de infeccién por el VIH, ningln estudio ha
demostrado que un solo factor en particular (con la posible
excepcion de la lesion percutanea como ruta de exposicion),
ocasione un incremento en el riesgo de infeccidn. Varios factores
se han propuesto como asociados con la posibilidad de
infeccion ocupacional entre las y los TDS, los cuales pueden
dividirse en:

FACTORES ASOCIADOS AL CONTACTO

Ruta de exposicién, profundidad de la herida, tipo y cantidad
de fluido biolégico con que se tuvo contacto, tiempo de
exposicion, concentracion de virus en el fluido bioldgico y
presencia de células CD4+ en el sitio de la exposicion.

FACTORES RELACIONADOS A LA O EL PACIENTE

Estadio de la infeccién, cantidad de la CV, nivel de linfocitos
CD4+ vy tipo de tratamiento ARV que recibe.

FACTORES RELACIONADOS CON LA O EL TDS

Pérdida de integridad de la piel, ausencia de primeros auxilios
en el sitio de la exposicion, presencia de infecciones virales
concomitantes, estado inmunolédgico y uso de profilaxis
postexposicién (PPE).

En los hospitales, los servicios quirdrgicos, de urgencias,
hemodialisis y los laboratorios, son en los que se han
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identificado mayores indices de exposicion a sangre. De los
servicios quirurgicos los de traumatologia, cirugia plastica,
ginecobstetricia y cirugia general han sido los mas relacionados
con riesgo de exposicion a sangre. En un seguimiento de
procedimientos quirdrgicos el riesgo de exposicion a sangre
fue mayor cuando el tiempo quirdrgico se prolongé por mas
de tres horas, hubo un sangrado durante la cirugia mayor a
los 300 ml y las cirugias vasculares y ginecologicas intra
abdominales.

Infeccién Ocupacional en las y los TDS

Entre las y los TDS con seroconversion ocupacional documen-
tada reportados a los CDC, 81% present6é un sindrome compa-
tible con infeccidén primaria, en promedio 25 dias después de
la exposicion. En un andlisis de 51 casos de infeccion ocupa-
cional, la media de tiempo estimado desde la exposicion has-
ta la seroconversion fue de 46 dias y aproximadamente 95%
de las y los TDS que se infectaron presentaron seroconversion
dentro de los primeros seis meses después de la exposicion.

Estos datos sugieren que el tiempo que transcurre entre el con-
tacto con el VIH y el desarrollo de datos seroldgicos de infec-
cidn, es similar entre las personas que se infectan de manera
ocupacional y el resto de la poblacion que se infecta con el
VIH.

Profilaxis de Exposicion

La medida profilactica més importante para reducir la trans-
mision ocupacional del VIH es evitar la exposicion con la san-
gre. Desde 1987, los CDC disefiaron una guia de recomenda-
ciones para reducir el riesgo de las y los TDS para adquirir de
manera ocupacional la infeccion por el VIH, aunque estas mis-
mas recomendaciones pueden ser validas para reducir el ries-
go de infeccién de todas las enfermedades relacionadas a trans-
mision nosocomial u ocupacional.

A estas recomendaciones se les ha denominado: precauciones
universales. La premisa general de estas recomendaciones
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consiste en que todas y todos los pacientes pueden estar infec-
tados por micro organismos que se pueden transmitir por san-
gre, por lo que toda la sangre o productos biolégicos que con-
tengan sangre de cualquier paciente deben considerarse como
de riesgo.

Precauciones Universales

A pesar de los problemas implicitos para la implementacion
de las medidas sefialadas en las recomendaciones contenidas
en las precauciones universales, es un hecho la necesidad de
disminuir la frecuencia de exposiciones ocupacionales y asi
reducir el riesgo de las y los TDS de adquirir infecciones debi-
das a su actividad laboral. Por otra parte, se debe contar con
programas educacionales para las y los TDS que incluyan in-
formacion de los riesgos que su actividad laboral implica y la
necesidad de tomar en cuenta y aplicar las recomendaciones
sefialadas en las precauciones universales.

Entre las medidas incluidas en las recomendaciones de las pre-
cauciones universales, se encuentran:

I. El lavado de manos se debe realizar antes y después del
contacto con las y los pacientes, o de manera inmediata si
se tiene contacto con sangre o productos biolégicos.

Il. Se deben utilizar guantes cuando se realice un
procedimiento que tenga el riesgo de contacto con sangre
o productos bioldgicos, mucosas o piel no intacta de la o
el paciente.

.Empleo de mascarillay proteccién ocular durante los proce-
dimientos que ocasionen aerosoles o salpicaduras.

IV. Cuidado extraordinario cuando se manipulen agujas u otros
objetos puntiagudos o punzocortantes. Eliminacién de este
tipo de objetos en recipientes a prueba de perforaciones.

Los equipos protectores como: guantes, cubrebocas, batas y

protectores oculares, siempre se deberan utilizar cuando se
maneje sangre y sus derivados, secreciones vaginales, liquido
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cefalorraquideo, liquido sinovial y liquido amnidtico; quedan-
do opcional su uso cuando se maneje saliva, expectoraciones,
sudor, orina, lagrimas o secrecion nasal.

PRECAUCIONES ESPECIFICAS PARA CIRUJANOS

1)

2)

Utilizacion de barreras apropiadas de proteccion, como:
batas impermeables, dobles guantes y proteccién ocular.

Eliminar el paso mano a mano de instrumental cortante,
para lo que se puede utilizar una palangana, o bien, dejar
el instrumental en una mesa de mayo y de ahi ser tomado
por el cirujano: a) evitar la manipulacién de agujas tratando
siempre de manejarlas con el porta-agujas y pinzas de
diseccion, b) utilizar batas impermeables para evitar la
posibilidad de contacto de la piel con la sangre a través de
una bata humedecida por sangre o secreciones, c) los
quiréfanos deberan asearse con el método habitual solo
adicionandose el aseo del material contaminado con sangre
mediante el uso de hipoclorito de sodio diluido al 10%.

Diversos estudios han mostrado la utilidad del empleo de do-
bles guantes para disminuir la posibilidad de punciones
percutaneas. En un estudio donde se vigilaron 960 procedi-
mientos quirdrgicos, el indice de perforacién de guantes fue
de 17.5%; cuando se utilizaron dobles guantes el indice de
perforacidn para el guante externo fue de 17.4%, pero para el
interno se redujo a 5.5%.

En el consultorio (pacientes ambulatorios) se ha recomenda-
do seguir las siguientes precauciones:

Utilizar guantes cuando se efectlen exploraciones.

Los instrumentos punzocortantes o afilados deben
desecharse dentro de recipientes a prueba de perforaciones.

todos los materiales de desecho contaminados deben de
colocarse en sitios especiales y rotulados con etiqueta de
«material contaminado».
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Recomendaciones para la Profilaxis Postex-posicion

1)

2)

3)

TRATAMIENTO EN EL SITIO DE LA EXPOSICION

La piel o las heridas que hayan tenido contacto con
productos de riesgo para infeccién deberan ser lavados de
manera inmediata con agua y jabon, en el caso de contacto
de mucosas el lavado sera sélo con agua. No existen
evidencias de que el uso de agentes antisépticos utilizados
en cirugia reduzca el riesgo de infeccién por el VIH.

EVALUACION DEL RIESGO DE INFECCION

Después de una exposicion se debera establecer el riesgo
de infeccién y valorar la implementacion de PPE. La
evaluacion del riesgo de infecciéon se llevara a cabo
tomando en cuenta:

a) Tipo de producto biolégico con que se tuvo exposicion.
b) Via de contacto.

c) Intensidad de la exposicion, tanto en cantidad como
en tiempo. La exposicién con sangre, con productos
que contengan visiblemente sangre o con fluidos po-
tencialmente de riesgo (semen, secreciones vaginales,
liquido cefalorraquideo, liquido amnidtico), a través de
una lesion percutanea o mediante contacto con
mucosas, es una situacién de alto riesgo de infeccion y
de necesidad potencial para PPE.

TOMA DE EXAMENES DEL ESTADO SEROLOGICO DE LA O
EL PACIENTE Y DE LA O EL TDS

Las y los TDS involucrados en una exposicién ocupacional
deben ser evaluados en su condicién seroldgica respecto a
la infeccion por el VIH para corroborar si eran seronegativos
antes de la exposicion.

Si se desconoce el estado serolégico de las o los pacientes
con que se tuvo exposicidn, se deberd realizar la determi-
nacién de anticuerpos contra el VIH en éstos. En caso que
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4)

5)

las o los pacientes sean conocidos como seropositivos al VIH,
se deberén establecer tanto el estadio de su infeccion
mediante la determinacion de CD4+ como la cuantificacion
de la CV, ademas de identificar si la o el paciente esta
recibiendo tratamiento ARV, y en este caso, cudl es el tipo
de tratamiento que esta recibiendo. Si no se tiene esta
informacioén de manera inmediata, se debera iniciar la PPE
y reevaluarse posteriormente su indicacion cuando se cuente
con la informacion pertinente.

REGISTRO DE LA EXPOSICION

Todos los casos de exposicion ocupacional deberan
registrarse ante el servicio de medicina preventiva de su
unidad médica.

PROFILAXIS POSTEXPOSICION

Estudios en animales han mostrado que la infeccién
sistémica por el VIH no ocurre de manera inmediata, dejando
con ello un espacio de tiempo para que los agentes ARV
modifiquen o prevengan la replicacion viral. Estudios en
simios han demostrado la eficacia de los regimenes de PPE,
aunque los resultados de estos estudios no pueden ser
transpolados completamente a los que ocurren en las
personas.

Los estudios de eficacia de la PPE en humanos son
limitados, debido principalmente al bajo riesgo de
transmision del VIH después de la exposicién ocupacional,
por lo que se requieren miles de pacientes para completar
uno de estos estudios; no obstante, un estudio retrospectivo
de casos y controles, después de controlar otras variables,
mostro que con AZT se redujo el riesgo de infeccién en 81%,
con un IC al 95% de 43% a 94%.

Cuando menos se han informado 21 casos de falla de los
esquemas de PPE, en 16 de ellos se utiliz6 un esquema de
monoterapia con AZT, en dos se combindé AZT con ddl y
soOlo en los tres restantes se empleé un esquema con tres
ARV. Algunos factores que pudieron haber influido en este
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fracaso fueron: un indculo viral grande, retardo en el inicio
de la profilaxis, esquemas de corta duracién y factores
propios del hospedero.

No todas y todos los TDS que sufran una exposicion con
sangre o productos biolégicos deberan ser sometidos a PPE,
la indicacion de la misma seré el resultado de una
evaluacion cuidadosa del riesgo de transmision del VIH que
el evento de exposicion presente.

Antes de iniciarse la PPE las recomendaciones para el inicio
de la profilaxis, limitaciones de la misma y el riesgo de
esta, deberan ser explicadas a la o el TDS que ha tenido
una exposicion ocupacional substancial. Debido a que la
mayoria de casos de exposicion ocupacional no resultaran
en transmision del VIH, el riesgo de toxicidad de los ARV
utilizados en la PPE debera valorarse cuidadosamente con
relacion al beneficio potencial de los mismos. La o el TDS
expuesto siempre estara en posibilidad de declinar el uso
de PPE.

En los casos en que se considere adecuada la indicacién de
la PPE, debera iniciarse tan pronto como sea posible. Aun
no se conoce el intervalo de tiempo dentro del cual la PPE
se deba iniciar para obtenerse una eficacia 6ptima, pero
estudios animales han mostrado la importancia de iniciarse
dentro de las primeras horas después de la exposicion, por
lo que la exposicién ocupacional debera considerarse como
una urgencia médica. Si existe alguna duda sobre indicarse
0 no la PPE, es preferible iniciarla y una vez que se cuente
con la totalidad de datos valorar la pertinencia de
continuarla.

Hasta el momento sélo el uso de AZT ha mostrado prevenir
la transmision del VIH en humanos. No obstante que no
existen datos suficientes que sustenten que la combinacién
de agentes ARV proporciona una ventaja adicional en la
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prevencion de la transmision del VIH, los expertos han
recomendado esquemas combinados para incrementar la
potenciay reducir la posibilidad del desarrollo de resistencia.

La seleccion del régimen indicado para la PPE se basara en
la evaluacién que se haya realizado del riesgo de
transmisién de la infeccidn del VIH después de la exposicion.
En caso de recomendarse el uso de PEE, en la mayoria de
casos sb6lo se requerird de un régimen de dos drogas,
usualmente AZT més 3TC, esquema que se ha denominado
basico. La adicién de una tercera droga, regularmente un
IR, deberé considerarse solo en los casos en que el riesgo de
transmision del VIH sea mayor al habitual, este esquema
se ha denominado expandido.

En ambos casos la duracién del esquema de PPE es de cuatro
semanas. Un estudio efectuado entre 1998 y 1999 en siete
hospitales de los EU, informé que en 16 (39%) de 41 personas
que sufrieron una exposicién ocupacional, el virus al que
fueron expuestas presentaba mutaciones genéticas
primarias relacionadas con resistencia a los ARV y en cuatro
(10%) las mutaciones se asociaban con resistencia a IP.

Los TDS con exposicion ocupacional al VIH deberan tener
un seguimiento de cuando menos seis meses, periodo
durante el cual se realizaran evaluaciones clinicas y la
determinacién de anticuerpos contra el VIH, una basal
inmediatamente después de la exposicion y posteriormente
a las seis semanas, 12 semanas y seis meses.

Dos semanas después de iniciada la PPE debera realizarse
una evaluacion de la toxicidad potencial de los agentes
ARV incluidos en el esquema de PPE, la cual consistira en
examen fisico, biometria hematica completa, quimica
sanguinea y pruebas de funcion hepatica.

En las personas sometidas a PPE o en vigilancia pos-

texposicion durante el periodo de seis meses de vigilancia,
pero principalmente durante las primeras seis a 12 semanas
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deberan seguir las siguientes medidas adicionales que se
deben llevar a cabo para evitar una potencial infeccién
secundaria que ellos pudieran ocasionar: abstinencia sexual
0 uso de condodn, evitar donar sangre, plasma o semen y
acudir periédicamente con el médico para su evaluacion.

Se ha descrito que cerca de 50% de las y los TDS sometidos
a un esquema de PPE experimentan alguna manifestacién
relacionada a efecto adverso de los medicamentos, como
nausea, vomito, anorexia y cefalea; cerca de 33% de las
personas en tratamiento con PPE suspende la medicacion
debido a los efectos adversos, siendo lo mas frecuente entre
quienes reciben un esquema con tres ARV. Eventos severos
informados en pacientes con PPE incluyen: nefrolitiasis,
hepatitis, pancitopenia, insuficiencia hepéatica aguda,
sindrome de Stevens-Johnson y rabdomiolisis.

TABLA 18
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Determinar Recomendaciones de
Profilaxis Postexposicion (PPE)

GE

ES VIH

RECOMENDACION FFE

La PPE puede no estas recomendada El ipo de exposicidn
ni pOBESE N fesgo conodido para infaccion por el VIH.
Si el riesgo de foxicdad de ia PPE sobrepasa los beneficios,
faindicacian de PPE debe valorarse Grso por caso

Caonalderar esguema basico® de PPE. Elnesgo de la
exposicion Bana un nesgo keve para infeccion por el VIH
Una carga viral alta en el paciente justifica la
recomendacion del uso de PPE

Esid recomendado & esquema basico® de PPE. La mayoria
de exposiconas se encuentran en esta categoria. Mo se ha
observado un incremento en e riesgo de infeccidn por of
WIH, pero es aproplada la PRE

Estd recomendadn &l esquema expandide® de PPE. El tipo
de exposid on representa un increments en el riesge de
transmisian del VIH

162

Esté recomendsado el esquema expandide** de FPE. El tipo
de exposic on representa un incremento enel riesgo de
trangmision del VIH.

Desconecido

Descanacido

5i se desconoce & estado sarologico del pacienta o la
orcunstanda como aourmid la exposicion, el siio de la
exposicidn segiere un riesgoe probable. Siel grade de
exposiciin en 2 0 3, se debe considerar &l esguema
bagico de PPE

ESQUEMAS DE PROFILAXIS POSTEXPOSICION (PPE)

BASICO: AZT 600 mg via oral al dia dividida en dos dosis méas 3TC 150 mg via oral dos veces al dia por

cuatrosemanas.

EXPANDIDO: Esquema basico mas IDV 800 mg via oral cada ocho horas, 0 NFV 750 mg via oral cada
ocho horas por cuatro semanas.
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Durante la primera década de la infeccion por el VIH, la pri-
mera causa de morbi-mortalidad de las personas con infec-
cion por el VIH/SIDA fueron las infecciones oportunistas (10).

El deterioro de la funcién de los linfocitos CD4+ continua siendo
el marcador que permite conocer el grado de dafo
inmunoldgico y la posibilidad de que la persona se vea afec-
tada por determinado tipo de infecciones, que solamente afecta
a este grupo de enfermos, por lo cual se les ha denominado I0.
Asimismo, la zona geografica ha contribuido a que cierto tipo
de infecciones pueda ser mas frecuente en ciertos grupos.

El uso de medicamentos utilizados para la profilaxis de las 10
ha permitido que las y los enfermos gocen de menos cuadros
de dichas infecciones, con lo que mejora su calidad de vida y
el deterioro de las personas se vea disminuido en forma consi-
derable.

El desarrollo de TARAA, a partir de 1996, cambi¢ la frecuencia
de las 10 en las personas infectadas con el VIH como resulta-
do de la restauracion de la funciéon inmune, y como conse-
cuencia la disminucion aiin mayor de la mortalidad y en al-
gunos casos, inclusive, ha permitido suspender la profilaxis.

A partir de 1995, se han desarrollado guias para la prevencion
de las 10, las cuales se deben adaptar a la situacion y condi-
ciones de la poblacion donde se lleva a cabo la intervencion.

BASES DE LOS PRINCIPIOS DE LA TERAPIA PROFILACTICA

1. Prevenir a la persona que vive con el VIH o con el SIDA
(PVVIH/SIDA) de la exposicion del agente etioldgico de la
infeccion.

2. Prevenir el primer episodio de la enfermedad.

3. Prevenir la recurrencia de la enfermedad.
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El sistema de clasificacion se basa en la fuerza de la recomen-
dacion para prevenir la infeccion oportunista y la calidad de
la fuente recomendada para hacer esta prevencion, para lo
que a nivel internacional se utiliza un sistema de clasificacion
que se basa en letras y numerales, las primeras indican la
fuerza de asociacion de la profilaxis y los numerales de que
estudios provienen.

En las TABLAS 20 y 21 se muestra la dosis utilizada para pre-
venir los episodios iniciales en adolescentes y adultos infecta-
dos con el VIH, asi como la profilaxis secundaria de las princi-
pales infecciones oportunistas.

TABLA 19
Sistema Usado como Recomendacion y Calidad
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para la Profilaxis

TABLA 20
INOICE FUERZA DE RECOMENDACION
A Existe fuerte evidencia del benafico gue se obtiene al recormandario

SIEMFPRE DEBE OFRECERSE

Existe moderada evidencia de su ulllidad, poca evidencia clinica

B DEBE SER OFRECIDA
¢ La evidencia de |la eficacia tiene insufidente soporte para recomendarla
y costo elevado de |as lerapias atternativas
OPCIDMNAL
o Existe mederada avidencia o falla de eficacia o soporte para
recamendarla
GEMERALMENTE MO DEBE SER OFRECIDA
E Existe evidencia suficienls para no recomandara
WUMCA DEBE SER OFRECIDA
iNDICE CALIDAD DE LA EVIDENCIA QUE SOPORTA LA RECOMENDACION

| Evidencia por lo mencs de wn esiudio aleatorizado controlado

" Evidencia por lo menoes de un estudio dindco no controlado, cohaorte,
o estudio de casos y controles

La evidenca proviene de |as opimiones de la ENF}EI1EI‘I¢|$ de axparios,

i comités y repories

Guia de Manejo Antirretroviral de las Personas que Viven con el VIH/SIDA




Profilaxis Primaria de las Infecciones Oportunistas

TABLA 21

ENFERMEDAD | INDICACIONES | POSOLOGIA | ALTERNTIVAS | COMENTARIOS

FUERTEMENTE RECOMENDADAS

Maurmon ia Inletar Trirnetaprim! Alternativas Suspender
por profil axis: Syffametoxazol | Trimetoprimi el tratamisnto
. carinil linfocios [TMPISMX) Sulfametoxazol can Chu+
4+ 1604800 mg 160/800 mg =200y GV
<2000ml diario Iveces ne detectable
evidencia ® gEmana mas da
de Pentamidina & meses
enfermedad 300 mg una
definitaria una vez al
Primaria: mes en
linfocitos nebulizaciones
ChD4+ Dapsona
<200 ml S0 mg 2 veces
durante 3 ¥ dia ¢ 100 mg
mesas diario
Sacundaria Pirimetamina
lirfocitas CD4+ Tamg
<2000ml L=aucovenn
durarnte 25 mg
B meses una vez dia
Tubsroulosis PPD 5 mm Isoniadida Alternativas
de induracian 300 mgidia Rifampicina
Walarar de Piridaxira GO0 mgidia
acuerde a la 50 mg diaro Firaznarnida
zona % 12 meses 20 mgfdia
andémica
Towopl asmosis Serologia Trimetogrim' Trimetoprim/
posiliva para | Sulfameloxazol | Sulfametoxazol
toxoplasma y 160/8 80 mg 80/400 mg
linfocitos una vez al dia una vez al dia
COa+ (CI) Dapsona
MEnores S0 mg
de 100 mi Pirimetaming
S0 mg
Leucovann
25 mg
una vez al dia
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Complalo Linfocites Azitromicina Azitromicina
Micobacterum Cha+ 1.200 mg 1.200 mg
avium =50/ml unavezala una vez
s=mana [Al} al dia (G}
Clraritramicina
500 mg
dos veces
al dia (Al}
GEMERALMEMNTE RECOMEMDADA
Strecptococous Linfocitos “acuna Ninguna Minguna
preumaoniag Cod4+ palivalents
=200imi 0.5mi
intramiscular
(B
Hepatits B Todas las Vacuna de Ninguna
s pacientes hepalitis en
VIH negativos Adosie (BII)
suscaplibles
‘irnus de Todas las vy Wacuna inactva | Rimantadina
Influenza log paclentes | Irvalenle 0.5 ml 100mg VO
en forma anual | intramuscular 2 vaces
dosis unica al cdia (20
By Amantadina
100 mg VO
doE Weces
aldia
Hepatits A Todas las v Vacuna de Minguna
los pacientes hepatitis &
negativos a dos dosis (Bl
hepatiis &
Tadas y todos
los pacientes
con hepatopatia
crénica por
hepatiis B y C
EVIDENCIA DE MEJORIA MO INDICADOS(AS) DE RUTINA
Bacterias En caso de Factor Minguna
neutropenia estmuiadar de
colonias de
granulocitos
S10ml
subcutaneo
una vez al dia
2-4 gernanas
Cryptococous Linfocrtos Fluconazol ltracanazol
nealonmans cOa+ 100- 200/mg 200 g VO
=50l WO una vez una vaz
al dia (Gl al dia (200
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Histoplasma Linfocitos ltraccnazol
capsulatum Chd+ 200 rmg WO
=100iml| una vez
¥ ancas al dia [C1)
endémicas
Citomegalovirus Linfocifos Ganciclwir Minguno
[CMY) COds <S0ml 1grvo
¥ anticuerpos Jveces al dia
positivas
a GV
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1.10 Tratamiento en lasy los Paciente Coinfectados

Profilaxis Secundaria
de Las Infecciones Oportunistas

ENFERMEDAD | INDICACIONES [MEDICAMENTO| ALTERMATIVA | COMENTARIOS

RECOMENDADAS COMO ESTANDAR

Preumocyslis Meumonia Trimetoprim' Dapsona
carinii por P earinii Sulfametoxazal S0mg Vo
previa 1G0VE0D mg o5 veces
dia (A1) al dia
Trimetopim Dapsana
Bulfametoxazal 100 mg WO
2150 g una vez
una vez al dia al dia
WO AT) Dapsana
S0mg
# Pirimetamina
25 mg mas
Leucavorin
25mg
una wez
al dia VO
Pentamidina
300 mg
una wez
al mes
aerosol
Toxoplasma Encetalitis por Sulfadiazina Clindamicina
gondii toxoplasmosis 500 mg- 300-450
previa 1000 mg mg &8 he
una vez al dia Finmetamina
Finmetamina 2550 mg
25-50 mg VO VO una vaz
una vez al dia al dia
Liaucowarnin Leucaworin
10-25 mg 10-2% mg
una vez al dia | unavez al dia
1Al) (B1)
Finmetamina
25mg v
una vez al dia
Leucavarin
10mpg Wa
una vez al dia
Complejo Enfermedad Claritromicina Azitramicing
Miccbacterium diseminada 500 mg VO 500 mg VO
aviuny dos veces al dia | unavez aldla
Etambuted Efambuteol
15 mgikg 13 mgikg
una vaz al dia una vez al dia
(A

Guia de Manejo Antirretroviral de las Personas que Viven con el VIH/SIDA




Citomegalovirus Enfermedad Gancicodr Cidofowir
previa 5-6 mgikg 5 mgfkg
ntravenoso Intravenoso
diario & can Probenecid
1,000 rg Z gr por
diario 3 vaces 3 horas
# diaVd antes del uso
sequido de
1 gr despuds
de la dosis
Cryptococous Enfemmedad Fluconazol Anfotericina
naofarmans documeniada 200 mg Wi B 0.6-1 ma'kg
una vaz al dia Infravencsos
Lna wez por
sermana a
lres vecas por
semana {Al)
Itraconazol
200 mg WO
una vaz al dia
{Bl)
Histoplasma Enfermedad Iraconazol Anfotzncna B
capsulatum documentada 200 mg Vo 1 mg kg
das vecas inYavenoso
al dia (Al) [TLER" 4T
semana (Al)
Coccidiodes Enfermedad Fluconazol Anfotenona B
immitis documeniada 400 mg VO 1 mg'kg
una vez al dia INMAvENoSn
(Al una vez por
semana [(Al)
Itraconazol
200 mg Vo
dos veces
al dia (All)
Salmonedla sp Bacterarmdas Ciprofloxacina Valoracion
500 mg WD para uso
dos veces de ofro
al dia (B antibidtico
RECOMEMNDADS 30LO EM CASO DE RECAIDAS O EFIS0OMMOS FRECUENTES
Vires Harpes Cuadros Aciclovir Walacsclovir
simple recurrentes 200 mg WO 500 mg WO
fres vaces dos veces
aldiao al dia (TN}
400 mg VO
2 vecas
al dia (Al}
Candida Fluconazaol
orofaringea 100-200 mg
¥ vaginal VO una vez
aldia
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Candida Cuadros Fluconazol

esofdpica fracuenies 100-200 mg
o recaidas WO una vesz
& dia (Bl
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con el VIH y los Virus de las HepatitisBy C

La gran frecuencia de coinfeccion entre el VIH y los virus de
las hepatitis B y C, asi como el elevado niamero de pacientes
que, en la era de TARAA, fallecen por dafio hepatico avanza-
do, ha cambiado la idea de estas infecciones virales como un
simple evento concomitante al cual se le prestaba poca aten-
cidn a una evidente necesidad de tratamiento de estas pato-
logias con el objeto de evitar el dafio hepatico cronico y el
desarrollo de cirrosis, asi como con el objetivo de disminuir la
frecuencia de toxicidad asociada al tratamiento ARV.

Coinfecciéon VIH/VHC

De 5a40%de lasy los pacientes con infeccidn por el VIH estan coinfectados
con el VHC, sin embargo, cuando se analizan Unicamente aquellos(as)
pacientes adictos a drogas intravenosas (IV) o hemofilicos la frecuencia
se eleva hasta 90%.

En México, la frecuencia de coinfeccion no es adecuadamente
conocida pero parece ser muy baja en areas donde el uso de
drogas IV no es frecuente. Es importante realizar en todo(a)
paciente con el VIH serologia para VHC (y desde luego B) y en
caso de ser positivo determinar el genotipo del VHC, ya que
este tiene que ver con el prondstico, siendo el uno el mas fre-
cuente en este pais, cuya respuesta a tratamiento es menor.

El aumento de sobrevida en la era de TARAA ha hecho mas
importante la morbi-mortalidad por hepatopatia crénica aso-
ciada a infeccion por VHC, siendo en muchas de las series eu-
ropeas la causa mas frecuente muerte en pacientes con el VIH/
SIDA. La infeccion por el VIH acelera la progresion de la infec-
cion por el VHC mientras que la infeccion por el VHC puede
acelerar la progresién del VIH.

El curso de la infeccidn por el VHC en pacientes con el VIH es
mas acelerado con un mayor desarrollo de fibrosis. Las CV del
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VHC son, en promedio, diez veces mayores en pacientes con el
VIH que en su ausencia, mientras que la insuficiencia hepatica
es seis veces mayor en los casos de coinfeccion.

Por otra parte, la sobrevida de pacientes con el VIH es menor
en casos de infeccién por el VHC con CV altas que con bajas.

De ser posible el tratamiento en contra del VHC debe ser previo
al TARAA (siempre y cuando este no sea necesario) dado que
se disminuye el riesgo de mayor morbilidad y mortalidad, asi
como el de hepato-toxicidad, y porque que la infeccion por el
VHC puede impedir la recuperacion de la respuesta inmune al
TARAA, asi como porque se logra un mejor apego a las terapias
por separado.

El tratamiento antiVHC recomendado en pacientes con el VIH
y VHC es el mismo que en casos de monoinfeccion con el VHC
combinando Interferén (IFN) alfa pegilado mas Ribavirina, ya
que con este tratamiento se obtiene una respuesta sostenida
mayor que con el IFN no pegilado (56 contra 45%). La duracion
de este tratamiento es de 48 semanas para pacientes con
genotipo 1y 4 del VHC y de 24 semanas en caso de genotipos
2y 3.

Evidentemente, como en las y los pacientes con infeccion Unica
con el VHC el tratamiento debe iniciarse siempre y cuando
exista evidencia de replicacion viral (por CV) y alteracion de
las pruebas de funcionamiento hepatico. La necesidad de
biopsia hepatica se debe de valorar individualmente pero en
general no es necesaria para el inicio de tratamiento ni para
su seguimiento.

La respuesta al tratamiento se mide asi mismo con la presencia
de una CV de hepatitis C indetectable al final del tratamiento
y se denomina sostenida si se mantiene seis meses después de
suspenderlo.

Los factores prondésticos mas significativos para respuesta
sostenida son genotipo 2 6 3, baja CV del VHC (menor de
800,000 copias/ml), ausencia o minima fibrosis portal, sexo
femenino, edad menor de 40 afios, cuenta de CD4+ mayor de
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500 cels/ml y CV del VIH indetectable o de menos de 10,000
copias/ml. Las y los pacientes que no han logrado a las 12
semanas llevar la CV del VHC a indetectable o que no ha
disminuido, esta en por lo menos 2 logaritmos, dificilmente
lograran una respuesta final y sostenida, por lo que debera
evaluarse el costo beneficio de continuar el tratamiento.

Coinfeccién VIH/VHB

La coinfeccion de VIH con el VHB es muy frecuente y se ha
reportado en hasta 95% de los casos.

La coinfeccion del VIH se asocia a un aumento de tres veces
en el desarrollo de antigenemia persistente por antigeno de
superficie del VHB, pero con una frecuencia menor de
hepatopatia cronica. Esto ultimo ocurre probablemente por la
inmunodeficiencia asociada al VIH y se apoya por el desarro-
llo de inflamacion hepatica posterior al inicio del TARAA. Los
resultados del tratamiento con IFV alfa en pacientes
coinfectados son muy deficientes, por lo que se recomienda
solo 3TC.

No se debe tratar a un(a) paciente coinfectado con 3TC en
monoterapia por el peligro del desarrollo de variantes resis-
tentes del VIH a este medicamento.

Cuando se demuestra actividad viral por el VHB y evidencia
de elevacion de aminotransferasas se recomienda 3TC inclui-
da o afadida al TARAA. Si esta afiadida una sola dosis de 150
mg por dia durante un afo es suficiente para el tratamiento
del VHB.

En vista de reportes aislados de hepatitis fulminante por el
VHB al suspender el 3TC, esta maniobra debe de realizarse en
forma vigilada.

Otras opciones terapéuticas aun no disponibles en México son
Adefovir y TFV, el segundo con excelente actividad en contra
del VIH. Al momento de estar disponible TFV, la combinacién
de TFVy 3TC se considera de eleccidén en pacientes coinfectados
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del VHB/VIH, o si ya se demostr6 falla con 3TC (del VHB), se
recomienda sustituir este con TFV para evitar los casos de re-
bote delL VHB que pudiera estar asociado a falla hepéatica ful-
minante.

Uso de ARV en Pacientes con Dafo Hepatico

La mayoria de los farmacos ARV son metabolizados en el
higado y pueden provocar dafio hepético, el cual es mucho
mas frecuente que ocurra en pacientes con dafio hepatico pre-
vio. Los analogos nucleosidos inhiben la sintesis del ADN le-
sionando las mitocondrias y alterando el metabolismo
oxidativo, ocasionando esteatosis hepatica, acidosis lactica e
insuficiencia hepéatica fulminante, particularmente d4T y ddl,
razon por la que la combinacién de estos dos medicamentos
esta contraindicada en pacientes con falla hepatica.

El IDV provoca elevacién de la bilirrubina indirecta sérica en
hasta 15% de las y los pacientes que lo usan. Todos estos efec-
tos pueden ser mas acentuados en pacientes con dafio hepa-
tico previo, como en el caso de coinfeccién del VIH con hepa-
titis B y/o C. Por esta razéon se deben obtener, en todo(a) pa-
ciente con el VIH/SIDA, pruebas de funcionamiento hepatico,
asi como serologia para detectar infeccion por los virus de las
hepatitis B y C.
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2. Tratamiento Antirretroviral

en Niflas y Ninos

2.1 Criterios para Inicio de Tratamiento Antirre-
troviral en Nifas y Nifos

En los ultimos afios ha cambiado la situacion con relacion a
la infeccion por el VIH debido a los nuevos esquemas de trata-
miento ARV que han prolongado la sobrevida de las y los pa-
cientes. A pesar de los avances existentes, en muchas ocasio-
nes en pediatria las decisiones acerca de los ARV se basan en
estudios no concluyentes, escasos e incluso sin datos especifi-
cos para este grupo de edad.

Antes del inicio del tratamiento ARV se deben tomar en cuen-
ta algunas consideraciones generales:

A) La nifia o el nifio depende de un adulto, por lo que es
importante identificar la(s) persona(s) que son responsables
de apoyar el manejo del menor, dado que el principal
mecanismo de transmision es perinatal y uno o ambos,
madre y padre, estan infectados con el VIH se sugiere que
intervenga también en el manejo un familiar cercano.

B) Es importante que en las decisiones que se tomen, ademas
de lamadrey el padre, intervenga la o el nifio (dependiendo
de la edad).

C) Se deberan analizar las opciones de tratamiento a futuro
en caso de fallo al esquema utilizado, eligiendo el que cause
menos efectos secundarios y que tenga mas posibilidad de
apego por parte de la familia y la o el nifio.

D) Para iniciar el tratamiento ARV se requiere de la
determinacion de CD4+ y de ser posible la CV.
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E) Los problemas potenciales se deben tratar de resolver antes
de iniciar el tratamiento (por ejemplo: definir la persona
que cuidara a la o el nifio, responsabilizarse de la asistencia
a las citas, ensefiar a la o el paciente a deglutir tabletas o
capsulas, entre otros).

F) Asegurar la disponibilidad del esquema ARV seleccionado.

G) Se deber& personalizar el manejo ARV, aunque existen
recomendaciones del tratamiento en cada paciente

Objetivos del Tratamiento ARV

CLINICOS

« Prolongar la vida

« Mejorar la calidad de vida (disminuir o evitar las
hospitalizaciones, disminuir la morbilidad)

INMUNOLOGICOS

« Preservar o restaurar el sistema inmune (incremento de
CD4+)

VIROLOGICOS

« Reduccion de la CV a niveles indetectables (menos de50
copias/ml) o tan bajo como sea posible y por el mayor
tiempo posible

Criterios de Inicio del Esquema ARV
A) MENORES DE 12 MESES INFECTADOS CON EL VIH

Se recomienda iniciar tan pronto se confirme el diagndéstico,
independientemente del estado clinico, inmunolégico o
virolégico, dado que esta edad se considera de elevado riesgo
para la progresion de la enfermedad y hasta el momento no
hay marcadores predictivos especificos para los que tienen
rapida progresion.
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B) NINAS Y NINOS INFECTADOS CON EL VIH CON SINTOMAS
CLINICOS DE INFECCION O INMUNOSUPRESION

El tratamiento ARV estd indicado en toda nifia o nifio in-
fectado con el VIH y que tenga sintomas clinicos de infec-
cion por el VIH, categorias clinicas A, B, C (ver TABLA 22) o
con evidencia de inmunosupresion, categorias inmuno-
légicas 2, 3 (TABLA 23).

C) NINAS Y NINOS MAYORES DE UN ANO DE EDAD
INFECTADOS CON EL VIH ASINTOMATICO

Existen dos abordajes (ver TABLA 24):

1) Ofrecer tratamiento ARV a toda nifia o nifio con el
diagnéstico de VIH, independientemente de la edad o
sintomatologia.

2) En nifias y nifios asintomaticos, y con estado inmune
normal, el tratamiento ARV podria ser diferido, pero es
imprescindible un seguimiento clinico y determinacion
de CD4+ y la CV cuando menos cada tres meses.

En éstos casos se recomienda el inicio de ARV en
cualquiera de las siguientes circunstancias:

. Desarrollo de sintomas clinicos atribuidos a la
infeccion por el VIH (TABLA 1).

. Disminucion rapida de CD4+(cuenta total o por-
centaje) a categoria inmunoldgica 2 (TABLA 2).

. Incremento de los niveles de la CV.

. <<100,000 copias/ml, iniciar a todos, independien-
temente de la categoria clinica o estado inmune.

. =15,000 copias ml, en nifias y nifios =30 meses.

. Incremento de la CV >0.7 log,, en nifias y nifos
<2 afios.
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. Incremento de la CV >0.5 log,, en nifias y nifios
=2 afos.

. Antes de iniciar el tratamiento ARV se recomienda
realizar dos determinaciones de CV (extracciones
diferentes de sangre) con intervalo de al menos
unasemana, siempre y cuando no esté cursando
con un proceso infeccioso agudo y sin aplicacion
de vacunas en el dltimo mes.
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TABLA 22
Clasificacién Clinica para la Infeccion
por el VIH en Pediatria
(Menores de 15 Afios) CDC 1994

CATEGORIA CRITERIDS

. Mifias y ninos &n signos o sintomas que se considaren
Categoria N secundarias a la infeccitn por el VIH o que pressnten
FABNTIENTER] Ol anicamente una de las condiciones enunciadas en la categoeria

Mifas vy nifios con dos o mas de las siguientes condiciones,
pers sin ninguna de e consideradas en las calegorias By C
® Linfadenopatias (0.5 cm en mas de 2 sitios)

Calegoria & * Hepalomegalie§Esplenomeqalia
Sintemaiclogla # Dermatitis

Lavvar ® Parotiditis

® nfacoidn respiraloda supedor parsistanta o recurrants

(ginusitis u otilis media)

Mifias y nifos que cursan con sintomatologia atribuible al VIH

diferente a la categoria A d C, ejemplos de esta categosia

» Anamia (Hgb<BmgidL}, neutropenia (<1,000/mi) yio
wormbocitopenia (<100,0000ml) gque persislen mas de 30 dias

® Un episodio de meningilis baclerana, neumonia o
candwiasis orofaringes, mayores de & meses, persiste
=2 meses

= Miccardiopatia

# infeccion por CMVY que inicia =1 mes de edad

- * Diarrea recumente o cronica

Sifomaogia | % Hepalls

mundemd: * Estomalitis recurrente por virus ded henpes simplex (WHE),
mas da 2 episodios en un afka

® Bronquitis, neumonitis o esofagitis por WHS de inicio antes
el perirngsr migs di declind

* Herpes zoster gue incluye mas de un dermatoma, o dos o
mas eplsodios

* LeiomiDsarcoma

#® Maumonia intersticial linfoides o complejo de hipemplasia
linfoidza pulmonar

» Mefropatia

® Mocardiosis

® Fiabre parsstente (mas de un mee)

» Toxoplasmosis gue inicia anbes de un mes de edad

® \aricela complicada o diseménada
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Catagoria C
Sintomatalogia
Grave

Infeccitn hacleriana grave, multiple o recurrents (al menos

dos infecciones en un perlodo de dos afes): seplicemia,
naumonia, meningitis, osteomisitis v abscesos (excluir: en
pial, olitits media, abscesos de mucosas & infeccionas
relacionadas con catélteres )

Candidiasis esolagda o pulmonas (rongquia, Fagques, pulmones}
Coccldisddomicosis diseminada (en sitio difersnte al pulmonar,
cervical o nddulos linfaticos hiliares

Criptococosis extrapulmonsr

Criptespornidiosis o isosporidiosis con diarrea que pessista por
Mds de un mes

Enfermedad por CMY que inica despuds del pimer mes de
wids, an un sitio difersnte ded brazo, higado v ganglios linfaticos
Encefalopatia

Infeccian por VHE con Olearas mucoculdnesas que persistan mas
de un mes, o bronquilis, neumonitis o esofaglis en nifias ¥ nifos
miayones de un mes de edad

Hestoplaamosis diseminada o axtrapulmonar

Sarccma de Keposi

Linforna primario en el cercbro

Linfarna de Burkitt, inmunablastico, ée cdlulas grandes,

de cddulas B o de fenobpo inmuncldgicn canocida
Leucoencefalopatia mulifocal progresiva

Enfermedad diseminada o extrapulmonar por Mycobacterium
tuberculosis

Oiras micobacteriosis, diseméinadas

Meumania por Preumocystis carini

Seplicemia recurrenia por Salmonela no typhi

Toxoplaamosis cerebral en mayoras de un mes de edad
Sindrome de desgaste en avsencia de una enfermedad con
currente que sea dferente a la infeccidn por o VIH

CDC. 1994 para menores de 15 afios de edad.
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TABLA 23
Categorias Inmunoldgicas Basadas en CD4+

<l Emeses 1 a Gafos G a 12anos.
Catagorias - n o
inmunolagieas N¥mm® [ (%) W% 7o) MEmm? o)
1% Ein evidencia

desupresidn | 21500 | (z25%) | =1.000 | (=25%) =500 {=250%)

2) Bupreskin :.iﬂeé i15-24%) | 500-988 | (15-24%] | 200498 |(15%-24%)
3 Supresiin " . .
T <750 | (<15%) | <800 (<15%) | <200 [<15%)
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TABLA 24
Recomendaciones para el Inicio del
Tratamiento ARV en Pediatria*

1. Maas y mflos con sintomas (categarias A B 4 ©) o inmunogupresitn (calegorias 2 &
3} asoclados a la infeccion por WIH

2. Mihas y niflos <12 meases, ndependientaments de su estado clinico, inmunokdgico y
vircldgleo

3. Em nifios asiflomaticos =1 aio hay dos posibles abordajes:

1) Iniciar tratariento antiretroviral independientemente del estado
climica & inFmunoldgico. Abardaje prefendao por la mayoria da los
expertias

2} Difesic o tratamiento en las silraciones en gue o fesgo de
progresion de la enfermedad se consdera bajo (niNos asintomatiens
y oo un estado inmune normal). El estado clinico, inmunolbgico y
viroldgico debe ser mondorizado al menos cada 3 meses, Debe
Iniciarse tratemeento antrretroviral cuando ocwme:

&) Desarallo de sinlomas ascciades a la infeccion por el ViH

) Disminucion rpida an as Gilias de linfocilos CO4+ (ndmens
absolulo o porcentaje) qus se acercan o llegan a la calagoria
inmunolagica 2

&) Incrermenio an la OV
Increments *0.7 log10 en <2 afos
Incremanto =0.5 log10 en =2 arfios
CV = 100,000 soplasimL indepandantomants de
la categoria clinica o inmuncibgica
CW * 15,000 copias/mL en nifas v nifos * 30 meses de edad
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2.2 Esquema de Tratamiento Inicial en
Nifias y Nifios

Es recomendable que el tratamiento inicial en nifias y nifos
sea “combinado” (lo que se conoce como TARAA), ya que ofrece
mayores probabilidades de preservar o restaurar la funcion
inmune y de retardar la progresion de la enfermedad. La ma-
yoria de los ensayos clinicos controlados con ARV han sido
realizados en adultos, por lo que la informacion en edad
pediétrica es limitada.

En base a datos obtenidos, los esquemas de tratamiento ARV
en nifas y nifios pueden ser clasificados en:

1) Recomendados en mayores de un afio
2) Recomendados en menores de un afo
3) Alternativos

4) No recomendados

5) Combinaciones contraindicadas

Esquemas Recomendados en Nifias y Nifos
Mayores de un Ano de Edad

Con estos esquemas existe evidencia, por ensayos clinicos, de
beneficio y/o de supresion profunda y sostenida de la
replicacion viral:

1. Un IP+dos ITRAN

a) Las combinaciones recomendadas de ITRAN en nifias y
nifios son:

« AZT+3TC
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« AZT+ddI
« d4T+ddl

b) Los IP que cuentan con una presentacion pediatrica y que
han demostrado eficacia son:

L] Rit
« NFV

2. Para nifias y nifios que pueden deglutir capsulas, los
esquemas anteriores siguen siendo recomendados de
primera eleccion, pero también se puede utilizar un
esquema que incluye al EFV (ITRNN):

1) La combinacién de un IP+2 ITRAN sigue siendo
de primera eleccion

2) EFV+2 ITRAN

Nota: Este ultimo esquema, que no incluye IR, ha sido
propuesto como terapia inicial en nifias y nifios con CV
bajas (<10,000 copias/ml, <4.0 log, ) y sin repercusion
clinica e inmunolégica. El objetivo es preservar los IP
para el tratamiento futuro de la o el paciente.

Esquemas Recomendados en Nifias y Nifos
Menores de un afio de Edad

En este grupo de edad existe poca informacién sobre
farmacocinética de la mayoria de los IP e ITRNN. Basandose
en esta escasa informacion, se sugiere iniciar con alguna de
las dos siguientes combinaciones:

1) NFV 6 Rit+2 ITRAN

2) NVP+2 ITRAN
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Nota: En nifias y nifios menores de un mes de edad no se cono-
cen las dosis exactas de Rit.

Esquemas Alternativos en Niflas y Nifios

Con estos esquemas existe evidencia clinica de supresion de la
replicacion viral, pero:

« La duracion de esta respuesta es menor que con los
esquemas recomendados 0 no esta bien definida.

. La eficacia no supera la toxicidad potencial.
« la experiencia en nifias y nifios es limitada:
1) NVP+2 ITRAN
2) ABC+AZT+3TC

3) IDV 06 SQV en capsulas de gel blando+2 ITRAN en
nifias y nifios que pueden deglutir capsulas

4) LPVIr
Esquemas No Recomendados
« 2 ITRAN
Este esquema no es recomendado, debido a que produce una
supresion de la replicacion viral parcial y de corta duracién,
su eficacia es menor y presenta un alto riesgo de progresion y
falla terapéutica. Sin embargo, puede considerarse su uso en

caso de:

Medicamentos no disponibles

Alergia o toxicidad

Prioridad a tratamiento antifimico
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« Interacciones medicamentosas

« Altas posibilidades de pobre apego
Combinaciones Contraindicadas
Existe evidencia en contra de su uso debido a respuesta
subdptima, mayor riesgo de toxicidad y/o de interacciones
medicamentosas indeseables:
1) Cualquier monoterapia
2) dAT+AZT
3) ddC+ddl
4) ddC+d4T
5) ddC+3TC
6) ddC+AZT
Debe aclararse que las y los adolescentes en pubertad tardia
(Tanner V) pueden ser manejados con los esquemas propios
para adultos, mientras que las y los adolescentes en pubertad
temprana (Tanner | y 1) deben recibir el tratamiento con las
dosis para nifias y nifios como fue descrito. Las y los adoles-
centes mayores (Tanner Il para mujeres y IV en ambos sexos)

pueden recibir los esquemas apropiados para su grupo de edad
bajo estrecha vigilancia de la eficacia y toxicidad.
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TABLA 25
Esquemas Recomendados para el Tratamiento ARV
Inicial en Nifas y Nifios con Infeccion por el VIH

| Esquesnas recomendados en nifios =1 afio
1.Um P + 2 ITRAN
A} Las combinacionss recomendadas de ITRAN an nifas v nifos son:
AZT + 3TC
-BZT + ddl
- g4T + ddl
by Los IP gue cusnlan con una presentacion adecuada y han demoslrado eficacia
en pechalig son:
-RTV
- NFY
2. Para nifias y nifios que pueden deglulir capsulas
1) Los esquornas amenones Siquen siendo de pimana elecsidn
ZVEFY v 2 ITRAN®

II. Esquemas recormeandadas an nifias y nifdos <1 afo
1. MFY G BTV42 ITRAN {meznores de 1 mes de edad no se conocen las doss
exactas de RTV)
2 NVP+2 ITRAM

Iil. Esguemas alternativos
1, NVP + 2 ITRAN
2. ABC + AZT + 3TC
3. IDV o 50V an capsulas de gal bando (S0VegeH2 ITRAM an nifias y nifas
ques pueden ragar chpsulas LEWr

V. Esquemas MO recomendados
2 ITRAMN

V. Combinacianes CONTRAINDICADAS
1. Cualguier moncterapsa
2,047 + AZT
3. T + ol
4, G + ddT
£ DdC + 3T
B.ddC + AZT

* Puede ser considerado en nifias y nifios con CV bajas (<10,000 copias/ml <4.0log )y sin repercu
10
sién clinica e inmunolégica; la finalidad es preservar los IP para tratamientos futuros.
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TABLA 26

Presentaciones, Dosificacion y otros Datos

Importantes de los ITRAN en Pediatria

MNIMERE PRESENTACION 0as|s CEEERVACIORES
RH premaum: 1.5 mpikgAd
1Z hi W0 i 2 Semanas
daspisis 2 mgikgid o8 hrvo
P 2 sEmanas
Jamabe: 10 mgimi
R e timine:
CApaiitar 100 my WO 2 mgikgd o hr
15 i o h
Zhkndin Tabietaa: 300 mg st
(AZT) BEfaE  nifias
Rutrovir & Cemibinads con 3T W 160 mgimES0 ch hr
Comhhinfi{tablatas (limites: 90 a 180 mom@Scd)
30y 150 mg) IV 120 mgim2 SCidia o' hr
I (nfagitn conlisaa)
et baritiin ABC 2l mgimZFSCipar hora
Acolesoonles:
001 g 8 hir
& 300 myg 12 ™
Tivacicl e
"y wamils, diamea, dolor abdominal
s M1gv¢dfﬁn - eurogatia perifinca,
Seluicn: 10maiml 50 mygien2 Bzhr hpetulluu}'nel;;llzll}suul]lb.
o e e Mitas ¥ nﬂ:;hﬁfgprmﬂs&'d o
(98} 25,50y 100mg {llmies: 90 8 150:mg) Aapbes, Quinolonas, Delavidne
Vidax [Gombinaciones: Adolescentes:
Var AZT ¥ ARC) = 60 kg 200 mg 12 hr b e
= B kg 123 mg o1 hr Eni ayusa, 1 hora anfes o dos
dhaepgs da o slimanioe =
Tamcidad:
RN (=310 mas): Dhiarmea whimil
mitn, axaniema
g 2 mghgit o 12 hr il neuropalis perfercs, pencreabliv,
Lamivudina ;10 mgfmi ¥
;-:;TC:I Lo my Hfiot ¥ "“.03_ PeepaEslis, Nl
oS Tedets: 150 e Mg AL bWk inleracsanas: TMPESME
Adolesoanies: ’
FEiruesGomeg;
=G0 kg 150 mg o1 hr W0
Puspide darse con aimenios,
<&l kg: 2 mghgid cHZ hr W0 aiustar en folin renad
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arading
(d4T]
Femit &

Abacao
1ABC)
Zipganernis B

Soluzen: 1 mg/mi

Capsulas;
16, 20, Wy 40mg

S scin. 20 gl
Iankotas: 5K mg

Ceammibriesda ABC Z00
¥ T
(TrzwicD} iabkias
o 30, 300 v 150
mg de cada uno,

T PRl earnmata

Tomrd =t

RBM: En evmluacen (ACTS 352) [Exmnbormy, gustroiniesin,

Hifige ¥ nifos.
1 mghgic e 1F he WD
Adalescenies:

=B kg A0 g 13 b W3
< Bl kg 3w GE VO

RH: 1 R 3 masas
4 mylkgd 612 hr WO
(e ealudio i s,

Nifigs ¥ acigaanies
4 mpikgid £/12 hr Wi
imdmimo 300 mg)

naurppalia. panciestlis, hepalivs
Interacmanas. AZT

el rekacaawe s
Puesda dane con almenios
ajustar en falla renal

Tiamigzg
Faliga, wimito, hipsersarnsibiidad,
fobre

Intaraciones: Mo signfcallvas

Inslnucicnas:
Pukda darss com allmeniog, wWlker
on pacenies can falia bopabcn

Abreviaturas:

d =dosis; VO =viaoral; IV=viaintravenosa; Sem = semanas; RN = recién nacido (s); m2SC = superficie

corporal.

*

La dosis maxima (180 mg) puede usarse cada 12 hr en lacombinacion AZT + 3TC.

**  Revisar cuidadosamente las interacciones al utilizar en conjunto con estos medicamentos.
*** Unahoraantes o dos horas después de los alimentos.
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TABLA 27

Presentaciones, Dosificacion y Otros Datos
Importantes de los IP en Pediatria

HOMBRE FRESENTALION DOSIS QESERVACIONES
o Tnecadad:
En esludio [ACTG 354) mﬂ'md:l M”'p'lm'
Minas y . SAVFACOS, pancraatns, Nipeglicemia
350 & 00 mpim2SCd Wil e
mﬁ ;_:"'E'W incute cilacnme FASD 344,
(RTV] Scluckin; #I mgiml g2 SR M hr glpnurimnmﬂm:
Nonam | Cdesuasi100mg '"““"'““’555‘_”';‘“"“ Rifrmicing, Rilabuting, Exrudior
A E Calbamaceping, Fenalartilal,
Afasoantes: o DFH, Digec
I mg VO a1 he Hladiisvks Sy e
finipr oon 300 mg o T
L gl Con alimentcs, sapsrar 2 r de ddl,
a ! refrigarar (28|
Tookddad:
Diarmea, dalor abdomingl, axamema,
hespatis, sangrados, hiperglicemia
"/MN;
Fobsg para En astdio ACTG 2153 40 Inbar Rk g
Suspansitn: b a0 e WD Induce dtocroma P25 344, Azbemizal,
H?EI? Al w200 Cleprida, Trinsokems, Midarclam,
[ —— Mifias ¥ nifios: Ritarnpricing, Rifabutina, Eslradicl,
Viracepl 8 e 20 30 mgfigid W ol be Ritanayk, Saquine
Tabdalas: 250 mg
Ao lesacaniag: | Nt nuC oS
TED g W0 Puede mesdarse con agua, leche,
nelado, ¢ espohioreanse n alimenios
WO firns
Tawoacactand :
Batar meldicn, ndusas, dakr
absciomial. PiparbilimabingeTia,
RN Mo usar, mesgn de T grackss, hperg
Figaibdimadirarsia anamia hamolilica
Indirenir Mifias y mhon: R ey
[y Capsulas; En astudin, 500 Ireduce chomromo P450 264 Aziamizod
Ceisiyan @ 200 y 400 mg mmESCH YO o Casaprida, Triazciam, Midazakm,
Rifarmpicing, Rifsbuling, Ksloconazdl,
Claditromicing, | e i,
Adotesceniz=s: B0 mg VO Sadquinavr
wh hr
Instrucdones:
En ayuna, abursantes liguidos
sapanar 1 hda ddl
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PRESEMTACION

NOMERE Dosts DESERVACIONES
Towoidad:
BM: Sed Woemato, darmea, Pﬂ'l!‘llll!.ﬂ
g boca, examema, SevonsJahnsosn,
Mifing, R § hiperglicamia, anewva hemalitica,
Adnkescantas: sanghacs
Soludan: <80 kg
Arngranenin : Irnsrscomnas:
16 mgdmi safucion 225 mgdtgid g ; . L
(AP} H VO 12 e 617 enge Efuvirene, Autamies, Ciaunids,
Agenarase Cipgubs =B he WO Whgazolam, Rilampicing. Laccaing,
o] S0 4 250 Mg (i 28 or al dla) Vitamina E, Bafonamidss, ss
Cépsuen: 20 Moty Instrucciones:
/12 e W3 8 15 i
e No usar en <3 aiios, la dosis de la
i solucatn MO e inlercanmbiatle con
(mexme 240l dla) e capsulas, no dar pon rases,
separar de antdcdos
Tamecaciad:
Cafalaigia, whmila, diasten, dolkor
RM: Eo ignom abdomingl, peresiasiag, sxaniama,
hepalils. sengradas. igerglcemia
Nifing y niflos:
En astudio (ACTE =7 )
Capsubas: e IrEransnnes:
Celgiing biands Combinado con MFY I Clogens PAS0 341
el 200 mg oy o e VD Azterizal, CHaprica, Triazotam,
B Galatna curm 200 Midsizniam, Ffmpecana, Ritabuin,
frigy fheved e 1) Adakicantas: Estradiol, Carbamareging,
il e desin. Capsulas ce gelating Feneharbital Dammetasana, DFH,
blanda 1.200 mg ot e soRaEnl,
he & 1600 mg &HF hr Clindanmicing, Mefinavie, Indinesdr
W
Cipsailas g golating Imsbrucciones:
dura 500 mg W0 < A A sirarss derrn de ks dos
jimearas hoae da una caomida
atundante relngera (2°-57)
Abreviaturas:

d =dosis; VO = viaoral; IV = viaintravenosa; h r= horas; Sem = semanas; RN = recién nacidos;
m?2SC = superficie corporal.
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TABLA 28

Presentaciones, Dosificacion y Otros Datos

Importantes de los ITRNN en Pediatria

MOMBAE

PRESERTACHIN

oSS CESERVACKINES
R A <F rrecana
& mgigd o 120
g m2SCEA hr VO por 14
dins Texicidad;
Derzpude, 120 mgim2SCid YO Exantema, Strsans-Johnson,
12 he x 14 glas 4 1
Luego, 200 mgimaSCid seducion, darea, hepaitie
o/ T2 hr WO Interanckmas
Miriraping Suspenson 10 . Indiec chocroma P40,
VR gl . Migs y mifine Rifabuting, Rifampicina,
Veramune B | Tebdalas: 200 Mg 120 @ 200 mgm2SCid Trigzedam. Midszciam, DFH,
ot hr VG igrining, Tah ing, Ftonair
HOTA
Iricir 120 mgim2 24 v # 14 T —
dias y o incrementar & dosis Puasde sdmirsaires con
sotal oi12 br b y
Adolsscantas:
200 mg 2 hr {iniciar con la
it e ba chosis par 14 gias)
Teereh it
Exanioena. confusion,
alfaracones dal sLed,
RN: S@ desconoos Fegattis
P i nifos. Irteeansanes:
UnA waz H dia W Bslamizd, Midazokam,
i a =15 kg 200 mg Triazotam, Estradicl,
Elawimunz Capsuias: 15 & =20 by 250 mg Warlarma, Rismpicinag,
[EFV} S0, 100 y 200 g 20 <25 kg 300 Fifutsuling, DFH,
Stocrin B ) 25 8 <325 hgEal mp Camemacagina, Fanobahia,
2.8 @ =40 kg 400 my Eetooonaznl, Clan romicina,
Saguravar, Nedfinaar
Al & e ky 800 mg
Adnlarcenhas: B0 mg Iratniccines:
Puade darse oon alimonios
Las cipsulas puedan didnse en
liquickes, sdmmistrar par lag
nochas

Abreviaturas:

d =dosis; VO = viaoral; IV = viaintravenosa; hr = horas; Sem = semanas; RN = recién nacidos;
m?SC = superficie corporal.
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2.3  Criterios de Cambio de Tratamiento por Fa-
lla Terapéutica en Nifias y Nifios

Hay situaciones en las cuales el tratamiento ARV inicial que
esta recibiendo una nifia o0 nifio presenta evidencia de falla o
toxicidad, ante esta situacién es importante considerar las si-
guientes recomendaciones para el cambio de tratamiento ARV.

Debe documentarse la falla lo mas pronto posible debido a
que el mismo esquema favorece el desarrollo de resistencia
cruzada y disminuye la posibilidad de respuesta de un esque-
ma de rescate.

Cuando Realizar Cambio de la Terapia ARV

Las siguientes tres razones justifican el cambio de la terapia
ARV:

1) FALLA TERAPEUTICA

Evidencia de progresion de la enfermedad basada en
cualquiera de los siguientes parametros virolégicos,
inmunoldgicos y/o clinicos.

a) Criterios de Falla Virologica

.« Enlas y los nifios con tratamiento con 2 ITRAN, un IR,
una reduccion en la CV menor de 1.0 log, a las 12
semanas de tratamiento.

. En nifas y nifios que reciben esquemas sin IP, una
respuesta insuficiente es definida por descensos menores
de 0.7 log,, en la CV.

« CV detectable después de seis meses de tratamiento.
No obstante, la indetectibilidad en la o el paciente
pediatrico es dificil, por lo que descensos sostenidos
iguales o mayores a 1.5 log,, adn con CV detectable
pueden considerarse como una respuesta adecuada.
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No alcanzar niveles indetectables de CV no debe ser
criterio Unico para decidir un cambio de tratamiento.

« Deteccion repetida de CV en nifias y nifios que habia
alcanzado niveles indetectables en respuesta a la
terapia antiviral.

« Un incremento reproducible en por lo menos dos
determinaciones de la CV en nifias y nifios que lograron
descensos sostenidos de esta; incremento de més de
tres veces (=0.5 log) en nifias y nifios mayores de dos
afios de edad, y de mas de cinco veces (=0.7 log)
menores de dos afos.

b) Criterios de Falla Inmunoldgica

Se debe contar con al menos dos mediciones de las cifras
absolutas y/o porcentajes de linfocitos T CD4+ con
diferencia de por lo menos una semana.

« Cambio en laclasificacion inmunoloégica, como la progresion a
una categoria de mayor deterioro inmunoldgico (por ejemplo:
categoriala206de2a3).

« Paralasy los nifios con porcentajes de células T CD4+
de menos de 15% una disminucion persistente de cinco
percentilas o mas en el porcentaje de CD4+ (por
ejemplo: de 15 a 10% 6 de 10 a 5%).

« Descenso rapidoy sustancial en el nimero absoluto de células
CD4+ en menos de seis meses (por ejemplo: descenso de menos
de 30% como de 1,000 a 700 cel/ml).

c) Criterios de Falla Clinica

« Progresion de laenfermedad (avances de una categoria
pediatrica clinica a otra (por ejemplo: AalaBo6Bala
C). En las y los nifios con CV bajas y linfocitos CD4+
normales para su edad, la progresion de la categoria
A a la B puede no considerarse una indicacion para el
cambio de terapia.
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« La progresion de una categoria clinica a otra o el
desarrollo de una 10 dentro de los primeros tres meses
de tratamiento ARV no debe considerarse criterio de
falla clinica.

. Falla para crecer a pesar de un aporte nutricional
adecuado y sin otra causa aparente.

. Deterioro en el neurodesarrollo. Persistencia o
progresion del deterioro en pruebas repetidas que
demuestren la presencia de dos o mas de los siguientes
hallazgos: falla en el crecimiento del cerebro,
declinaciéon de la funcion cognoscitiva documentada
por pruebas psicométricas, o disfuncion motora clinica.
En tales casos, el nuevo esquema de tratamiento debe
incluir al menos una droga ARV con penetraciéon
substancial al SNC (por ejemplo: AZT 6 NVP).

2) FALLA EN EL APEGO (O ADHERENCIA) AL TRATAMIENTO

En estos casos, antes de considerar el cambio de
tratamiento, deben emplearse todos los recursos disponibles
para mejorar el apego: apoyo psicoldgico y social tanto a
la 0 el niflo como a la familia. La probabilidad de falla en el
apego a un segundo esquema en estos casos es muy alta.

Se define como falla en el apego aquella situacion que
por falta de la toma de los medicamentos ARV condiciona
una falla terapéutica. Es importante definir las causas
primarias:

« Poca aceptaciéon del paciente (nifia o nifio) y/o de la
madre, ya sea por mal sabor del medicamentos,
demasiadas dosis, presentaciones inadecuadas o
intolerancia de la o el paciente (manifestado por
vOmito, diarrea o dolor abdominal).

« Falta de conciencia o educacién del familiar responsable

o de la o el paciente de la importancia de la toma
cumplida de los medicamentos.
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3) TOXICIDAD

Se define como aquella en la cual la o el paciente presenta
una de las siguientes situaciones:

« Un evento o reaccion a uno o varios de los
medicamentos y que ponga en peligro su vida. Por
ejemplo: hepatitis o pancreatitis aguda, reaccion
anafilactica.

« Alteraciones en algunos estudios de laboratorio (entre
los mas comunes: anemia, neutropenia, plaquetopenia,
elevacion de las transaminasas, bilirrubinas y de los
lipidos).

Cada caso se debera individualizar y establecer en lo posible

la relacién causa-efecto asi como el riesgo-beneficio del me-
dicamento sospechoso.
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2.4  Esquemas de Tratamiento por Falla
Terapéutica en Nifias y Nifios

Es importante enfatizar que las probabilidades de respuesta a
un prolongado tiempo con un segundo esquema en caso de
falla terapéutica se reducen. La decision de cambio de esque-
ma ARV en caso de falla terapéutica requiere de una evalua-
cion integral que incluye el apego al tratamiento, interacciones
medicamentosas Yy toxicidad.

1) EN CASO DE TOXICIDAD O INTOLERANCIA A UNO DE LOS
MEDICAMENTOS ARV

Debe eliminarse del esquema aquellos ARV que se ha
demostrado son los causantes de la intolerancia o toxicidad,
y ser sustituidos por ARV con diferente toxicidad y efectos
colaterales.

2) EN CASO DE FALLA TERAPEUTICA

. Investigar a fondo la posibilidad de falla en el apego
como la causa del fracaso terapéutico.

« El nuevo régimen debe incluir, por lo menos, dos
medicamentos ARV diferentes a los del esquema
anterior.

« Cualquier esquema debera incluir minimo tres ARV de
dos grupos diferentes.

« En la eleccion del nuevo esquema debe tomarse en
cuenta la posibilidad de interacciones medicamentosas.

Consideraciones importantes para el cambio de tratamiento
en caso de falla terapéutica:

« ldealmente se deben cambiar los dos ITRAN, sin

embargo, se puede continuar con AZT por su buena
penetraciéon al SNC.
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« Encasode falla con AZT y 3TC, no se recomienda utilizar
ABC en el segundo esquema.

« En caso de falla a un ITRNN no debe utilizarse otro del
mismo grupo.

« En caso de falla a un IP se recomienda cambiar a dos
IP en esquema potenciado con dosis bajas de Rit.

« En caso de pacientes que aln reciben un esquema
doble, se recomienda un esquema triple de dos ITRAN
mas un IP, debiendo cambiar al menos uno de los
ITRAN.

« En caso de falla a un segundo esquema se recomienda
derivar a un centro de atencién especializada o
consultar con el comité de aspectos clinicos del
CONASIDA.
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TABLA 29
Esquemas Recomendados
en Caso de Falla Terapéutica

ESQUEMA INICIAL CAMBIC RECOMENDNDO
Wéfias y nifcs que no deglusen capsulas: 2 ITRAN = LPYY
; A ITRAN + MEY + BT
2 ITRAN = MFY 0 RTY 2 ITRAN = VP
2 ITRAN + MwE ZITRAN + NPV & ATV

Mifias v nifos quae degluken capsulas

2 ITRAN + SOWr a IDVIr & LRI
2 ITRAM + (NFV & RTV)

ZITRAM + (50V) 2 ITRAN * 100 & LPVY

2 ITRAM + SO0 O LPWT

AR SEGUNDA ALTERNATIVA
2 ITRAN + EFY
ZITRAN + 1 [TRHM 2 ITRAN + S0V & 1D
BZT + ATC+ ARG 2 ITRAN + S0Wr & 1DV
2ITRaN 2 ITRAN + NEW & BTV
2 ITRAN mas LPVir Na sa cuanta ain con infarmacian

e sacuanciecdn an cass de rasistencla a LPWVIY
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TABLA 30
Combinaciones de ITRAN en Caso de Falla

COMBINACION IMICLAL CAMBID RECOMENDARDD
ALTHATC £ T+ i
AZT+ ddl
AZT+okdl DETSETE
AZT+ATE
CiT+3TC AT+l
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3. Tratamiento Antirretroviral en Mujeres

3.1 Esquemas de Tratamiento Antirretroviral en
el Embarazo

El tratamiento ARV en embarazadas que viven con el VIH/SIDA
ha demostrado que reduce el riesgo de transmision al produc-
to, por lo que es fundamental que la o el médico informe cla-
ramente a la mujer sobre los beneficios y riesgos de la terapia
ARV, con la finalidad de que ella pueda decidir con la o el
meédico sobre la conveniencia de iniciar, suspender o rechazar
el tratamiento.

El estudio PACTG 076, demostr6 que el uso de AZT reduce la
transmision de la infeccion en cerca de 70%. Sin embargo, evi-
dencias posteriores demuestran que cuando existen niveles ele-
vados de CV este beneficio es considerablemente menor si es
tratada Unicamente con monoterapia, por lo que en la actua-
lidad se recomienda que toda embarazada reciba TARAA, o
por lo menos profilaxis con doble esquema.

Aunque algunas recomendaciones internacionales todavia in-
dican en ciertos casos profilaxis con monoterapia con AZT, se
considera que esta practica no es recomendable por las si-
guientes razones:

« En México existe disponibilidad de tratamiento combinado
para todas las mujeres que lo requieran durante y después
del embarazo.

« Brindar el tratamiento 6ptimo a la madre es la mejor
medida para evitar la transmision a la o el nifio, y preservar
la salud de ambos por mayor tiempo.

. La monoterapia con AZT tiene mayor riesgo de fracaso por
la posibilidad de existir resistencia previa y ademas limita

Guia de Manejo Antirretroviral de las Personas que Viven con el VIH/SIDA



la utilidad de este ARV en el tratamiento futuro de la madre
y/o de la hija o hijo.

Tres son las principales razones que justifican la administra-
cion de TARAA en la embarazada:

1) Con este tipo de tratamiento se ha logrado la reduccion de
la transmision madre-hijo(a) en mas de 98%.

2) Hay mayor probabilidad de preservar y restaurar la funcion
inmune y con ello retrasar la progresion de la enfermedad
en la madre.

3) Disminuye el riesgo de desarrollar resistencias.

La seleccion del tratamiento dependera del momento en que
se identifique la infeccidn en relacion al embarazo y del ante-
cedente de tratamiento ARV.

Embarazadas sin Antecedentes de Tratamiento
(ver TABLA 31)

El tratamiento ARV debe iniciarse después de la 142 semana
de gestacion de acuerdo a la CV y a la cuenta de CD4+.

A) Pacientes sin indicacién de TARAA de acuerdo a la Guia
para la Atencion Médica de Pacientes con Infeccion por
VIH/SIDA en Consulta Externa y Hospitales (tratamiento
en pacientes adultos) en México:

« En los siguientes casos, se recomienda el tratamiento
como profilaxis para transmisién perinatal, por lo que
debe suspenderse después del nacimiento y canalizar
a la madre al servicio especializado en atencién de
adultos para seguimiento de la infeccion por el VIH.

« Con CD4+ mayor de 350 CV menor de 1,000 copias/al.
Iniciar profilaxis con AZT+3TC. La tableta Unica es la
preferida por facilitar la administracién y favorece un
mayor apego al tratamiento.
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« Con CD4+ mayor de 350y CV de 1,000 a 100,000 copias/
al. Iniciar TARAA con AZT+3TC+NVP*

« Con CD4+ mayor de 350y CV mayor de 100,000 copias/
al. Iniciar triple terapia con AZT+3TC+NFV.*

B) Pacientes con indicacion de tratamiento de acuerdo a la
Guia de Atencion Médica anteriormente referida (en
pacientes adultos y después del nacimiento):

e En estos casos el tratamiento esta indicado para la
madre y por lo tanto debe continuarse después del
nacimiento:

« CD4+ de 200 a 350 y CV menor de 100,000 copias/al:
Iniciar tratamiento con AZT+3TC+NVP.

« CD4+ de 200 a 350 y CV mayor o igual de 100,000
copias/al: Iniciar tratamiento con AZT+3TC+NFV.

« CD4+ menor de 200 células/al independientemente de
la CV: Iniciar tratamiento AZT+3TC+NFV.

Identificacion de la Infeccién Después de la 362
Semana de Gestaciodn -SIN TRABAJO DE PARTO-

« Programar CV y determinacion de linfocitos CD4+
basales sin esperar los resultados, independientemente
a la conducta terapéutica para el inicio del tratamiento.

« Los estudios de cinética viral han demostrado que el
uso de TARAA, disminuye radpidamente la CV, por lo
tanto, si se tiene la expectativa de poder administrar
tratamiento mas de una semana se recomienda iniciar

AZT+3TC+NFV y programar la cesarea.

* En pacientes con CV basal mayor de 55,000 la decision de suspender el tratamiento después del
parto debe ser tomada por parte del servicio especializado (medico—paciente).
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« Sin suspender el tratamiento después del nacimiento,
canalizar a la paciente al servicio especializado para
evaluar la continuacién del tratamiento postparto de
acuerdo a la CV y al conteo de células CD4+.

Identificacion de la Infeccion Durante el Trabajo
de Parto

En este escenario la posibilidad de evitar la transmision se
reduce considerablemente, por lo que es urgente iniciar un
tratamiento que disminuya rdpidamente la CV y evitar el na-
cimiento por via vaginal, por lo que se recomienda:

« NVP via oral en dosis Unica durante el trabajo de parto
o dos a cuatro horas previas a la cesarea. Durante el
trabajo de parto o previas a la cesarea.

« Como tratamiento alternativo: AZT+3TC, cuatro horas
antes de la cesarea o durante el trabajo de parto.

Embarazadas con Antecedentes de Tratamiento
ARV (ver TABLA 32)

a) En tratamiento al momento del diagndstico de embarazo:
En el 1* trimestre continuar el mismo tratamiento si la CV
es menor de 50 copias, si esta recibiendo TARAA y no
incluye ARV de riesgo para el producto; en caso contrario,
suspender el tratamiento completo y reiniciar después de
la semana 14 sin incluir ARV de riesgo para el producto.

ARV DE RIESGO

« La FDA ha establecido que los ARV: ddC, DLV, EFV e
Hidroxiurea, presentan riesgo potencial de
teratogenicidad, cuando se usan en el primer trimestre
de la gestacion, y no se ha demostrado su seguridad
en el resto del embarazo.
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b)

La combinacion de d4T mas ddl asociada a otro ARV
debe evitarse durante el embarazo por el riesgo de
acidosis lactica y esteatosis hepatica.

El AMP debe ser evitado en embarazadas, asi como en
nifias y nifilos menores de cuatro afos, por su elevado
contenido de Glicolpropileno.

2° y 3¢ trimestres: Continuar con el esquema
establecido si la CV es menor de 50 copias y esta
recibiendo TARAA, o cambiar si hay evidencia de falla.
Evitar ARV de riesgo.

Sin tratamiento al momento del diagnéstico de embarazo:

Programar CV y determinacion de linfocitos CD4+
basales sin esperar los resultados, independientemente
a la conducta terapéutica para el inicio de tratamiento.

1°" trimestre: No iniciar tratamiento.

20 y 3* trimestres: Iniciar tratamiento de acuerdo a
historia de uso de ARV, evitando ARV de riesgo.

Después de la semana 36 sin trabajo de parto: Si se
tiene la expectativa de poder ofrecer mas de una semana
de tratamiento se recomienda iniciar triple terapia de
acuerdo a la historia de ARV, evitando ARV de riesgo y
programar ceséarea.

En trabajo de parto: NVP via oral, dosis Unica, durante
el trabajo de parto o dos a cuatro horas previas a la
cesarea.

Tratamiento alternativo: AZT+3TC. Iniciar cuatro horas
antes de la cesarea o durante el trabajo de parto.

Tratamiento Alternativo

Con toxicidad documentada a AZT, se recomienda d4T—+
3TC.
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« En caso de toxicidad a NVP se recomienda NFV como
alternativo.

« Lacombinacién de SQV/r puede sustituir a NFV en caso
de toxicidad.

« Sihay efectos secundarios a IP debera remitirse siempre
a la paciente al tercer nivel.

« El esquema de AZT+3TC iniciado cuatro horas antes
de la ceséarea o al inicio del trabajo de parto puede ser
una alternativa en caso de que exista toxicidad
documentada a NVP o no se cuente con este farmaco.

Profilaxis en la o el Recién Nacido

La profilaxis en la o el recién nacido (RN) con AZT asociada al
tratamiento materno durante la gestacién, brinda mayores po-
sibilidades de reduccidn de la infeccién perinatal; sin embar-
go, el estudio PETRA demostrd que el uso de AZT+3TC por via
oral por solo siete dias tiene una eficacia similar y disminuye
los riesgos de aparicion de resistencia a AZT en monoterapia.

Tomar en todos los casos DNA-PCR para establecer el
diagndéstico de infeccion por el VIH.

Por esta razon la o el RN debe recibir doble terapia con
AZT+3TC via oral a partir de la 62 hora de vida por siete
dias; en caso de intolerancia a la Via oral se recomienda:
AZT intravenosa cada seis horas.

Si la madre sélo recibié profilaxis intraparto o un esquema
menor de dos semanas se recomienda: Terapia triple con
NVP dosis Unica+AZT+3TC durante siete dias. Ya que en
estos casos existe mayor posibilidad de transmisién y por
ello se debe ofrecer mayor proteccion al RN; con esta opcién
aumenta la eficacia supresiva y disminuyen los riesgos de
resistencia.
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. Unicamente en los casos que la madre recibié TARAA y su
CV al nacimiento es menor de 50 copias se considera que el
tratamiento en la o el nifio pudiera no ser necesario.

« En todos los casos se debe evitar la alimentacion al seno
materno.

Beneficio de la Cesarea Electiva

Diversos estudios clinicos han demostrado el beneficio de la
ceséarea electiva para reducir hasta en 50% los riesgos de trans-
mision madre-hijo(a) de la infeccion por el VIH, en especial
asociada al tratamiento ARV. Pero en mujeres que reciben TARAA
se han demostrado niveles de transmisién menores del 1.2%,
por lo que, Unicamente en los casos de mujeres que al final del
embarazo tengan CV no detectable o menor de 1,000 copias,
la cesarea electiva no se considera necesaria.

Recomendaciones para el Uso de Profilaxis de
Infecciones Oportunistas en Embarazadas

Las recomendaciones de profilaxis contra Mycobacterium tu-
berculosis, Pneumocystis carinni, M. avium, y Toxoplosma
gondii durante el embarazo son similares a las establecidas
en mujeres no embarazadas.

La profilaxis contra Citomegalovirus e infecciones fungicas,
no son recomendadas de rutina en el embarazo.

Las inmunizaciones contra hepatitis B, influenza, toxoide
tetanico y difteria, y neumococo pueden aplicarse durante el
embarazo, debe recordarse que posterior a su aplicacion pue-
de elevarse temporalmente la CV.
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TABLA 31
Recomendaciones del Manejo ARV en la
Embarazada sin Tratamiento Previo

=
C%EJ:‘S corn | TRATAMIENTO TRATAMSENTE TRATAMIENTD DEL
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* T i hesy Iioeicicl el AZT a2 mgikg o hr
Hauraping par AZT . ke
HFY prusde ITE 2 kg o8 hr
20K a A% =l e a partr da la B hons
HWF an caso da e vida par ¥ dias
R criad
AT 40 o Si hay iniclerancia &
m+ WO i AZT 215
bt 180 mgsi hay mgikpily e hr
sipnpon | TG 1M imicidad por AZT
«HFY 50 my! SO (B 4 sl
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i NF W
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*  Siel recién nacido es <34 semanas de gestacion se iniciara a dosis de 1.5 mg/kg c/6 hry se
ajustard a 2 mg/kg c/6 hr al cumplir 14 dias de vida.
** | acombinacién AZT/3TC en tableta Ginica es recomendada por su facilidad de administraciény
favorecer el apego al tratamiento.
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TABLA 32

Recomendaciones del Manejo ARV en la

Embarazada con Tratamiento Previo
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* Si el recién nacido es <34 semanas de gestacion se iniciara a dosis de 1.5 mg/kg c/6 hr y

se

ajustara a2 mg/kg c/6 hr al cumplir 14 dias de vida.

Los antirretrovirales de riesgo son: ddC, DLV, EFV e Hidroxiurea, los cuales tienen riesgo potencial de
teratogenicidad.
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3.2 Lactancia

La lactancia materna es vital para la salud de las y los
lactantes, reduce el riesgo de muchas enfermedades infeccio-
sas y previene otros problemas cronicos. Sin embargo, para
las hijas y los hijos de las mujeres que viven con el VIH/SIDA,
representa una importante fuente de transmision del VIH.

Se sabe que alrededor de 15 a 25% de los bebés de mujeres
que viven con el VIH seran infectados durante el embarazo o
el parto, y un adicional 5 a 20% podrian ser infectados duran-
te la lactancia. Lo anterior se fundamenta en el hecho de que
el virus ha sido encontrado en la leche y es transmisible por
esta via.

Factores que Facilitan la Transmisién
« Mastitis
. Candidiasis bucal en el lactante

« Periodo prolongado de lactancia mas alla de seis meses y
hasta por dos afos

« Alimentacion mixta (la cual favorece la inflamacion
intestinal, diarrea y facilita la trasmision del VIH)

La lactancia materna exclusiva reduce significativamente el
riesgo de contraer una infeccion por el VIH al conservar la
integridad de la pared intestinal, sumado a la incorporacion
de anticuerpos de origen materno que protegen al bebé con-
tra infecciones, en cierta medida.

Por lo anterior, es imprescindible dar las siguientes recomen-
daciones:

. Evitar la lactancia materna siempre y cuando sea posible,

factible, sostenible y seguro suministrar a los bebés leche
de reemplazo.
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Si lo anterior no es posible, recomendar lactancia materna
exclusiva por no mas de seis meses para alcanzar un 6ptimo
desarrollo, crecimiento y salud.

La lactancia mixta, aumenta el riesgo de transmision.

Alternativas Utiles: Extraer la leche materna y tratarla al
calor, con lo que se destruye el VIH, pero se pierden algunos
elementos inmunes Utiles contra infecciones; pero aun asi
es superior a otro tipo de leches o bien se puede utilizar
leche de comadronas sanas.

Cuidado y Soporte para Mujeres VIH Positivas

Consejeria y soporte psicolégico

Cuidado postparto

Monitoreo del estado de salud

Consejeria nutricional

Micronutrientes

Alimentos enriquecidos para ellas mismas y sus familias

Planeaciéon familiar y consejeria, si ella lo desea
voluntariamente

Condones, si los desea
Profilaxis y tratamiento de 10

Tratamiento con ARV para ella y su familia
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Glosario de Abreviaturas y Conceptos

Abreviaturas

Abac
ABC
AL
AMP
ARV
ARN
AZT
AZT/r

CaCu
CDC

CD4

CENSIDA

CMV
COL
CONASIDA

Ccv
d
daTt
ddC
ddl
DIU
DLV
DM
DT
EF

Area Bajo la Curva

Abacavir

Acidosis Lactica

Amprenavir

Antirretroviral

Acido Ribonucleico

Zidovudina

Zidovudina con Dosis Bajas de Ritonavir
Cultivo

Cancer Cervicouterino

Siglas en Inglés de los Centros de Control y
Prevencion de Enfermedades de los Estados
Unidos

Linfocitos CD4 (Algunos autores lo utilizan
como CD4+, aunque en realidad es s6lo un
equivalente de CD4)

Centro Nacional para la Prevencién y Control
del VIH/SIDA

Citomegalovirus

Colesterol

Consejo Nacional para la Prevencion y Con-
trol del SIDA

Carga Viral

Dosis

Stavudina

Zalcitabina

Didanosina

Dispositivo Intrauterino

Delavirdina

Diabete Mellitus

Toxoide Difteria, Tétanos

Examen Fresco
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Gl Gastrointestinal

IDV Indinavir

IF Inhibidores de Fusion

IFV Interferon

10 Infecciones Oportunistas

IP Inhibidor de Proteasa

IRM Imagen por Resonancia Magnética

ITRAN Inhibidores de la Transcriptasa Reversa
Analogos a Nucledsidos

ITRNN Inhibidores de la Transcriptasa Reversa No
Nucledsidos

ITRS Interrupciones de Tratamiento Supervisados

ITS Infecciones de Transmision Sexual

v Intravenosa

LCR Liquido Cefalorraquideo

LG Linfodenopatia Generalizada

LGP Linfodenopatia Generalizada Persistente

LNH Linfoma No Hodgkin

LPV/r Lopinavir con Dosis Bajas de Ritonavir

MAC Complejo Mycobacterium avium

, intracellulare

m sc Superficie Corporal

NFV Nelfinavir

NP Neuropatia Periférica

NVP Nevirapina

OMS Organizacién Mundial de la Salud

OPV (Sabin)  Inmunizacién Antipoliomelitica de Virus Vi
vos Atenuados
PAPANICOLAU Citologia Cervical

PCR Reaccién en Cadena de la Polimerasa
PPD Derivado Proteico Purificado

PPE Profilaxis Postexposicion

PVVIH/SIDA  Persona que Vive con el VIH o con el SIDA
r Dosis Bajas de Ritonavir

Rit Ritonavir

RN Recién Nacido(a)

RTV Ritonavir

SA Sin Ajuste de Dosis

Sem Semanas

SIDA Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida
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SNC

SQV

TAC
TARAA
TDS

TRV

TG

Trig
TMP/SMX

3TC

TX

VHB

VHC

VHS

VIH

VO

VPH

VPI (Salk)

Wb

Sistema Nervioso Central

Saquinavir

Tomografia Axial Computarizada

Terapia Antirretroviral Altamente Activa
Trabajadoras y Trabajadores de la Salud
Tenofovir

Tincion de Gram

Triglicéridos

Trimetoprim/Sulfametoxasol o Co-Trimoxazol

Lamivudina

Tratamiento

Virus de la Hepatitis B

Virus de la Hepatitis C

Virus del Herpes simple

Virus de la Inmunodeficiencia Humana
Via Oral

Virus de Papiloma Humano
Inmunizacién Antipoliomelitica de Virus
Inactivados

Western blot
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Glosario espafiol-inglés de algunos conceptos y
términos utilizados en el &mbito del VIH/SIDA

APEGO / ADHERENCE

La medida en la cual la o el paciente sigue la modalidad de
tratamiento acordada o la intervencién prescrita.

ANALISIS FENOTIPICO / PHENOTYPIC ASSAY

Procedimiento en el cual se somete a prueba una muestra de
ADN del VIH de la o el paciente con diferentes ARV para deter-
minar la sensibilidad o la resistencia del virus.

ANALISIS GENOTIPICO / GENOTYPIC ASSAY

Prueba que determina si el VIH ha adquirido resistencia a los
medicamentos antiviricos que toma la o el paciente. En esa
prueba se analiza una muestra del virus de la sangre de la o el
paciente para identificar cualquier mutacion del virus relacio-
nada con la resistencia a determinados medicamentos. Tam-
bién recibe el nombre de analisis genotipico de la resistencia
a los ARV.

COMBINACION BASE DE ARV, ESQUELETO / BACKBONE

Combinacidn base de ARV, generalmente dos ITRAN a los cua-
les se agregan otros ARV.

CCR5
Molécula de la superficie celular, que se necesita junto con el

receptor principal, la molécula CD, para fusionarse con las
membranas de los inmunocitos. Las y los investigadores han
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descubierto que las cepas del VIH que se transmiten mas a
menudo de una persona a otra necesitan las moléculas CCR5
y CD4+ para que el VIH pueda entrar a la célula. Ademas del
papel que desempefia en la fusion, el CKR5 es un receptor de
ciertas moléculas de sefalizacion inmunitaria llamadas
quimiocinas que se sabe que suprimen la infeccion de las cé-
lulas por el VIH. Véase Quimiocinas, CXCR4.

FLUCTUACIONES LOGARITMICAS / LOG CHANGES

Los cambios de la CV se notifican a menudo como fluctuacio-
nes logaritmicas. Este término matematico denota una fluc-
tuacion del valor del objeto de medicién por un factor de 10.
Por ejemplo, si CV basica determinada con la prueba de reac-
cion en cadena de la polimerasa fuera de 20,000 copias/al de
plasma, un aumento exponencial de 1 equivale a un aumento
a 200,000 copias/al de plasma, o sea, un aumento de 10. Un
aumento exponencial de 2 equivale a 2’000,000 copias/al de
plasma o sea un aumento de 100.

INHIBIDOR DE LA FUSION / FUSION INHIBITOR

Clase de agentes ARV que se unen a la proteina gp41l de la
envoltura y bloquean los cambios estructurales necesarios para
que el virus se una al linfocito CD4+ anfitrién. Cuando el virus
no puede penetrar en la membrana de la célula anfitriona e
infectar a la célula, se evita la duplicacion del VIH dentro de
esa célula con el ADN de la célula anfitriona con la ayuda de
la integrasa virica. Una vez incorporado, el ADN del VIH se
llama provirus y se duplica junto con los genes de la célula
cada vez que esta se divide. En varios informes recientes se
indica que el ADN del VIH también puede incorporarse al ADN
de células no mitéticas (que no se dividen), como los
macrdéfagos y las células cerebrales y nerviosas.

INTERRUPCION ESTRUCTURADA DEL TRATAMIENTO /
STRUCTURED TREATMENT INTERRUPTION (STI)

Interrupcién planeada del tratamiento mediante la suspen-

sion de todos los ARV. Hay cuatro razones para considerar esa
interrupcion:
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1) dar un “descanso del medicamento” a la o el paciente para
librarlo de los inconvenientes y la toxicidad de un
tratamiento ARV ineficaz y mejorar la respuesta al
tratamiento de salvamento o de rescate al permitir el
surgimiento de virus silvestres.

2) Volver a inmunizar a la o el paciente contra el VIH con la
esperanza de recuperar el control inmunitario por medio
de la regeneracion de la respuesta inmunitaria especifica
al VIH.

3) Disminuir la exposicion acumulativa a los ARV con menor
toxicidad y costo y mejor calidad de vida.

4) Suspender los ARV durante el primer trimestre de embarazo.
IRREGULARIDAD PASAJERA / BLIPS

Deteccidn transitoria de una CV después de un periodo en que
era indetectable. Por lo general, se define como una CV de 50
a 500 copias/mL después de haber obtenido valores de <50
copias/mL al menos dos veces consecutivas.

MEDLINE plus

servicio que contiene extensa informacion de los Institutos
Nacionales de Salud y otras fuentes fiables, son unas 500 en-
fermedades y afecciones. También contiene una lista de hos-
pitales y médicos, una enciclopedia médica y diccionarios
meédicos, informacién sobre salud en espafiol, extensa infor-
macién sobre medicamentos recetados y de venta libre, infor-
macion de salud de los medios de comunicacion y enlaces
con miles de ensayos clinicos. Direccidon en Internet: «http://
www.nlm.nih.gov/medlineplus/aids.html».

MEGATARAA / MEGA-HAART
También llamado poliquimioterapia de rescate. Regimenes de

salvamento o rescate que contienen seis 0 mas medicamentos
ARV para las y los pacientes previamente tratados. La hipote-
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sis se basa en que es poco probable que las y los pacientes
expuestos a muchos medicamentos y fracasos sean infecta-
dos por un virus resistente a todos los medicamentos del tra-
tamiento de rescate.

NADIR / NADIR

La minima concentracion a la que se reduce la CV después de comenzar
el tratamiento ARV. En varios estudios se ha demostrado que el nadir de
CV es el mejor factor de prondstico de la supresion del virus a largo plazo
de laCV se utiliza para determinar cuando se debe iniciar o modificar el
tratamiento. Véase CV.

NAIVE
Paciente que no ha recibido previamente ARV.
PUBMED

Servicio auspiciado por la Biblioteca Nacional de Medicina de
los Estados Unidos que ofrece acceso a mas de 11 millones de
citas de MEDLINE que datan de mediados de los afios sesenta
y a revistas biomédicas. Tiene enlaces con muchos sitios que
ofrecen articulos de texto completo y otros recursos afines.
Direccion en Internet: «http://www.ncbi.nih.gov/entrez/
query.fcgi».

PUNTO DE ESTABILIZACION DEL VIH / HIV SET POINT

Tasa de duplicacion del virus que se estabiliza y se mantiene
en una concentracion particular en cada persona después del
periodo de infeccién primaria.

PUNTO FIJO / SET POINT

Punto de espera o de equilibrio mensurable entre el virus y el
sistema inmunitario del cuerpo notificado como la medida de
la CV. El punto fijo viral se establece al cabo de pocas semanas
0 meses de iniciarse la infeccion y presuntamente permanece
estable por un periodo indefinido. Se cree que los puntos fijos
determinan en cuanto tiempo se producira la evolucion de la
enfermedad.
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QUIMIOCINAS / CHEMOKINES

También se llaman quimiocinas beta. Los estudios de la rela-
cién entre el VIH y estas sustancias quimicas del sistema
inmunitario han mostrado la complejidad del intercambio que
ocurre cuando el VIH se encuentra con los leucocitos. Las
quimiocinas son moléculas mensajeras intracelulares segre-
gadas por los linfocitos CD8+, cuya principal funcién es atraer
los inmunocitos a los sitios de infeccién. En investigaciones
recientes se ha demostrado que el VIH-1 necesita acceso a los
receptores de quimiocinas en la superficie de la célula para
infectarla. Varias quimiocinas (llamadas RNATES, MIP-1A y
MIP-1B) impiden la duplicacién del VIH al ocupar esos recep-
tores. Los descubrimientos hechos indican que un mecanismo
empleado por esas moléculas para suprimir la infectividad del
VIH consiste en bloquear el proceso de fusion empleado por el
virus para penetrar en las células.

REBOTE / REBOUND

Aumento en la CV que se presenta después de un descenso
debido al tratamiento previo contra el VIH.

REFUERZO / BOOSTER

Dosis aplicada a diferentes intervalos después de la dosis ini-
cial de una vacuna para intensificar la respuesta inmunitaria
a esta ultima.

VIRUS SALVAJE / WILD-TYPE VIRUS

Tipo original del VIH, no modificado por resistencia a los ARV.
También:

I. Tipo de virus predominante en la poblacién huésped antes
de sufrir manipulaciéon o mutacién genética.

Il. Virus aislado de un huésped en contraposicién a uno
producido en un cultivo de laboratorio. Véase Aislados
primarios.

El glosario de Conceptosy Términos esta basada principalmente en el “Glosario de Terminologia del
VIH/SIDA. AIDSinfo” Cuarta Edicion.
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