Consejo de Salubridad General
DIARIO OFICIAL - VIERNES 12 DE NOVIEMBRE DE 2004

ACUERDO por el que se establecen disposiciones generales obligatorias
para la prevencion y control del VIH/SIDA en las instituciones publicas
del Sistema Nacional de Salud.

Al margen un sello con el Escudo Nacional, que dice: Estados Unidos
Mexicanos.- Consejo de Salubridad General.

El Consejo de Salubridad General, con fundamento en los articulos 40. cuarto
parrafo y 73 fraccién XVI Base 1a. de la Constituciéon Politica de los Estados
Unidos Mexicanos; 3 fracciones Il y XV, 134 fraccion Xlll, 136, 1o., 30. Y 50.
fraccion IV del Reglamento Interior del Consejo de Salubridad General.

CONSIDERANDO

Que el articulo 40. de la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos
otorga a toda persona el derecho a la proteccién de la salud.

Que el Consejo de Salubridad General participa en el ambito de su
competencia, en la consolidacién y funcionamiento del Sistema Nacional de
Salud y en el establecimiento de la politica nacional en materia de salud.

Que la Ley General de Salud establece como materia de salubridad general
la atencion médica, preferentemente en beneficio de grupos vulnerables, asi
mismo, que el Sistema Nacional de Salud, garantizara la extension cuantitativa
y cualitativa de los servicios de salud, preferentemente a dichos grupos.

Que el Programa Nacional de Salud 2001-2006 establece como prioridad
nacional la prevencion y control de VIH/SIDA.

Que desde el afio 2001 se establecié una politica de acceso universal a
medicamentos contra el virus del SIDA.

Que por lo anterior y dado el alto costo que la atencién médica del VIH/SIDA
conllevay con el &nimo de contribuir a obtener un mayor grado de sobrevida
a las personas que viven con VIH/SIDA.

Que en sesion ordinaria del 5 de octubre de 2004, el Pleno del Consejo de
Salubridad General, en aras de contribuir a mejorar las condiciones de salud
y calidad de la atencién a la personas afectadas por el VIH/SIDA y de mejorar



los programas de prevencién y control de este sindrome, tuvo a bien expedir
el siguiente:

ACUERDO POR EL QUE SE ESTABLECEN DISPOSICIONES
GENERALES OBLIGATORIAS PARA LA PREVENCI) N, ATENCI0 N'Y
CONTROL DEL VIH/SIDA EN LAS INSTITUCIONES PUBLICA DEL
SISTEMA NACIONAL DE SALUD

PRIMERQO. Las instituciones publicas del Sistema Nacional de Salud deberan
llevar a cabo acciones que garanticen la adherencia al tratamiento de los
pacientes con VIH/SIDA, con base en los lineamientos que al efecto establezca
el Centro Nacional para la Prevenciéon y el Control del VIH/SIDA.

SEGUNDO. El personal de las instituciones publicas del Sistema Nacional de
Salud, responsable de la atencién médica de los pacientes con VIH/SIDA,
publicada por el Consejo Nacional para la Prevencion y Control del VIH/SIDA.

TERCERO. Las instituciones publicas del Sistema Nacional de Salud, deberan
crear y compartir un Registro Unico Nominal Confidencial de usuarios de
medicamentos antirretrovirales, bajo la coordinacién del conocer las normas
que aseguren la confidencialidad de los datos del Registro, asi como el debido
acceso y uso de la informacion.

CUARTO. Las instituciones publicas del Sistema Nacional de Salud, deberan
realizar programas y campafias especificas de informacién, educacion y
comunicacion para la prevencion de la transmision sexual del VIH/SIDA,
dirigidos especialmente a los grupos con mayor vulnerabilidad y riesgo, con
especial énfasis en los hombres que tienen sexo con otros hombres, las
trabajadoras y los trabajadores del sexo comercial, los usuarios y las usuarias
de drogas inyectables.

QUINTO. Las instituciones publicas del Sistema Nacional de Salud, deberan
apoyar y reforzar las acciones para prevenir y reducir dentro de sus
instituciones, el estigma y discriminacién de los pacientes con VIH/SIDA.

TRANSITORIO

UNICO. EIl presente Acuerdo entrara en vigor a los 30 dias naturales
siguientes de su publicacién en el Diario Oficial de la Federacion.

México, Distrito Federal, a los cinco dias del mes de octubre de dos mil
cuatro.- El Secretario de Salud y Presidente del Consejo de Salubridad
General, Julio José Frenk Mora.- RUbrica.- La Secretaria del Consejo de
Salubridad General, Mercedes Juan.- Rubrica.
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. Presentaciones .

IMSS

Para el ejercicio de la medicina se requiere de una serie de
conocimientos, principios, fundamentos y actitudes, universales y
particulares, que se van adquiriendo a través del ejercicio diario de la
profesion; sin embargo, esta préactica individual tiene como
consecuencia una gran variabilidad.

Elfenémeno de la variabilidad no es un hecho aislado, se han postulado
entre otros factores causales los relacionados con los recursos de
estructura, organizacionales, financieros y, sobre todo, la discrepancia
en los criterios técnico-médicos del personal de salud.

En este contexto, surge la necesidad de crear los mecanismos que
permitan sistematizar el quehacer médico y uniformar los criterios de
atencion a la salud. Estas herramientas son las guias de practica clinica,
que pretenden proporcionar los criterios convencionales y vigentes
que expresen las mejores alternativas y orienten las decisiones
médicas, apoyadas en la mejor evidencia cientifica.

La incorporacion de diferentes herramientas, como la medicina basada
en evidencia para la elaboracion de las guias de practica clinica, permite
la construccién de acuerdos sélidos entre profesionales de diferentes
instituciones de salud.

El Instituto Mexicano del Seguro social (IMSS), conciente de la

necesidad de lograr un alto nivel de calidad en la prescripcion de

tratamiento antirretroviral, ha participado en el desarrollo de la “Guia

de Manejo Antirretroviral de las personas que viven con el VIH/SIDA™”
ahora en su segunda edicion, con el objetivo de que sean utilizadas

por el personal médico como herramienta para la toma de decisiones

clinicas y como insumo importante para las actividades de educacion

médica continua, asi como para la provisidon y organizacion de los

servicios de salud.

Dr. Onofre Mufioz Hernandez
Director de Prestaciones Médicas
Instituto Mexicano del Seguro Social







ISSSTE

El creciente avance en la comprension de la Historia Natural de la
infeccién por VIH y del SIDA, aunado a la aparicion de novedosos
farmacos con diversas acciones sobre fragmentos especificos del
virus, han propiciado un mayor control del padecimiento y como
consecuencia positiva se ha observado un aumento en la expectativa
de vida y una mejora en sus condiciones de salud, situacion que ha
permitido al paciente, con ciertos cuidados, continuar su desarrollo
tanto en el ambito social, como en el laboral y tener actividades
practicamente normales.

No obstante este aumento en la sobrevivencia y en la calidad de vida
de los pacientes que viven con VIH/ SIDA, existen adn una serie de
factores que han impedido un éxito similar en la prevencion del
padecimiento lo que ha dado como resultado la falta de contencién
en la propagacion de la pandemia, pues es un hecho que ha registrado
un inexorable avance, mismo que queda de manifiesto en el
incremento en los casos nuevos registrados mensualmente.

En nuestro pais existen aproximadamente 30,000 casos activos que
reciben tratamiento por parte del sector salud, siendo un compromiso
de gran importancia el garantizar por parte de todas las instituciones
del sector y en concordancia con las diversas formas de tratamiento
elegidos segun los criterios técnico-médicos seleccionados conforme
a las caracteristicas de cada paciente la suficiencia.

El avance en latecnologia y el conocimiento practicamente ha elevado
en un alto porcentaje, la cantidad y calidad de los medicamentos
disponibles para ser utilizados en este padecimiento; actualmente la
eleccion del esquema se encuentra limitada por las condiciones del
paciente, el criterio del médico tratante y la disponibilidad del
medicamento. En un lapso menor a tres décadas el enfoque
terapéutico ha sufrido numerosas modificaciones que van asociadas
a nuevas formas de pensamiento.

El ISSSTE tiene una extensa experiencia en el tratamiento integral de
pacientes infectados con VIH. De 1984 a la fecha se han atendido en
el Instituto 6,800 derechohabientes con este diagnéstico.

Actualmente existe a nivel nacional una red de atencién que esta
conformada por 50 clinicas especializadas donde se utilizan los 18




farmacos basicos que conforman el grupo terapéutico disponible en
nuestro pais, para la atencion de mas de 3,000 casos activos. Los
frutos del esfuerzo son evidentes al alcanzar coberturas muy cercanas
al 100% que han limitado el dafio en forma importante generando una
sobrevida con calidad dentro de los estandares esperados.

Como consecuencia la diversidad y complejidad de esquemas de
tratamiento disponibles se ha hecho necesaria la creaciéon de una Guia
de Manejo especifica que contemple los modelos actuales de
tratamiento y proporcione las caracteristicas de los farmacos,
informacidén necesaria para la adecuada toma de decisiones en la
elecciéon del modelo de tratamiento, el control de complicaciones de
reciente aparicion, asi como en el manejo a largo plazo del proceso
infeccioso.

La presente guia es el trabajo producto de la experiencia y
conocimiento de un destacado grupo de médicos mexicanos expertos
en el tema, en él se transcriben de forma concisa los estrategias
optimas basadas en los recursos con se disponibles actualmente.

La elaboracion de este trabajo no pretende agotar todas las tendencias,
ni la erudicién de un tratado sobre el tema, su objetivo y funcion es
basicamente el de proporcionar una herramienta légica con la
unificacién de criterios y lineamientos que permitan alcanzar la eficacia
en la atencidn con calidad y excelencia que es uno de los principales
objetivos de nuestra institucion.

Dr. Manuel Urbina Fuentes

Subdirector General Médico

Instituto de Seguridad y Servicios Sociales
de los Trabajadores del Estado




SECRETARHA DE SALUD

Los conocimientos de la estructura molecular y la etiopatogenia de la
infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) han
evolucionado notablemente, dando el sustento que nos_ha permitido
contar con nuevos medicamentos con diferentes mecanismos de
accion para detener el avance de la infeccion y la progresion de la
enfermedad. Sin embargo, la brecha entre el mundo industrializado y
los paises en vias de desarrollo tiende a agrandarse cada dia mas en
cuanto a posibilidades para el diagndstico, prevencién y tratamiento
de la infeccion por el VIH.

El Programa de Accion: VIH/SIDA e ITS, que se deriva del Programa
Nacional de Salud 2001-2006, plantea la importancia de proporcionar
atencion integral a las personas que viven con el VIH/SIDA. Con esta
finalidad, se han ampliado los servicios de deteccién y de atencion
especializada en todo el pais, y se ha logrado contar con una politica
de distribucion gratuita de medicamentos antirretrovirales (ARV) para
las personas que los requieren, independientemente de su afiliacion
0 no a los sistemas de seguridad social. Como consecuencia de estas
acciones, es imprescindible mejorar la calidad de los servicios
disponibles, tratar de asegurar los recursos indispensables para
mantener la continuidad de los tratamientos, mejorar los
procedimientos de compra, distribucion y almacenamiento, y optimizar
el apego al tratamiento por parte de los pacientes.

El prondstico actual de las personas que viven con el VIH/SIDA ha
cambiado debido a los conocimientos sobre la eficacia, tolerancia y
durabilidad de los diferentes esquemas ARV y la disponibilidad de un
numero creciente de medicamentos con ventajas en cuanto a potencia,
farmacocinética y posologia, lo que favorece la simplificacion de los
esquemas terapéuticos y consecuentemente el apego a los mismos.
No obstante, la prescripcion inadecuada de los ARV puede resultar
perjudicial, no solo para la persona afectada sino también para la
comunidad en la cual dicha persona se desenvuelve, debido a la
aparicion y transmision de cepas resistentes que complican cada vez
mas el manejo de la enfermedad.

La necesidad de mantener actualizados los conocimientos del personal
de salud en esta area es imperativa y de un acelerado dinamismo
poco comin en Medicina. Por este motivo, la presente actualizacion




se ha limitado al uso de medicamentos ARV en adultos, embarazadas
y nifios, asi como a la profilaxis ante el riesgo ocupacional.

La presente Guia fue elaborada por los grupos de trabajo del Comité
de Atencion Integral del Centro Nacional para la Prevenciony el Control
del VIH/SIDA (CENSIDA) y los médicos de los grupos de tratamiento
de nifios y adultos, quienes tienen la representacion oficial de las
instituciones del sector salud.

Por acuerdo del Consejo General de Salud, la aplicacion de esta Guia
es obligatoria para todas las instituciones del sector salud. Las
recomendaciones sobre esquemas terapéuticos se hicieron con el
consenso de los autores que participaron en su elaboracién y edicion.
Se tomaron en cuenta las opiniones que, luego de la exposicién
electronica de este documento ante la sociedad, se recibieron de parte
de otros grupos dedicados a la investigacién y el manejo de pacientes
con VIH/SIDA.

Dr. Jorge Saavedra Lopez

Director General del Centro Nacional

para la Prevencion y el Control del VIH/SIDA
CENSIDA




1. Evaluacién inicial de la persona que
vive con el VIH/SIDA

La visita médica inicial de la persona que vive con VIH/SIDA es de
suma importancia, ya que permite evaluar su estado de salud actual,
la presencia o ausencia de infecciones oportunistas, neoplasias
asociadas y otras enfermedades concomitantes, con la finalidad de
definir la necesidad de inicio de profilaxis, tratamiento de infecciones
oportunistas (I0) y/o tratamiento ARV. En esta misma visita se debe
evaluar la capacidad de apego del paciente y proporcionar informacion
sobre la enfermedad, con especial atencién a los aspectos de
prevencion.

Historia clinica completa

& Fecha de la primera serologia positiva para el VIH y tipo de prueba
realizada. En caso de contar con serologias previas negativas, es
importante consignarlas, ya que ayudaran a identificar casos de
infeccion reciente.

& Verificaciéon de la notificacién del caso a la Secretaria de Salud y, si
corresponde, realizar la notificacion.

# Determinacién de la carga viral (CV) y cuantificacion de linfocitos
CD4 basales y subsecuentes.

2 Si el paciente ya ha recibido tratamiento ARV, deben obtenerse
detalles sobre los diferentes esquemas recibidos, la posologia, el
tiempo de administracion y el motivo del cambio (intolerancia,
toxicidad, falla u otro).

& Historia de las infecciones oportunistas y/o neoplasias asociadas
al VIH, asi como el tratamiento prescrito.

& |dentificacion de comorbilidades: abuso de sustancias, hepatitis B
6 C, tuberculosis, diabetes mellitus e hiperlipidemia (entre otras)

& Factores de riesgo para la infeccion por el VIH: hombres que tienen
sexo con hombres (HSH), heterosexual, productos sanguineos,
materno-fetal, otros.

2 Antecedentes de infecciones de transmisidon sexual (ITS)

& Antecedentes de vacunacion

Exploracion fisica

& Minuciosa y completa, que incluya revisidn genital y rectal.




Laboratorios

&

RARRRRRRERRRRRRRR

Confirmacion de la infeccion por el VIH de acuerdo a la NOM-010-
SSA-1993 (ELISA, Western Blot)

Biometria hematica (BH)

Quimica sanguinea (QS)

Pruebas de funcién hepatica (PFH) completas

Perfil de lipidos

Examen general de orina (EGO)

Carga viral para el VIH

Cuenta de linfocitos CD4 (subpoblaciones de linfocitos CD4/CD8)
Serologia para hepatitis B, C y Toxoplasma

VDRL

PPD

Baciloscopias (si aplica)

Citologia vaginal y/o anal

Prueba de embarazo (si aplica)

Radiografia de torax

Vacunacion (véase el capitulo 5.1)

Valoraciones especiales

&
&

Valoracion oftalmolégica si la cuenta de CD4 es < 200 células/il
Evaluacion psicologica

&5 Apoyo individual y/o de grupo.
== Apoyo para el apego.

SEGUIMIENTO DE LA PERSONA QUE NO CUMPLA CRITERIOS O
NO DESEE INICIAR EL TRATAMIENTO ARV ALTAMENTE ACTIVO
(TARAA) EN EL MOMENTO ACTUAL

&
&
&

&
&

Evaluacion clinica cada 4 a 6 meses

Busqueda de datos de progresion de enfermedad

Solicitar cuenta de CD4/CD8 cada 4 a 6 meses, 0 antes si presenta
datos clinicos de progresion de la enfermedad

Laboratorios adicionales segun requerimientos

Continuar la evaluacion psicolégica




. 2. Tratamiento antirretroviral en adultos .

2.1 Criterios para el inicio del tratamiento

El uso del tratamiento ARV combinado ofrece beneficios claros en
cuanto a la calidad y esperanza de vida de las personas que viven
con el VIH, lo que cambié la perspectiva de la infeccién a un
padecimiento crénico y tratable. El manejo de la infeccién por el VIH
tiene similitudes con otras enfermedades croénicas; sin embargo, en
la infeccion por el VIH, el tratamiento inicial y su mantenimiento
adecuado son determinantes en la evolucién del paciente y en su
respuesta a tratamientos futuros.

Es importante recordar que la eficacia de cualquier esquema posterior
puede verse comprometida por la seleccién y seguimiento del
esquema inicial. Por ello, al seleccionar un esquema para una persona
que no ha tenido exposicion previa a tratamientos ARV, el médico
debe elegir una combinacion considerando diversos factores que
garanticen la mayor efectividad posible (es decir, supresion virolégica
maxima) con la maxima simplicidad y tolerancia, todo ello por un
periodo de tiempo indefinido.

Los objetivos del tratamiento ARV de inicio son: reducir la CV hasta un
nivel no detectable segun las técnicas moleculares actuales (menos
de 50 copias/ml), y mejorar la inmunidad mediante la elevacién de las
cuentas de linfocitos CD4 (reconstitucion inmunitaria) o al menos
mantener estables las cifras de CD4, en ambos casos durante el mayor
tiempo posible, con el fin de mejorar la esperanza y calidad de vida
de los pacientes.

A la luz del conocimiento actual, no es posible hacer realidad la
posibilidad tedrica de erradicacion viral, debido a la incorporacién del
genoma del VIH al del huésped (provirus) y al establecimiento de
reservorios en células cuya vida media es muy larga. Por ello, una vez
iniciado el tratamiento, debe mantenerse por tiempo indefinido.

Por el momento sigue sujeto a debate el momento 6ptimo para el
comienzo del tratamiento ARV en pacientes asintomaticos cuyas cifras
de CD4 no supongan riesgo de contraer una IO o de progresién de la
enfermedad. Elinicio del tratamiento ARV en etapas tempranas (cuenta




de CD4 > 350 células/il) ofrece beneficios tedricos, aunque el beneficio
clinico alargo plazo es cuestionable. Los factores que apoyan un inicio
temprano son: suprimir la replicacion viral al maximo, conservar la
funcion inmunitaria antes de que ésta se deteriore irreversiblemente,
prolongar el bienestar y la vida de la persona, reducir el riesgo de
resistencia a los medicamentos como resultado de la supresion
temprana de la multiplicacién viral con un tratamiento potente, disminuir
la toxicidad de los medicamentos con un mejor tratamiento, y
posiblemente la disminucion del riesgo de transmision viral. Estos
beneficios se ven limitados por riesgos importantes asociados con el
uso prolongado de ARV, como son: el impacto en la calidad de vida,
la posibilidad de un apego inadecuado al tratamiento a largo plazo
(con el consiguiente desarrollo de resistencia), posibles interacciones
farmacolégicas, y la aparicion de efectos toxicos a corto y largo plazo,
algunos de ellos reconocidos recientemente (como los efectos
cardiovasculares).

A diferencia de lo que se hacia anteriormente, la tendencia actual es
sugerir un inicio mas tardio, en una etapa donde no se arriesgue una
recuperacion inmunitaria adecuada ni progresion de la enfermedad
con el desarrollo de eventos relacionados al SIDA que puedan poner
en peligro la vida de la persona.

La cuenta de CD4 y la CV son factores que permiten predecir
independientemente la progresion clinica, ademas de definir el riesgo
de padecer 10. Por tanto, deben ser tomados en cuenta, junto con la
evaluacion clinica del paciente, a la hora de decidir el inicio del
tratamiento ARV. De esos dos marcadores, el primero tiene mayor
importancia para la determinacién del momento éptimo del inicio del
tratamiento ARV.

El tratamiento depende del estado clinico, virolégico e inmunoldgico,
y debe inciarse una vez que se haya determinado que existe una
indicacion clara segun los criterios mencionados y que la persona ha
aceptado el compromiso y la disposicién para tomar adecuadamente
dicho tratamiento por tiempo prolongado.

Los factores que deben tenerse en cuenta para tomar la decision de
inicio de tratamiento son:

1) Las manifestaciones clinicas.
2) Eldeseoy compromiso de la persona que vive con el VIH/SIDA de
iniciar y mantener por tiempo indefinido el tratamiento.




3) Elgrado de inmunodeficiencia existente, determinado por la cuenta
de CDA4.

4) El riesgo de progresion de la enfermedad, que se observa con la
determinacion de la CV en el plasma.

5) Los beneficios y riesgos potenciales de los farmacos con el uso a
largo plazo.

La Tabla 1 muestra las diferentes posibilidades que pueden presentarse
en un paciente sin tratamiento previo, y las recomendaciones para
cada una de ellas.

En caso de que el paciente presente una infeccion primaria con
manifestaciones de sindrome retroviral agudo (0 en los primeros 6
meses de éste), el paciente debera ser remitido a un centro de tercer
nivel para recibir un tratamiento adecuado, ya que al momento actual
NO existe una conducta estandar en esta situacion.

No se recomienda iniciar tratamiento en las personas asintomaticas
que tengan cuentas de CD4 > 350 células/il, debido a que es bajo el
riesgo de aparicion de enfermedades relacionadas con el VIH. Por el
contrario, se recomienda iniciar tratamiento para aquellas personas
con cifras de CD4 < 200 células/il, independientemente del estadio
clinico o de la CV, ya que el riesgo de progresion de la enfermedad es
muy significativo.

En pacientes asintomaticos con CV > 100,000 copias/ml, se
recomienda iniciar tratamiento en vista de las altas posibilidades de
progresion de la enfermedad. En pacientes con CV < 100,000 copias/
ml, el riesgo de progresion es menor y la decision de iniciar tratamiento
ARV no es urgente, por lo que debe individualizarse segun las
condiciones particulares de la persona y su preferencia. En caso de
posponer el inicio del tratamiento, debe mantenerse al paciente bajo
vigilancia médica estrecha y realizarsele conteos de CD4 cada tres a
cuatro meses.

Cuando hay manifestaciones clinicas y la cuenta de CD4 < 350 células/
il, se recomienda iniciar tratamiento ARV, ya que el riesgo de progresion
de la enfermedad es significativo, independientemente de la CV.

En personas que presentan manifestaciones clinicas ocasionadas por
alguna lO 6 neoplasia asociada con la infeccion por el VIH, laindicacion
de iniciar tratamiento ARV es clara, y aunque es deseable tener las




determinaciones de CV y CD4 en ese momento, la falta de estas
pruebas no debe retrasar el inicio del tratamiento, dado que el resultado
de dichas determinaciones no modifica la respuesta al mismo vy el
diferir el tratamiento pone a la persona en peligro de sufrir una
progresion clinica y un deterioro de su sistema inmunitario. Sin
embargo, es importante recordar que, en diversas ocasiones, el inicio
del tratamiento para algunas IO tiene prioridad al inicio del tratamiento
antirretroviral, e incluso puede estar contraindicada la utilizacion
simultanea por el riesgo de presentacion del sindrome de
reconstitucion inmunitaria (SRI), como se detalla mas adelante.

La participacion de la persona que vive con VIH/SIDA en las decisiones
de su tratamiento es crucial para el éxito del tratamiento ARV, de tal
forma que el momento del inicio y el tipo de tratamiento deben ser
acordados en conjunto para garantizar el mayor grado de apego
terapéutico (el cual debera ser superior al 95% para lograr los objetivos
propuestos).

Por otra parte, y aun cuando se ha demostrado que los valores de CV
en mujeres son mas bajos que en los hombres, esto no afecta el manejo
de los pacientes y las recomendaciones para el inicio de tratamiento
no son diferentes.

2.2 Esquemas de tratamiento en personas con infeccién crénica
por el VIH sin tratamiento previo

La morbimortalidad de las personas que viven con el VIH se modificé
a partir de 1996 con la inclusion de los inhibidores de la proteasa (IP),
y mas recientemente con la inclusion de esquemas ahorradores de IP
con inhibidores de la transcriptasa reversa no nucleésidos (ITRNN), el
efavirenz y la nevirapina, en combinacién con dos inhibidores de la
transcriptasa reversa analogos de nucleésidos/nucleétidos (ITRAN:
AZT, 3TC, d4T, ABC, ddl, TDF y FTC). Los esquemas que se denominan
“Tratamiento Antirretroviral Altamente Activo””’(TARAA, equivalente a
sus siglas en inglés HAART) estan formados por combinaciones
reconocidas de estos medicamentos. Desde hace siete afios, dichos
esquemas han venido siendo objeto de un seguimiento protocolizado
en ensayos clinicos controlados.

Contodas las combinaciones posibles, las opciones terapéuticas para
el inicio del tratamiento en personas que nunca han recibido tratamiento
ARV se amplian notablemente, ofreciendo varias alternativas en funcion




del estadio clinico de la enfermedad, la CV y la cuenta basal de CD4,
asi como de la presencia de enfermedades concomitantes
(hiperlipidemia, coinfeccién con los virus de la hepatitis B 6 C,
tuberculosis, diabetes, hiperuricemia, etcétera) y de las preferencias
del paciente en cuanto a horarios, la simplicidad del régimen
terapéutico, la posologia, el nimero de unidades de dosis 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
de apego superiores al 95% se asocian con una respuesta virolégica
e inmunitaria 6ptima y sostenida, asi como con menor estancia
hospitalaria y menor riesgo de progresion de la enfermedad. Por ello,
el compromiso por parte del paciente es un aspecto fundamental para
el éxito del tratamiento.

Como se comento anteriormente, la eleccion del tratamiento inicial es
de vital importancia para preservar opciones futuras. Deben evitarse
tratamientos subdptimos que no logren la supresion viral, ya que la
replicacion viral en presencia de concentraciones subétpimas de
farmacos ARV favorezcan la seleccion de mutaciones de resistencia
que comprometan en forma cruzada medicamentos de una misma
clase terapéutica.

Las recomendaciones que figuran a continuacién establecen los
lineamientos de seleccién del tratamiento ARV inicial con base en las
evidencias clinicas existentes y segun la opinién de los especialistas
que las elaboraron. En algunos aspectos tratados en las
recomendaciones, las evidencias clinicas que existen son insuficientes
para realizar afirmaciones categéricas. Asimismo, en las
recomendaciones de esquemas, las opciones establecidas pudieran
ser equivalentes en eficacia. Sin embargo, en opinidon de los
especialistas que elaboraron esta Guia hay algunas ventajas que
justifican colocar un esquema como primera alternativa. De ninguna
manera puede considerarse mala practica médica el uso de los
esquemas alternativos sefialados en esta Guia.

Finalmente, es importante sefialar que estas recomendaciones son
vigentes al momento de su elaboracion (Noviembre de 2005), pero
debido a la naturaleza continuamente cambiante del conocimiento en
esta area, las opiniones expresadas estan sujetas a cambio de acuerdo
con la informacién que sucesivamente se vaya haciendo publica. Las




versiones actualizadas estaran accesibles en la pagina web
www.salud.gob.mx/conasida.

OBJETIVOS DEL TRATAMIENTO ARV
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Supresion viral maxima y duradera

Reconstituciéon y/o preservacion de la funcién inmunitaria
Mejoria de la calidad de vida

Reduccién de la morbimortalidad asociada con la infeccion por el
VIH/SIDA

CARACTERBTICAS RELEVANTES DEL REGIMEN DE ARV PARA LA
SELECCI) N DE TRATAMIENTO INICIAL
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Potencia

Efectos colaterales

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

Potencial para opciones futuras

Enfermedades y infecciones concomitantes

Embarazo o riesgo de embarazo

Medicamentos concomitantes (posibles interacciones)

Costo y acceso

EXPECTATIVAS DEL ESQUEMA “fDEAL’DE TRATAMIENTO ARV DE
INICIO (POR ORDEN DE IMPORTANCIA)
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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 pocas tabletas/capsulas por
dia, que se pueda administrar una o dos veces como maximo al
dia y que no tenga restricciones alimenticias

Sin interacciones medicamentosas 0 que éstas no sean
clinicamente significativas

Que permita preservar opciones futuras en caso de falla

Con elevada barrera genética para el desarrollo de resistencia (que
requiera varias mutaciones puntuales para expresar resistencia
fenotipica)

Sin efectos teratogénicos

Accesible desde el punto de vista econémico




2.2.1 ESQUEMAS DE INICIO

Actualmente, las combinaciones mas comunes recomendadas para
inicio de tratamiento son:

& 2 ITRAN + 1 ITRNN

& 2 ITRAN + IP/r (potenciacion con uso de bajas dosis de ritonavir),
con excepcion del nelfinavir cuyo uso concomitante con ritonavir
no se recomienda.

La combinacion de tres ITRAN no se encuentra dentro de las
combinaciones recomendadas dada su escasa potencia, que provoca
una falla virolégica temprana y la seleccion de mutaciones de
resistencia que limitan en forma importante la seleccidon de esquemas
posteriores.

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, la posibilidad de preservar opciones futuras y el costo
son diferentes para medicamentos de una misma clase (ITRAN, ITRNN
e IP).

Para el tratamiento inicial no se recomienda el uso 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.

La Tabla 3 muestra tres opciones de tratamiento en orden de
preferencia de uso. Estas opciones son los esquemas de inicio mas
recomendados para situaciones especificas relativas al estado clinico,
la cuenta de CD4 y los valores basales de CV.

En casos de evidencia clinica o inmunoldgica de enfermedad avanzada
(CD4 < 100), se recomienda el inicio con esquemas de 2 ITRAN mas
lopinavir/ritonavir. En todos los demas casos, el uso de esquemas
ahorradores de IP ofrece mayores ventajas tedricas y la evidencia
sugiere que el apego es mejor, hay menos efectos adversos a largo
plazo y la eficacia es similar.

En personas asintomaticas con criterios de inicio de tratamiento, CD4
entre 200 y 350 células/il y CV menor de 100,000 copias/ml, todas las
opciones de tratamiento son vélidas desde el punto de vista de eficacia




en el control de la replicacién viral. Sin embargo, los efectos colaterales
a largo plazo asociados con los IP (alteraciones en la distribucién de
grasay en el perfil de lipidos con el consiguiente riesgo cardiovascular,
y de osteopenia) hacen mas conveniente el uso de esquemas
ahorradores de IP. Los esquemas con tres nucledsidos (AZT-3TC-ABC),
asi como la combinacion de dos ITRAN y nevirapina, se consideran
de potencia inferior a la combinacién con efavirenz. Por esta razén, el
uso de nevirapina (NVP) se considera restringido a situaciones
especiales, como la existencia de alteraciones psiquiatricas o las
personas que trabajan de noche, y como una alternativa a los IP/r en
caso de no tolerarse el efavirenz.

En personas en estadio C3 con deterioro del estado general, CD4 <
100 células, CV > de 100,000 copias/ml, con 10 que requieran
tratamiento supresivo (histoplasmosis, criptococosis), o bien
infecciones que se presenten en situaciones de un gran
inmunocompromiso (citomegalovirus, complejo asociado a
Mycobacterium o MAC, toxoplasmosis cerebral), leucoencefalopatia
multifocal progresiva o linfoma del sistema nervioso central, en general,
si el paciente lo tolera y no hay una contraindicacion médica, es
preferible iniciar con un esquema de dos ITRAN mas lopinavir/ritonavir,
ya que en este grupo de pacientes el uso de este farmaco ha mostrado
claras ventajas que sobrepasan los efectos secundarios. Una vez
superada la fase critica de la enfermedad y tras la supresion viral
maxima (CV < 50 copias/ml) y la reconstituciéon inmunitaria, lo cual
generalmente se presenta a los 6-12 meses del inicio del tratamiento
ARV, el tratamiento podria ser simplificado a criterio del médico, usando
efavirenz en sustitucién de lopinavir/ritonavir para disminuir los efectos
adversos a largo plazo de los IP y mejorar el apego, sin que dicha
accion limite la utilizacién de lopinavir/ritonavir o cualquier IP/r como
parte de un tratamiento de rescate futuro.

2.2.2 CONSIDERACIONES IMPORTANTES

Para el inicio del tratamiento ARV existen en México 16 medicamentos
cuyo uso ha sido aprobado. Dichos medicamentos y su posologia
figuran en la Tabla 4. Por su parte, en la Tabla 5 se enumeran los
medicamentos que, debido a que presentan interacciones
medicamentosas desfavorables, no deben utilizarse
concomitantemente con los ARV. La Tabla 6A y la Tabla 6B muestran
las interacciones que los ARV tienen con otros medicamentos y que
no constituyen una contrandicacion absoluta. Las interacciones entre




los diversos ARV y el ajuste de dosis en su caso pueden consultarse
enlaTabla 7. La Tabla 8 recomienda los ajustes de dosis que se deben
realizar en caso de disfuncion organica, renal o hepética y la Tabla 9
explica los principales efectos colaterales de los ARV.

2.2.3 RECOMENDACIONES ESPECIALES PARA LOS ESQUEMAS
ARV DE INICIO

2.2.3.1 COMBINACIONES DE ITRAN

Existen muchas posibilidades de combinaciones entre los ITRAN. Las
mas utilizadas que han mostrado eficacia y seguridad en estudios
clinicos controlados se describen en la Tabla 10.

Actualmente, el uso de zalcitabina no se recomienda en ningun lugar
del mundo debido a su potencia menor, mayor toxicidad y
administracion tres veces al dia. Se ha descartado la combinacion de
estavudina + didanosina por el mayor riesgo de toxicidad mitocondrial
asociada a la misma, dentro de la cual las manifestaciones mas graves
son pancreatitis, acidosis lactica y neuropatia periférica.

LOS ESQUEMAS MAS RECOMENDADOS SON:

& Zidovudina + lamivudina o emtricitabina

& Tenofovir + lamivudina o emtricitabina

& Didanosina EC + lamivudina o emtricitabina

& Abacavir + lamivudina o emtricitabina

& Zidovudina + didanosina EC

& Estavudina + lamivudina o emtricitabina

Es importante sefialar que las combinaciones de zidovudina +
lamivudina, tenofovir + emtricitabina y abacavir + lamivudina estan o
estaran disponibles en una formulacion de tableta Gnica que mejora
significativamente la adherencia, y por tanto se prefieren a las
combinaciones separadas. Asimismo se recomienda el uso de la
presentacion de didanosina con capa entérica (enteric coating, EC)
que permite una sola administracion al dia y brinda una mejor tolerancia
gastrointestinal.

Aunque la combinacion de zidovudina + didanosina EC es de bajo
costo, favorece en forma importante el desarrollo de mutaciones
asociadas con analogos timidinicos (TAMs), las cuales confieren




resistencia cruzada a todo el grupo de ITRAN en mayor o menor grado
dependiendo del nimero y tipo de TAMs acumuladas.

La combinacion de tenofovir + lamivudina o emtricitabina tiene poca
toxicidad mitocondrial, es bien tolerada, tiene un patron de resistencia
favorable y los estudios clinicos han demostrado alta eficacia al menos
a dos afios de uso, asi como un excelente apego. Por otro lado, la
actividad de ambos farmacos contra el virus de la hepatitis B la hace
una combinacién idonea para dicha coinfeccion. Esta combinacion
tiene la desventaja de tener un costo mas elevado que el resto de las
combinaciones de ITRAN, lo que por el momento limita su uso mas
extenso.

No se recomienda el tenofovir en combinacién con didanosina o
abacavir por las interacciones desfavorables que presenta, las cuales
dieron lugar en los ensayos clinicos a falla inmunolégica y/o virolégica
temprana. Es importante considerar que el tenofovir es nefrotoxico
(nefropatia tubulointersticial), por lo que no debe administrarse junto
con otros farmacos nefrotoxicos ni en pacientes con funciéon renal
alterada.

La emtricitabina (conocida también como FTC), es un ITRAN aceptado
por la Food and Drug Administration (FDA) en julio de 2003. Posee
actividad contra el VIH-1 y el virus de la hepatitis B (VHB) y puede
administrarse con alimentos. Sus principales ventajas son su
administracién una vez al dia y su buena tolerancia. Es importante
mencionar que tiene un patréon de seleccibn de mutaciones de
resistencia similar a la lamivudina, y por lo tanto presenta resistencia
cruzada con ésta. Dada la similitud estructural de la emtricitabina y la
lamivudina, pueden administrarse indistintamente, pero no deben
administrarse conjuntamente, ya que presentan antagonismo.

2.2.3.2 ESQUEMAS CON ITRNN

Entre los dos ITRNN disponibles (efavirenz y nevirapina) existen
diferencias considerables, tanto en potencia como en toxicidad y costo,
que deben ser tomadas en cuenta. La nevirapina presenta una mayor
toxicidad hepética, mientras que el efavirenz presenta toxicidad
neurolégica a corto plazo e incremento de lipidos a largo plazo (véase
la Tabla 2). Estudios comparativos entre el efavirenz y la nevirapina
han demostrado una mayor eficacia del efavirenz, asi como mayor
durabilidad de la supresion viral. En vista de estas consideraciones,




de la mayor facilidad de administracion del efavirenz de la toxicidad
hepatica significativa de la nevirapina y del costo superior de esta
ultima, se recomienda el efavirenz como primera opcién y la nevirapina
se usara solo cuando haya contraindicacion para el uso del efavirenz
o de un IP/r

Segun los resultados de estudios clinicos publicados recientemente,
el efavirenz se considera el farmaco de eleccion en todos los casos,
con excepcion de las personas con enfermedad clinica avanzada y/o
deterioro inmunitario importante (< 100 CD4), en quienes si bien
algunos estudios demuestran eficacia antiviral similar a los esquemas
de IP simples o reforzados, algunos datos sugieren que la
reconstitucion inmunitaria es menor y mas lenta. De la misma manera,
se sugiere que la cinética de la CV (tiempo transcurrido hasta lograr
una CV inferior a 50 copias/ml), es mas lenta en el caso del efavirenz.

2.2.3.3 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 no debe usar el ritonavir a dosis
terapeuticas debido a su mala tolerancia, a sus efectos colateralesy a
las interacciones medicamentosas que presenta. Sin embargo, a dosis
bajas (de 100 a 200 mg/dosis es un potenciador de todos los IP
(excepto del nelfinavir) y por lo tanto se recomienda su uso en forma
rutinaria.

Se recomienda que todo esquema de IP se use en administracion de
una o dos veces al dia. Por lo tanto, todos los IP deben potenciarse
con dosis bajas de ritonavir. La modificacion de la farmacocinética del
primer IP permite una posologia mas cémoda (menos pastillas, menos
veces al dia) con menos restricciones en la ingesta, lo que favorece el
apego y mantiene niveles terapéuticos séricos “mas seguros’’ (mayor
coeficiente inhibitorio). Ello aumenta la potencia del farmaco y se asocia
con unareduccion en la seleccion de cepas resistentes. Cabe destacar
que los estudios iniciales sugieren un aumento de algunos efectos
colaterales, particularmente urolitiasis y nefrotoxicidad en el caso del
indinavir/r, que se relacionan precisamente con dichas concentraciones
séricas mayores.

La combinacién lopinavir-ritonavir ha demostrado un beneficio
sustancial en comparacién con el nelfinavir en pacientes con




enfermedad avanzada (cifra baja de CD4 y/o CV elevadas), por lo que
se recomienda para el inicio del tratamiento ARV en pacientes con <
100 CD4, debiendo mantenerse una vigilancia estrecha de los efectos
metabdlicos.

Dada su menor potencia, el nelfinavir se recomienda como opcién
alternativa s6lo en pacientes con > 200 CD4 y en mujeres que puedan
quedar embarazadas.

El atazanavir tiene ventajas farmacocinéticas que permiten su
administracion una vez al dia con un nimero reducido de tabletas, sin
afectar en forma significativa el perfil de lipidos incluso en asociacion
con el ritonavir. Cuando se uso sin refuerzo en los estudios clinicos,
su eficacia no parecié superior a la de otros IP, por lo que sélo se
recomienda en combinaciéon con ritonavir. En personas con
alteraciones significativas de lipidos antes del inicio del tratamiento
ARV (alteraciones definidas como triglicéridos =300 mg/dI, colesterol
total > 230 mg/dl o colesterol LDL > 160 mg/dl, o dislipidemia primaria
hipercolesterolemia o hipertrigliceridemia familiar e hiperlipidemia
combinada familiar) se recomienda como primer IP/r. Se ha
demostrado que la coadministracién de tenofovir reduce la
concentracion plasmatica del atazanavir, efecto que se revierte cuando
se refuerza con ritonavir. Su coadministracion con inhibidores de la
bomba de protones da lugar a una disminucién significativa en los
niveles séricos del atazanavir, lo cual contraindica su utilizacion
conjunta.

2.2.3.4 ESQUEMAS CON INHIBIDORES DE FUSI( N

No se recomienda el uso de enfurvirtida (T-20) en el tratamiento inicial
por falta de evidencia clinica, por su via de administracién (subcutanea)
y por su elevado costo.

2.2.3.5 OPCIONES CONCRETAS DE TRATAMIENTO ARV DE
INICIO

La Tabla 12 muestra las opciones para tratamiento ARV de inicio que
se proponen en esta Guia incluidas tanto las indicaciones de situacion
clinica como de situacién inmunitaria. El orden de dichas
combinaciones es estrictamente alfabético y no de preferencia del
grupo de expertos.




2.3 Criterios de cambio de tratamiento por falla terapéutica

Dadas las caracteristicas de la historia natural de la enfermedad, la
posibilidad de falla del tratamiento debe contemplarse como parte de
las estrategias del tratamiento ARV a largo plazo. En caso de falla,
para identificar la estrategia que debe seguirse es de suma importancia
definir la razén por la cual se haya producido. En este sentido existen
dos estrategias:

1) CAMBIO DE TRATAMIENTO DEBIDO A EFECTOS ADVERSOS O
INTOLERANCIA, O PARA SIMPLIFICAR EL REGIMEI\,I, EN
AUSENCIA DE FALLA (VIROL) GICA, INMUNOL) GICAO CLNICA)

& En este caso, mientras la actividad del tratamiento ARV se mantenga
(CV < 50 copias/ml), y se pueda identificar el farmaco responsable
de la toxicidad o intolerancia, se puede realizar una sustitucion
individual, manteniendo el resto del régimen (por ejemplo: cambio
de zidovudina a estavudina en el caso de anemia, cambiar el
efavirenz por Nevirapina en el caso de alteraciones neuroldgicas.
También pueden sustituir uno o mas farmacos con el fin de
simplificar un regimen complejo y facilitar el apego (por ejemplo:
un regimen de IP reforzado que exige 12 pastillas al dia por uno de
un ITRNN con 3 pastillas al dia)

En aquellos casos en los que no pueda identificarse el medicamento
responsable de la toxicidad o se presente un efecto adverso serio,
el tratamiento debe interrumpirse por completo hasta la resolucién
del problema, en tanto se consideran las opciones terapéuticas
idéneas.

2) CAMBIO DE TRATAMIENTO POR FALLA

En caso de falla temprana al primer o segundo esquema ARV,
cuando se presumen pocas mutaciones asociadas a resistencia y
suele haber varias opciones de tratamientos ARV que pueden
usarse, el objetivo del tratamiento debe centrarse en lograr una
supresion viral completa (< 50 copias/ml).

En fallas posteriores, cuando la magnitud de resistencia es mayor
y mas amplia, lograr supresion viral completa es un objetivo menos
alcanzable, por lo que el tratamiento ARV se debe centrar en impedir
el deterioro inmunitario y la progresion clinica. En este caso, la




falla se definird como un deterioro en la cuenta de CD4 (disminucién
de 30% con respecto a la previa, si esta Ultima es mayor a 100
células/ml), o un deterioro clinico del paciente (sindrome de
desgaste, 10 y/o neoplasias asociadas al VIH).

Estrategias de cambio

Es importante tener en cuenta que la falla terapéutica no siempre se
asocia a resistencia viral, particularmente durante la fase inicial del
rebote viral en la cual el virus se mantiene detectable a niveles bajos.
Antes de cambiar el tratamiento, es recomendable valorar y corregir
problemas de apego, requerimientos dietéticos, interacciones
medicamentosas y deficiente absorcion de los medicamentos.

Una vez establecido que la causa de la falla es la resistencia al
tratamiento y no alguno de los factores mencionados anteriormente
que se puedan corregir antes de cambiar el esquema, debe hacerse
un cambio de esquema que incluya al menos dos y de preferencia,
tres nuevos medicamentos activos. La determinacion de esto se hace
tanto por la historia del tratamiento como por el genotipo si dispone
de él.

FALLA A MULTIPLES ESQUEMAS

En este rubro se pueden diferenciar dos situaciones en las cuales no
es factible conformar esquemas terapéuticos que tengan una eficacia
significativa pero es posible obtener beneficios con la continuacion
del tratamiento ARV:

A) En pacientes con historia de falla virolégica a dos a cuatro
esquemas terapéuticos diferentes, donde puede confirmarse por
genotipo o suponer segun el historial de exposicién a ARV, actividad
residual de algunos medicamentos, se debe priorizar la actividad
ARV sobre tolerancia y toxicidad. Pacientes con actividad residual
de algunos antirretrovirales de acuerdo a genotipo y/o fenotipo, o
en su defecto en base a el historial de exposicion a ARV, se debera
elegir el esquema de rescate priorizando la actividad de los
medicamentos vs la toxicidad de los mismos

B) En casos de multirresistencia, cuando las opciones de ARV activos
disponibles son limitadas o nulas, se debe ponderar la tolerancia 'y
toxicidad del esquema frente a su potencia teérica. Estos pacientes




pueden beneficiase de continuar el tratamiento ARV a pesar de
presentar replicacion viral persistente, ya que los datos indican
que la progresion clinica es mas rapida si se interrumpe el
tratamiento ARV.

Criterios de cambio por falla

1)

2)

3)

4)

Personas tratadas previamente con TARAA en quienes se obtuvo
una supresion viral completa (< 50 copias/ml) y que presentan un
rebote persistente de la CV (confirmado en una segunda
determinacién mayor de 1 000 copias/ml en un lapso no mayor a
dos meses de ser posible).

Personas que reciben tratamiento ARV subéptimo (por ejemplo:
tratamiento con dos farmacos, combinaciones no aceptadas),
independientemente de la CV y los CD4. En caso de tratamiento
con dos farmacos (generalmente con dos ITRAN), si el paciente se
encuentra en supresién viral completa, se debe cuestionar la
necesidad de continuar el tratamiento ARV, ya que es posible que
pueda controlar la replicacion viral y mantener los CD4 estables
sin tratamiento.

Personas tratadas con TARAA durante al menos seis meses en
quienes no se haya alcanzado una respuesta terapéutica adecuada
(virologica, definida como CV < 50 copias/ml para el primer y
segundo esquema, o0 bien disminucién de al menos 1 log en
rescates posteriores).

Solo en el caso de no contar con datos de CV, el cambio de
tratamiento puede hacerse tomando en cuenta la fallainmunoldgica,
definida como una disminucién significativa de los CD4 (mayor al
30% con respecto a la basal antes del inicio de este esquema), y/o
la progresion clinica de la enfermedad en pacientes que estén en
su tercer rescate o posteriores.

El nivel mas bajo de CV alcanzado durante los primeros meses del
tratamiento ARV inicial predice el riesgo posterior de falla virolégica.

REBOTE TRANSITORIO DE LA CV (VIRAL BLIPS)

Algunas personas tratadas con TARAA presentan elevaciones
transitorias de la CV que oscilan entre 50 y 1 000 copias/ml (sin que




se detecten factores contribuyentes tales como interacciones
medicamentosas, mal apego, enfermedades coexistentes o
vacunaciones recientes) que, posteriormente y sin que se haya hecho
nada, regresan a cifras indetectables por debajo de 50 copias/ml. La
mayoria de los estudios han demostrado que la aparicion de este
fenémeno no es un factor de prediccion de falla virolégica o desarrollo
de resistencia, por lo que lo recomendable es mantener el monitoreo
virolégico sin hacer cambios en el esquema.

Estrategias para optimizar los esquemas de rescate

1.

La efectividad del tratamiento de rescate sera mayor si la persona
no ha estado expuesta a una clase de ARV ni a farmacos para los
que es poco factible que exista resistencia cruzada.

El esquema de rescate aportarda mayor beneficio si el cambio se
efectda tempranamente en la fallay con CV bajas (1 000 a 10,000
copias/ml), ya que continuar con el esquema para el cual se ha
presentado la falla dara lugar a la acumulacion de mutaciones de
resistencia, con un incremento en la posibilidad de resistencia
cruzada a nuevos medicamentos de una misma familia.

Los ensayos de resistencia son recomendables en aquellos casos
en los que la eleccién del esquema de rescate sea dificil con base
Unicamente en los datos de exposicion previa a ARV.

Las concentraciones plasmaticas inadecuadas de los
medicamentos pueden comprometer la respuesta al tratamiento
ARV. Por ello, al momento de valorar la falla terapéutica de un
paciente, deben tenerse en cuenta las posibles interacciones
medicamentosas, los problemas de absorcion intestinal y, desde
luego, el apego terapéutico.

INTENSIFICACI) N. Esta es una estrategia que se usa cada vez
menos y requiere forzosamente poder hacer CVs con frecuencia.
Consiste en agregar un farmaco al esquema ARV existente con
objeto de aumentar la potencia del mismo. Solo se recomienda en
casos de falla viroloégica temprana (< 6 meses y con CV < 10,000
copias/ml). Debe asegurarse que no existan problemas de apego
al esquema actual. En caso de no poder corroborar la respuesta
terapéutica al nuevo esquema en un periodo maximo de dos meses,
debe realizarse un cambio total. Por lo general, los ARV con una




barrera genética limitada (ITRNN, lamivudina y emtricitabina) no
deberan usarse para esta estrategia. En cambio, la intensificacion
con ritonavir como potenciador de la farmacocinética del resto de
los IP (excepto del nelfinavir) es una estrategia ampliamente
aceptada.

2.4 Esquema de tratamiento antirretroviral después de falla
terapéutica al primer esquema

Numerosos ensayos, asi como la experiencia clinica, han puesto de
manifiesto que el mejor esquema de tratamiento para cualquier usuario
es sin duda el primero, ya que por lo general es el menos toxico, el
mas simple y mejor tolerado, y el que, en principio, si cumple con las
recomendaciones aqui expuestas, mantendra por mayor tiempo la
actividad antiviral. Por otro lado, entre mayor sea la exposicion que se
tenga a diversos farmacos ARV por causa de falla virolégica, menor
serd la efectividad de los esquemas de rescate, debido al acimulo de
mutaciones de resistencia para los diversos grupos de medicamentos.

La aparicién de resistencia cruzada es un fendmeno que depende de
varios factores, entre los cuales el mas importante es el tiempo que la
persona haya permanecido en falla virolégica bajo un esquema
terapéutico determinado, ya que dicho tiempo permite la acumulacion
de mutaciones que generan resistencia entre los miembros de un
mismo grupo de ARV. Por lo general entre mayor sea el nimero de
mutaciones acumuladas para un mismo grupo de antirretrovirales,
mayor serd la resistencia cruzada generada dentro del grupo. Es muy
importante considerar este hecho cuando se analizan los estudios de
secuenciacion publicados, ya que los diferentes resultados reflejan
en realidad diferentes casos de tiempo de falla (si es estudio
genotipicos se realiza en cuanto se detecta falla virolégica con CV
bajas, el nUmero de mutaciones de resistencia encontradas sera
minimo y selectivo, en cambio, si el estudio se realiza cuando el
paciente ha permanecido en falla virolégica por varios meses, el
numero de mutaciones de resistencia serd mucho mayor).

SECUENCIACI0 N DE NUCLE( SIDOS

Se recomienda cambiar siempre a dos nuevos ITRAN. En personas
que fallan a zidovudina y lamivudina se considera preferible cambiar
a abacavir + didanosina para evitar la gran toxicidad de la combinacion
de estavudina + didanosina.




Para el uso del tenofovir, es importante tener en cuenta que tiene
resistencia cruzada cuando existe la mutacion K65R después del uso
de didanosina o zalcitabina 0 mutaciones de resistencia multiple a
nucledsidos, particularmente la acumulacién de tres o mas TAMs, por
lo que su utilidad en la falla multiple debe ser evaluada cuidadosamente
con base en los estudios de resistencia.

La Tabla 13 muestra las principales opciones de cambio del tratamiento
del esqueleto de nucleosidos. Para la elaboracién de esta tabla se
han tenido en cuenta las evidencias actuales, asi como las interacciones
medicamentosas.

SECUENCIACI0 N 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 falle, se produzca resistencia a varios
componentes del régimen usado. Se considera que una vez que haya
resistencia a un ITRNN, existe resistencia a todos los miembros de la
misma clase; en este caso se recomienda cambiar a otro esquema
triple con dos nuevos ITRAN y un IP potenciado con ritonavir.

Existen reportes aislados de la posible secuenciaciéon de los ITRNN
usando principalmente nevirapina; sin embargo, esta recomendacion
incluye Gnicamente casos con falla muy temprana que no se detectan
en forma frecuente en México (consultese el capitulo 2.7 dedicado a
“Uso de pruebas de Resistencia’}, por lo que no se considera una
practica recomendada.

SECUENCIACI0 N DE ESQUEMAS CON IP

Los estudios existentes de secuenciacion con IP son escasos e incluyen
un numero limitado de pacientes. Para su correcta interpretacion, es
necesario valorar el tiempo de la falla virolégica para el cual se ha
realizado el andlisis.

Para asegurar el éxito de la secuenciacion es necesario considerar
tres aspectos de los IPs: la potencia, la barrera genética y la
farmacocinética.

La potencia del IP se incrementa al utilizar esquemas reforzados con
dosis bajas de ritonavir. Por otro lado, la utilizaciéon de un IP con




barrera genética elevada como lopinavir/ritonavir y fosamprenavir/
ritonavir aumenta su posibilidad de éxito en tratamientos de rescate.

Despues de la falla a un primer esquema de IP con o sin ritonavir a
dosis bajas, el cambio de tratamiento varia en funcién del IP para el
cual se presenta la falla. Si se inicié tratamiento con amprenavir o
fosamprenavir, se recomienda cambiar al lopinavir/ritonavir. Aunque
la informacion existente al respecto es muy escasa y se sabe que
existe resistencia cruzada, no se conoce ninguna otra opcion. En el
caso de falla al atazanavir/r, se recomienda secuenciar con
fosamprenavir/r, indinavir/r, lopinavir/r o saquinavir/r.

Cuando se produce una falla al indinavir o al saquinavir (con o sin
ritonavir), se recomienda usar fosamprenavir/r o lopinavir/r. En caso
de personas que comenzaron su tratamiento con lopinavir/r, no existe
a la fecha informacién clara que permita decidir qué esquema usar.
Por ello, se recomienda remitir al paciente a un tercer nivel y de ser
posible, realizar un estudio de resistencia. En el caso de falla al
nelfinavir, como primera opcion se recomienda el uso de atazanavir/r,
fosamprenavir/r, indinavir/r, lopinavir/r o saquinavir/r.

Para la seleccion del IP en el esquema de rescate deben tomarse en
cuenta factores como la duracidon de la falla, la existencia de
alteraciones metabdlicas, la necesidad de simplificacion, la cuenta de
linfocitos CD4, los costos y el acceso. En general, se prefiere lopinavir/
r en casos de falla tardia y cuenta de CD4 menor de 100 celulas/il,
mientras que se recomienda atazanavir/r en casos en los que haya
alteraciones metabdlicas o se necesite simplificacion. La informacion
disponible con respecto al fosamprenavir/r es escasa, pero demuestra
una eficacia similar al lopinavir/r en el tratamiento de rescate.

No se recomienda la secuenciacion de un esquema triple con IP a un
esquema con tres nuevos ITRAN o dos nuevos ITRAN y un ITRNN,
pues es de suponer que el esqueleto de nucledsidos del nuevo
régimen no tenga actividad 6ptima debido a la resistencia cruzada
extensa que se produce, con lo que el ITRNN quedaria dentro de un
régimen poco sélido que facilitaria la aparicion de falla y resistencia.

SECUENCIACI0 N DE UN ESQUEMA DE TRES ITRAN

El esquema de tres ITRAN que se usa con mas frecuencia (aunque
actualmente no se acepta) es el de zidovudina + lamivudina + abacavir.




No obstante, hay pacientes que estan siendo tratados con otros
esquemas de tres ITRAN, como estavudina + didanosina + lamivudina
y otras combinaciones en funcién de los farmacos disponibles.

En todos los casos, éste es el tratamiento para el cual debe prestarse
mas atencién en el seguimiento y que debe cambiarse lo antes posible
unavez corroborada la falla virolégica, ya que de no hacerlo se expone
al paciente al desarrollo de resistencia cruzada, y no sélo entre los
analogos timidinicos, sino entre todos los miembros del grupo, lo que
limitaria de manera importante las opciones futuras.

Existe poca experiencia en cuanto a los resultados a largo plazo de la
secuenciacion de un esquema de tres ITRAN una vez que éste falla.
Cuando se presenta una falla a zidovudina + lamivudina + abacavir,
se recomienda usar tenofovir + didanosina a pesar de su interaccion
y su posible menor respuesta en cuanto al incremento de los linfocitos
CD4, ya que es la combinaciéon de ITRAN que pudiera mantener
actividad residual. En cuanto al tercer elemento del tratamiento, es
recomendable usar un IP reforzado con ritonavir (atazanavir, indinavir,
lopinavir o saquinavir) con objeto de asegurar una potencia adecuada.
El uso de efavirenz afiadido al esquema de nucledsidos e inhibidores
de proteasa se recomienda cuando el esquema de triple nucleésido
ha fallado por tiempo prolongado (méas de 6 meses) y, de ser posible,
con el uso de estudios de resistencia.

2.5 Esquemas de tratamiento de rescate después de falla
terapéutica al segundo esquema o posteriores

El uso de multiples ARV y la falla a los mismos origina resistencia viral
a los medicamentos usados, y frecuentemente resistencia cruzada,
especialmente cuando se sigue usando el esquema a pesar de una
falla virolégica evidente. Dada la complejidad del manejo, es
recomendable que los pacientes que presenten falla multiple sean
manejados por un servicio especializado o sean enviados a un centro
médico de tercer nivel. Se entiende como falla multiple cuando existe
evidencia de resistencia a por lo menos un ARV de cada una de las
clases (ITRAN, ITRNN e IP).

A la hora del elegir el esquema que se va a usar, es recomendable
que se realice un estudio de resistencia. Sin embargo, se debe estar
consciente de que éste nos da informacién sobre los medicamentos
que deben evitarse, pero no de los que deben usarse, ya que pueden
existir resistencias no detectadas en poblaciones minoritarias.




Si se decide usar un IP en el esquema utilizado después de la segunda
falla, se recomienda reforzarlo con ritonavir. Las mejores opciones
son probablemente el fosamprenavir/r o el lopinavir/r, aunque las
respuestas 6ptimas a éstos (CV indetectable) solo alcanzan al 30%
de los pacientes, y ello durante un plazo corto. La introduccién del
lopinavir/r ha mejorado significativamente el tratamiento de rescate,
pero también es evidente que entre mas IPs haya usado un paciente,
menor sera la posibilidad de respuesta, especialmente cuando hay
acumulacion de mutaciones de resistencia asociadas a éste grupo de
ARV.

Otra opcion es el uso de dos IPs reforzados con ritonavir. Las
combinaciones que han mostrado efectividad en ensayos clinicos son
400/100 mg c/12 h de lopinavir/r + 1000 mg ¢/12 h de saquinavir, o
bien 400/100 mg ¢/12 h de lopinavir/r + 300 mg c/24 h de atazanauvir.

La utilizacion de esquemas con cinco a nueve ARV en esquemas
llamados mega- o giga-TARAA apuestan por usar el maximo de
medicamentos activos, pero dado el costo y lo importante de los
efectos téxicos no se recomiendan para la mayoria de los pacientes.

Es en este contexto de falla multiple en donde puede usarse el inhibidor
de fusion, la enfurvirtida (T20). En los casos en que amerite usarse (a
partir de la falla a segundo esquema), se recomienda que existan las
siguientes condiciones: falla a tres clases de ARV, estudio de resistencia
que sugiera actividad para algun IP (fosamprenavir/r, lopinavir/r,
tipranavir/r o doble IP reforzado) y/o actividad residual de al menos
un ITRAN, y realizar un seguimiento estrecho en un centro
especializado o de tercer nivel. Debe evitarse el uso de la enfurvirtida
cuando no exista actividad de al menos otro antirretroviral. En vista
del alto costo y de la complejidad de su uso, se recomienda que cada
caso propuesto sea revisado por un comité cientifico institucional.

No se recomienda la suspension del tratamiento con el objeto de
conseguir una reversion de la resistencia. De hecho, esta aparente
sensibilidad no es real, sino que representa la repoblacion de cepas
no resistentes que se replican mas activamente. Diversos ensayos
clinicos han demostrado que se obtiene un beneficio clinico
(infecciones oportunistas y mortalidad) al continuar el tratamiento en
estas situaciones, en comparacién con la suspension.

Puntos que deben tenerse en cuenta en los tratamientos de rescate
posteriores al primero;




1) Historia completa de tratamiento, incluidos los factores que hayan
influido en la falla (falta de apego, toxicidad, interacciones
medicamentosas, coinfecciones).

2) Deberan usarse ARV con actividad demostrada siempre que sea
posible, pero deberan vigilarse estrechamente sus efectos
indeseables.

3) Deberan establecerse claramente los objetivos de este nuevo
tratamiento, ya sea en cuanto a supresioén viral, elevaciéon o
mantenimiento de linfocitos CD4, o calidad de vida.

4) Debera alentarse a los pacientes que actualmente no tengan
opciones (multirresistencia viral) con el argumento de que otros
ARV vienen en camino, y no deberan ser etiquetados como
“Intratables”’

5) Cuando exista un solo ARV activo como opcidn terapéutica, si la
cuenta de CD4 es aceptable y no hay progresion clinica, se
recomienda reservar la opcion para asociarla con algin nuevo
medicamento (en proceso de desarrollo o aprobacion) cuando éste
esté disponible.

6) Cuando la supresion viral no sea completa con las opciones
disponibles, se recomienda agregar medicamentos como la
lamivudina o la emtricitabina aunque ya hayan demostrado
resistencia, debido a que favorecen una capacidad de replicacion
viral baja que limita parcialmente la destruccion de los linfocitos
CD4.

2.6 Seguimiento de las personas tratadas con antirretrovirales

2.6.1 PRIMERA VISITA DE SEGUIMIENTO DESPUES DE HABER
INICIADO TARAA (ENTRE 3 Y 4 SEMANAS)

Evaluacion clinica completa
Evaluacién del apego
Efectos adversos y tolerancia
Tratamientos concomitantes
BH
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2.6.2 SEGUNDA VISITA DE SEGUIMIENTO DESPUES DE HABER
INICIADO TARAA (2 MESES)

& Evaluacion clinica
& Evaluacién del apego




& Efectos adversos y tolerancia

& Tratamientos concomitantes

& BH, QS, PFH, triglicéridos y colesterol (HDL, LDL)

& Subpoblaciones de linfocitos CD4/CD8

& CV del VIH

& Seguimiento de apoyo psicolégico (si es necesario)

2.6.3 TERCERA VISITA DE SEGUIMIENTO DESPUES DE HABER
INICIADO TARAA (COMO MAXIMO AL SEXTO MES)

2 Igual que la visita anterior

2.6.4 VISITAS DE SEGUIMIENTO EN PERSONAS QUE RECIBEN
TARAA (MONITORIZACI0 N) CADA 4 MESES

Evaluacion clinica

Evaluacién de apego

Efectos adversos y tolerancia

Tratamientos concomitantes

BH, QS, PFHs, triglicéridos y colesterol (HDL, LDL)
Subpoblaciones de linfocitos CD4/CD8

CV del VIH

Seguimiento de apoyo psicoldgico (si es necesario)
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2.6.5 CAMBIO DE TRATAMIENTO

Después del cambio de tratamiento por falla debe retomarse la
evaluacion a partir de la visita del segundo mes.

2.7 Uso de pruebas de resistencia en el manejo del tratamiento

La resistencia del VIH a los ARV se define como la replicacion viral
activa en presencia de niveles terapéuticos de uno o mas
medicamentos. Como todas las caracteristicas bioldgicas, la
resistencia a ARV tiene su origen genotipico y su traduccion fenotipica.
Laresistencia genotipica es consecuencia del desarrollo de mutaciones
que aparecen en los genes del VIH que codifican las proteinas virales
blanco de accién de los farmacos antirretrovirales (transcriptasa
reversa, proteasa o gp4l segun sea el caso). La consecuencia
fenotipica, se traduce como una pérdida total o parcial de la
susceptibilidad al farmaco en cuestion medida como un incremento
en la concentracion necesaria del farmaco para inhibir la poblacion




viral en un 50 0 90% y que se conoce como concentracion inhibitoria
IC oIC con respecto a una cepa sensible o “Salvage”’(wild type
virls) y*que se refiere como el aumento de veces (x) de dicha
concentracion de referencia.

El VIH presenta una gran variabilidad genética, la cual tiene su origen
en el hecho de que la transcriptasa reversa, enzima clave en la
replicacién del material genético del virus, carece de actividad
exonucleasa 3”- 5, correctora de errores. Por otro lado, este virus
posee una alta tasa de replicacion viral (cerca de 10 billones de viriones
producidos por dia). Estas dos caracteristicas propias del VIH originan
la aparicion de mutaciones al azar, algunas con caracteristicas
fenotipicas bien determinadas, que dan lugar a la coexistencia mismo
paciente, de diversas variantes del virus, denominadas cuasiespecies.
La predominancia de determinadas cuasiespecies en un momento
especifico y para un paciente en particular, dependera de la presion
selectiva ejercida sobre la poblacion viral (p €j. Bajo la presion selectiva
de un esquma terapéutico especifico). Este fendbmeno es dindmico y
rapidamente cambiante. Se calcula que cada dia se genera al azar al
mMenos una cepa con una mutacion asociada a resistencia a ARV.

Antes del inicio del tratamiento, las cepas predominantes son las
sensibles, aunque existen algunas con resistencia baja pero con poca
capacidad de replicacion. Esto explica por qué se han podido detectar
mutaciones asociadas a resistencia incluso antes del uso de cualquier
ARV o antes de la existencia o uso clinico de dicho medicamento. Al
utilizar un tratamiento que no suprima al 100% la replicacion viral,
predominaran las cepas resistentes pero de baja capacidad replicativa,
lo que se traduce en un control viral parcial (es decir CV baja pero no
indetectable) e incremento de CD4. Si se persiste en esta situacion,
se acumularan mas mutacionesy los virus tenderan a replicarse mejor
y arecuperar una capacidad replicativa previa alta, con lo que se origina
la falla virolégica.

Entre mas se mantenga el efecto de presion selectiva y replicacion
viral residual, es decir, mientras mas se perpetue la falla al tratamiento
sin cambiarlo, mas mutaciones se acumularan, existirdn mas
posibilidades de resistencia cruzada y menor seré la respuesta a otros
medicamentos. Este hecho sugiere que en presencia de falla virol6gica
debe realizarse un cambio temprano de los ARV, recomendacion que
debe adaptarse a la situacion especifica de cada persona en
tratamiento ARV.




A las mutaciones seleccionadas especificamente por cada
medicamento se las llama mutaciones primarias, las cuales estan
presentes al momento del rebote de la CV si esta relacionado con el
medicamento con el que esta mutacion se asocia. Las mutaciones
secundarias compensan el efecto de las primarias, pero son las
responsables de aumentar la capacidad replicativa y la resistencia
cruzada.

Es importante mencionar que cada medicamento tiene una diferente
barrera genética. Medicamentos como la lamivudina, con una baja
barrera genética, desarrollan gran resistencia con una sola mutacioén,
mientras que otros como el indinavir, con una alta barrera genética,
desarrollan resistencia significativa con tres 0 mas mutaciones que
deben acumularse en la misma particula viral.

Las mutaciones asociadas a resistencia en la transcriptasa reversa
son diversas y, en general, especificas de cada medicamento. Sin
embargo, recientemente se han descrito dos fenédmenos de gran
importancia en relacidn con la resistencia a los ITRAN. El primero es
el de multirresistencia entre ITRAN, la cual esta relacionada con la
presencia de mutaciones especificas como en la posicién 151 conocida
como Complejo Q151My la insercion en la posicion 69. Por otro lado,
se han descrito las denominadas TAMs, NAMs 6 ZAMs que son las
mutaciones asociadas a los analogos timidinicos, a los nucleésidos o
a la zidovudina, respectivamente (M41L, D67N, K70R, L210W, T215F/
Y y K219Q), cuyo efecto es acumulativo y que causan resistencia
cruzada, en especial entre la estavudina y la zidovudina pero también
entre otros nucleésidos.

La resistencia a los ITRNN se desarrolla rapidamente debido a su
baja barrera genética pero, lo que es mas importante, implica el
desarrollo de mutaciones comunes a los tres miembros de este grupo
(L100I, K103 N/S/T, V108I, Y181C, Y188C y G190A/S), por lo que la
resistencia cruzada es un fenémeno frecuente que impide en la mayor
parte de los casos la secuenciacion de medicamentos de esta misma
clase.

En el caso de los IR, existen mutaciones primarias particulares para
cada uno de ellos, con algunas excepciones como las de las posiciones
82 y 84. Sin embargo, es importante destacar que un nuamero
importante de mutaciones secundarias son comunes a todos los IP, lo
que se ha asociado con resistencia fenotipica cruzada tal y como lo




han demostrado diversos trabajos. No se ha determinado el patrén
de mutaciones especifico para la resistencia al lopinavir/r. No obstante,
se ha sugerido que para que se desarrolle un grado relevante de
resistencia, es necesaria la acumulacion de 8 mutaciones debido a la
elevada barrera genética de éste farmaco.

Finalmente, es importante mencionar otro fenémeno de descripcién
reciente que es el de hipersensibilidad. En esta situacién, la presencia
de ciertas mutaciones asociadas a la resistencia a un medicamento
se relacionan con una mayor ssensibilidad a otro. Este es el caso de
la mutacion V82F para el saquinavir, la N88S para el amprenavir, varias
mutaciones de nucledsidos que aumentan la sensibilidad a no
nucledsidos y, quiza la mas mencionada, la mutacion M184V asociada
con la resistencia a la lamivudina y que mantiene la sensibilidad a la
zidovudina o incluso la aumenta. Se ha atribuido a esta mutacion el
mantenimiento de la respuesta antiviral en esquemas dobles de
zidovudina y lamivudina, y de que después de un lapso con este
esquema doble (12 semanas) al afiadir indinavir (estudio AVANTI 2),
nelfinavir (estudio AVANTI 3) o abacavir (estudios CNA3003 y 3009),
la respuesta es igual como si se hubiera iniciado el tratamiento con el
triple esquema. Sin embargo, es importante colocar este efecto en su
lugar adecuado, ya que se ha mencionado como estrategia el mantener
siempre la lamivudina en todos los esquemas que reciba una persona
a lo largo de su vida, lo cual es inadecuado.

2.7.2 ENSAYOS DE RESISTENCIA A ARV

En vista de laimportancia de la resistencia a ARV, tanto como fenémeno
cardinal de la falla virol6gica a TARAA como por su importancia en la
seleccion de tratamientos posteriores o de rescate, la existencia de
resistencia cruzada, asi como la cada vez mas frecuente transmision
de cepas resistentes, se han puesto a punto ensayos que detectan la
resistencia y su uso se ha diseminado rapidamente. Es importante
describir sus bondades y sus deficiencias, en especial teniendo en
cuenta que, desde el afio 2000, las guias estadounidenses y europeas
recomiendan su uso clinico.

En el momento actual podemos decir que estos ensayos tienen una
forma de reporte complicada, un costo elevado y otras limitantes que
se enumeran a continuacion.

1. Solo ofrecen informacién de variantes virales (quiasiespecies)
predominantes. En vista de la gran cantidad de variantes circulantes,




el andlisis fenotipico y genotipico sélo ofrece informaciéon de
variantes predominantes, es decir, entre 25 y 70% de todas las
existentes. Esto significa que no detectan cepas mutantes
minoritarias o escondidas (en “$antuarios’] mal seleccionadas por
el tratamiento actual, ni aquéllas que fueron seleccionadas por un
tratamiento previo. Por ello, el reporte del estudio de resistencia
debe analizarse de la siguiente manera:

a) Si se reporta resistencia a un farmaco, esto supone un buen
factor de prediccion de falla si se usa tal medicamento, sin
embargo, debe tomarse en cuenta que la resistencia in vitro
puede diferir de la presente in vivo.

b) Sise reporta sensibilidad a un farmaco, ello no garantiza que el
medicamento vaya a funcionar, ya que puede haber variantes
minoritarias no reflejadas en el genotipo. Por ejemplo, si el
paciente ha presentado falla virolégica a esquemas previos con
3TC, la posibilidad de haber desarrollado resistencia al mismo
es sumamente alta, sin embargo, si el esquema actual no
contiene dicho medicamento, el genotipo puede no reflejar la
presencia de la mutacién M184V pues esta cuasiespecie no es
predominante en el momento de la realizacion del estudio.

Los ensayos actuales tienen una baja sensibilidad cuando la CV
es > 1 000 copias/ml), lo cual limita la deteccién temprana de la
resistencia.

El ensayo de resistencia debe realizarse cuando se esta
administrando el tratamiento ARV; si se ha suspendido, las variantes
sensibles tienden paulatinamente a ocupar la poblacién mayoritaria,
debido a que, por definicidon, son mas aptas para replicarse que
cualquiera de las resistentes. Esta distribucién de las poblaciones
dificulta la deteccion de mutantes y con ello limita el valor predictivo
del estudio de resistencia. Los ensayos de resistencia son
relativamente incapaces de determinar la resistencia a ARV de
esquemas previos, debido a la desaparicion de la presion selectiva
especifica de dichos ARV.

El reporte automatizado de varios de estos ensayos incluye una
interpretacién que no necesariamente esta actualizada y que
claramente no refleja el historial del paciente al que se le realizé la
prueba, por lo que su valor es relativo. La interpretacion de cualquier




reporte de ensayo de resistencia deben quedar a cargo de personal
capacitado y hacerse teniendo en cuenta la historia clinica.

5. La interpretacion de estos ensayos debe ser realizada por un
experto. El uso de medios electronicos puede poner en peligro la
adecuada evaluacion de los resultados, por lo que no se
recomienda.

2.7.3 USO DE LOS ENSAYOS DE RESISTENCIA A ARV

Se establecen las siguientes recomendaciones especificas y
consensuadas para el uso de los ensayos de resistencia.

1) Inicio de tratamiento

a)

b)

d)

Infeccion primaria

Se ha encontrado que 10% del conjunto de las nuevas
infecciones implican la transmisién de cepas resistentes.
Recientemente ha aumentado la frecuencia de transmision de
cepas con alta resistencia o resistencia multiple, por lo que un
ensayo de resistencia durante la infeccién primaria puede ayudar
a decidir cual esquema de tratamiento debe iniciarse aun cuando
no se inicie hasta afios después.

Embarazo.
Profilaxis post-exposicion

En ambos casos, un ensayo de resistencia en la madre y en la
posible fuente de infeccidon son de utilidad para optimizar el
tratamiento en la madre, el neonato y el individuo expuesto. El
ensayo en el recién nacido equivale al de infeccion primaria, y
es de especial interés considerando que no todas las variantes
virales (incluidas las resistentes) se transmiten uniformemente
de madre a hijo.

Debido a la mala relacion costo/beneficio, no se justifica realizar
ensayos de resistencia en pacientes con infeccién cronica.




2) Cambio de tratamiento durante la primera falla

No se recomienda el uso de pruebas de resistencia en los casos
de falla al primer esquema porque existen opciones para el cambio
de todo el esquema y porque si se realiza en falla temprana, a la
vista de los posibles resultados no esta claro qué conducta debe
seguirse.

3) Cambio de tratamiento durante la segunda falla (o0 posterior)

Esta es quiza la indicacion mas clara de los ensayos de resistencia,
y debe resaltarse expresamente que la muestra para el estudio
debe tomarse durante el tratamiento en falla, y no después de
suspenderlo. Es probable que el ensayo genotipico sea de mayor
utilidad en una falla al primer esquema ARV y que el ensayo
fenotipico lo sea ante una falla multiple.

2.8 Complicaciones del tratamiento

La introduccién del TARAA ha sido fundamental para mejorar el
pronéstico de las personas que viven con el VIH/SIDA. Sin embargo,
su uso esta asociado con complicaciones importantes a corto y largo
plazo que deben tenerse en cuenta desde el primer momento. Existen
complicaciones que ponen en peligro la vida (toxicidad hepatica,
acidosis lactica, pancreatitis), otras que tienen efectos a largo plazo,
especialmente en el riesgo de patologia cardiovascular (hiperlipidemia,
resistencia a la insulina,) y 6sea, y un tercer grupo que afecta la calidad
de vida del paciente (intolerancia gastrointestinal, neuropatia periférica,
alteraciones en la distribucion de grasa).

COMPLICACIONES AGUDAS QUE PONEN EN PELIGRO LA VIDA
Toxicidad hepatica

En los pacientes con VIH/SIDA pueden producirse dafios hepaticos
debido a multiples causas, como toxicidad hepatica de los
medicamentos, trastornos metabodlicos, degeneraciéon grasa,
coinfeccidén con virus hepatotéxicos, y otras enfermedades oportunistas
0 neoplasias que afectan al higado.

A la mayoria de los antivirales se les ha atribuido un potencial
hepatotéxico, pero la frecuencia, gravedad y mecanismos de tal




hepatotoxicidad son variables. En casos de coinfeccién con el virus
de la hepatitis B o C, alcoholismo, uso ilicito de drogas toxicas o de
otros farmacos hepatotoxicos, el riesgo aumenta

Aunque los tres ITRNN pueden causar hepatotoxicidad, los casos
reportados como mortales o0 mas graves se han producido con la
nevirapina Esta reaccién es mas comun en mujeres embarazadas que
iniciaron nevirapina con CD4 > 250/iL y en algunos hombres con CD4
> 400/iL, aunque en estos Ultimos es de menor gravedad.

La mayor parte de las veces, la toxicidad hepatica por ARV no justifica
la realizacion de biopsia hepéatica ni la suspension del medicamento.
Hay algunas excepciones, como la alteracion grave de las PFH, definida
como la elevacion de més de 10 veces en los niveles de transaminasas
y de fosfatasa alcalina (FA) o de més de 5 veces en la bilirrubina directa,
respecto a los valores basales.

La presencia de hiperbilirrubinemia indirecta asociada con uso del
indinavir y el atazanavir no se traduce en dafios hepaticos significativos
ni amerita mayor estudio diagnoéstico o modificacion del tratamiento.

Acidosis lactica

La acidosis lactica esta relacionada con toxicidad mitocondrial
producida por el uso de ITRAN como la zidovudina y, en especial, la
combinacion de estavudina + didanosina, y conlleva una mortalidad
muy alta, mayor del 55%.

Existe una forma fulminante que puede causar la muerte del paciente
en muy pocas horas, por lo que requiere de manejo agresivo. El
diagndéstico se realiza por las manifestaciones clinicas inespecificas,
tales como polipnea, dolor abdominal, mialgias, choque y alteraciones
de laboratorio (aumento de enzimas hepaticas, incluida la lactato
deshidrogenasa, aumento delde acido lactico), o bien mediante la
determinacion de la brecha iénica o “Fanion gap’’

Se recomienda la suspensién inmediata de los ARV y la atencién en
una unidad de cuidados intensivos.

Pancreatitis

La pancreatits aguda puede ser una complicacién grave asociada al
uso de ITRAN, especialmente la zalcitabina, la didanosina y la




estavudina. Puede asociarse con acidosis lactica y requiere la
suspension de los ARV, el manejo de la pancreatitis y, al momento de
reiniciar el tratamiento ARV, evitar los farmacos asociados con toxicidad
mitocondrial.

Reacciones de hipersensibilidad

Las reacciones de hipersensibilidad son idiosincrasicas para un
farmaco o familia de farmacos, y suponen de 5 a 10% de todas las
reacciones toxicas medicamentosas.

La reaccion de hipersensibilidad aguda asociada con el abacavir se
presenta en un 8% de los pacientes, habitualmente en las primeras
seis semanas de tratamiento, y se manifiesta por fiebre, exantema y
otros sintomas sistémicos. En los pacientes que han presentado
hipersensibilidad al abacavir, la reexposicion al farmaco se asocia con
una reacciéon severa potencialmente mortal que se desarrolla a las
pocas horas.

Se ha reportado el sindrome de Stevens-Johnson con la exposicion a
la nevirapina, el efavirenz y, menos frecuentemente, al amprenavir.

Mielosupresion

La zidovudina puede asociarse con supresion medular, que se
manifiesta en las primeras semanas de uso del farmaco. Puede
presentarse como anemia severa 0 leucopenia grave. El riesgo es
mayor para las personas con enfermedad avanzada que comienzan a
tomar zidovudina, asi como para quienes reciben tratamientos
concomitantes con farmacos inmunosupresores. Esta complicacion
se maneja sustituyendo la zidovudina con estavudina, abacavir o
tenofovir. En caso de usar estavudina ésta puede administrarse
temporalmente (6-12 meses) para evitar lipodistrofia, y posteriormente
debe reevaluarse el uso de zidovudina.

COMPLICACIONES CON CONSECUENCIAS A LARGO PLAZO
Dislipidemias
Los IP, excepto el atazanavir, estan asociados con aumento de los

triglicéridos y el colesterol LDL, con el consiguiente incremento en el
riesgo cardiovascular. Mas recientemente se ha demostrado la




asociacion entre el uso de la estavudina y la hipertrigliceridemia y, en
menor grado, la hipercolesterolemia. Para el manejo de la dislipidemia,
es importante reconocer y modificar otros factores de riesgo
cardiovascular presentes, como el tabaquismo y la hipertension arterial.

El mejor manejo de esta complicacion es la sustitucion del IP por
farmacos que no tengan efectos sobre los lipidos (ITRNN o atazanavir).
En caso de utilizar hipocolesterolemiantes, las estatinas que pueden
usarse porque no tienen interacciones farmacolégicas significativas
con los IP son la pravastatina y la atorvastatina. La hipertrigliceridemia
> 500 mg/dl requiere manejo farmacolégico con fibratos (fenofibrato,
bezafibrato, gemfibrozilo). Debe evitarse la combinacién de
gemfibrozilo con estatinas por el mayor riesgo de toxicidad muscular
y renal.

Resistencia a la insulina/diabetes

Laresistencia a la insulina se presenta en mas de 30% de los personas
tratadas con IP, mientras que la aparicion de diabetes se ha observado
en 1 a 11% de las personas con este tratamiento y, en general, tenian
factores genéticos predisponentes.

Esta complicacidon se presenta después de algunos meses de
tratamiento. Si es posible sustituir el IP por un ITRNN, ésta es la mejor
estrategia de manejo. Si esta opcion no es viable, se pueden usar
hipoglucemiantes orales, metformina o insulina.

Nefrotoxicidad

El indinavir y el tenofovir estan asociados con una elevacién de la
creatinina sérica que se presenta en los primeros meses de tratamiento
y es reversible al suspender el agente.

La toxicidad renal por indinavir cursa con nefrolitiasis y dafio
tubulointersticial, mientras que la del tenofovir cursa con dafio
tubulointersticial, acidosis tubular renal y sindrome de Fanconi.

En personas que tomen indinavir o tenofovir debe vigilarse la funcién
renal y evitar el uso concomitante de otros medicamentos nefrotdxicos.
En caso de elevacién progresiva de azoados se deben sustituir estos
farmacos.

No se recomienda el uso de tenofovir en pacientes con nefropatia
preexistente con creatinina > 1,3 y depuracion menor de 80 mil/min.




Ostepenia y osteoporosis

La pérdida de masa 6sea conlleva un mayor riesgo de fracturas. En lo
ultimos afios se ha descrito un a frecuencia elevada en paciente VIH+
bajo tratamiento antirretroviral. Algunos autores han encontrado
relacién entre osteopenia y osteoporosis con el uso de IR, sin embargo,
parece ser que no todos los IP ejercen el mismo efecto sobre el hueso,
sin embargo eso aun no es claro. Por otra parte, el TARAA parece
estar asociado a un aumento en el recambio 6seo, asi también la
propia infeccién por el VIH podria tener una accién directa debido al
efecto de ciertas citocinas mediadas por los linfocitos T activados. El
tratamiento y la prevencion de éste trastorno no difiere de las
recomendaciones aprobadas para la poblacion general.

Osteonecrosis

Aunque aun controversial, se ha asociado el uso de los IP con un
mayor riesgo de necrosis avascular, la cual se presenta en
articulaciones coxofemorales y requiere manejo quirdrgico con
reemplazo de la articulaciéon. La edad, el uso de corticosteroides, el
alcohol y la diabetes son factores que aumentan el riesgo.

EFECTOS ADVERSOS QUE COMPROMETEN LA CALIDAD DE VIDA
A CORTO PLAZO

Efectos sobre el sistema nervioso central

El efavirenz se asocia con una serie de manifestaciones neurolégicas
que aparecen en las primeras semanas de tratamiento. Se caracterizan
por insomnio, somnolencia, dificultad para concentrarse, suefios
anormales y depresién. Parece haber un proceso de adaptacidn con
el paso del tiempo, pues los sintomas desaparecen gradualmente
después de dos a cuatro semanas. Si esto no ocurre y el efecto tiene
un impacto significativo en la calidad de vida de la persona tratada,
debe plantearse la suspension o sustitucion de este farmaco.

EFECTOS ADVERSOS QUE COMPROMETEN LA CALIDAD DE VIDA
A LARGO PLAZO

Distribucion anormal de la grasa corporal

El uso prolongado de ARV esta asociado con varios sindromes de
distribucién anormal de la grasa. La lipoatrofia periférica y la




acumulacion anormal de grasa visceral son los mas frecuentes. Son
manifestaciones de instalacion lentay a largo plazo, y pueden evaluarse
subjetivamente o con mediciones de relaciones de dimensiones
corporales, asi como mediante estudios que valoran la grasa visceral
como la tomografia computada y la absorciometria de doble emision
de rayos X.

La lipoatrofia se presenta como pérdida de grasa facial (carrillos y
mejillas) y de las extremidades, en las cuales aparecen trayectos
venosos prominentes. La lipoatrofia estd asociada con el uso
prolongado de analégos timidinicos (estavudina y zidovudina). La
mejor estrategia de manejo y prevencion es la sustitucion del ITRAN
responsable por alguno con poco efecto en lipoatrofia, como el
abacavir y el tenofovir.

La lipohipertrofia cursa con acumulacién de grasa visceral en el
abdomen y esta asociada con el uso prolongado de IP. La asociacion
de los IP con la giba dorsal es mas controversial, pues algunos estudios
no han mostrado una asociacién entre la exposicion a ARV y la giba
dorsal.

Por ultimo, pueden coexistir en un mismo paciente ambas formas de
distribucién anormal de grasa coporal (lipatrofia y lipohipertrofia) y
por lo general se presenta asociada con efectos metabdlicos (diabetes
e hiperlipidemia), siendo un efecto combinado de ITRAN e IP.

Intolerancia gastrointestinal

La diarrea es una manifestacion observada con el uso de nelfinavir y
menos frecuentemente con lopinavir/ritonavir. Suele manejarse
facilmente con agentes antimotilidad, y es raro que se tenga que
suspender el ARV por esta razén. Las naliseas y los vomitos son
sintomas frecuentes con practicamente todos los ARV, pero
especialmente con la zidovudina y los IP. Aunque son sintomas
benignos, su presencia esta asociada con mal apego a largo plazo,
por lo que es crucial detectar su presencia y manejarlos con
antieméticos y, de ser posible, sustituir por otro ARV. Los antiacidos
deben usarse con precaucion, ya que disminuyen la absorcion de los
IP, especialmente del atazanavir.

Neuropatia periférica

Es una complicacion del uso prolongado de algunos ITRAN, como la
zalcitabina, la didanosina y la estavudina. Puede ser un factor




importante que limite el apego adecuado al tratamiento, y en ocasiones
resulta incapacitante. Se presenta como hipoestesia en los pies (menos
frecuentemente en las manos), seguido de dolor ardoroso. El manejo
o6ptimo es con sustitucion del farmaco responsable y, en caso
necesario, el uso de gabapentina, antidepresivos triciclicos y opiaceos.

2.9 Apego al tratamiento

Se define apego o adherencia al tratamiento como «el acto de tomar
medicamentos tal como estan prescritos””’e implica un plan de
tratamiento de colaboracién, voluntario y activo, que incorpora las
creencias y actitudes del usuario, segun Kristeller y cols. y en los tltimos
afos se lo ha sefialado como el factor mas importante para lograr la
eficacia 6ptima de los ARV en personas que viven con el VIH/SIDA.

Para lograr un mejor apego al tratamiento ARV, es necesario
comprender y resolver los diferentes contextos de vulnerabilidad que
impiden, tanto a los servidores de salud como a los pacientes, enfrentar
el problema. La responsabilidad de un buen apego es compartida
entre el profesional de la salud, el paciente y el Sistema Nacional de
Salud.

Algunos de los problemas que pueden catalogarse como
“¢ulnerabilidades de adherencia al tratamiento ARV”?y que afectan al
apego incluyen:

Falta de informacion del médico

Falta de informacién del paciente

Baja autoestima

Falta de apoyo psicolégico o insuficiencia del mismo
Desabasto de medicamentos

Desconfianza hacia el equipo de salud

Factores culturales

RRERRRERR

Se ha reconocido que el éxito y la durabilidad del tratamiento ARV
tiene una relacion estrecha con un elevado nivel de apego. El no tener
un buen apego puede dar lugar a un incremento en la replicacion viral
que permite la emergencia de cepas resistentes. Asimismo, un buen
apego se refleja en la calidad de vida y en un aumento de la sobrevida.

Los factores asociados a la falta de apego se dividen en aquellos
atribuibles al paciente, al médico, al esquema de tratamiento y al
Sistema Nacional de Salud. Los més frecuentes son:




No disponibilidad y desabasto de los medicamentos

Olvido del horario y de la ingesta del medicamento

Dificultad en la ingesta (nimero y tamafio de las pastillas)
Desconocimiento de la enfermedad

Horario de ingesta que interfiere con el suefio, reuniones, comidas,
trabajo, etcétera

Viajes y desplazamientos

Consumo de alcohol y drogas

Estadio clinico

Creencias sobre la enfermedad y el tratamiento

Estado emocional

Imposibilidad de mantener la privacidad al momento de la ingesta
Falta de responsabilidad con la propia salud

Deficiente relacion médico-paciente

Deficiencia en los servicios de salud

R&RRERRK
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La relacién médico-paciente es fundamental para mejorar el apego, y
la entrevista directa es el mejor sistema de interaccién. Con ella es
posible evaluar aspectos relacionados con la motivacién de la persona
y al mismo tiempo establecer una relacién interpersonal adecuada
que le permita una decuada comunicacion entre ambos.

En cada entrevista deben reforzarse las estrategias encaminadas a
mejorar el apego: orientacion adecuada, talleres informativos y
vivenciales de las personas candidatas a tratamiento ARV y de aquellos
que estan en seguimiento clinico, ampliacion de la informacion sobre
los ARV y la enfermedad, aclaracién de dudas, y desmitificacion de
ideas y creencias que interfieren con el apego.

Es fundamental tomarse el tiempo necesario para prescribir el esquema
adecuado tomando en cuenta el estilo de vida de la persona y no
precipitando el inicio del tratamiento ARV, que corresponde a
situaciones muy concretas como son el embarazo y el parto.

Las estrategias que se recomiendan para lograr un buen apego son:

1. Negociar un plan de tratamiento que el paciente comprenda y
acepte, que se adapte a sus condiciones generales de vida y tenga
en cuenta sus limitantes.

2. Establecer una buena comunicacion que responda a todas las
inquietudes del paciente y que se sustente no sélo en una buena
relacion médico—paciente, sino en el trabajo estructurado de un




equipo multidisciplinario de orientacién durante el tratamiento, con
participaciéon del area de salud mental (atencién psicolégica),
trabajo social, enfermeria y una persona que viva con el VIH y tenga
experiencia en la toma de medicamentos. Este Ultimo tipo de
persona permite ofrecer orientacion entre pares, lo que favorecera
un incremento en el factor de éxito.

3. Tomar el tiempo necesario para una adecuada orientaciéon con
motivo del tratamiento, para poder informar al paciente sobre el
padecimiento, explicarle los objetivos del tratamiento, acordar el
manejo a corto, mediano y largo plazo, determinar los efectos
secundarios e interacciones medicamentosas, y poner de
manifiesto las consecuencias del mal apego, todo ello en
coordinacion con el equipo multidisciplinario. .

4. Involucrar a personas del medio familiar o social que apoyen al
paciente.

5. Usar estrategias que faciliten la toma oportuna de los
medicamentos, posiblemente con el apoyo de herramientas tales
como despertadores, alarmas, llamadas telefonicas, pastilleros,
etc., incorporando los medicamentos a los habitos cotidianos del
paciente.

6. Buscar ayuda externa por medio de grupos de apoyo.

Los metodos para medir apego son poco precisos. Se han utilizado
cuestionaros de autorreporte, métodos electronicos, conteo de
pastillas, surtido de recetas en farmacias y medicion de los niveles
plasmaticos del farmaco, ya sea programados o realizados
aleatoriamente. Todos estos metodos tienen limitaciones importantes
y deben utilizarse en funcion de las condiciones propias del centro de
atencion. La estimacion que el propio médico tiene sobre el paciente
también es un instrumento limitado, ya que las diversas estrategias
como el contador de tabletas, los reportes de movimientos en farmacia
y los contadores electrénicos incorporados a los recipientes de los
medicamentos han mostrado enormes diferencias en diversos
estudios.

Las estrategias recomendadas para lograr un mejor apego al
tratamiento se muestran en la Tabla 15.

2.10 Exposicion ocupacional al VIH en trabajadores de la salud:
prevencion y profilaxis postexposicion

Se define como trabajador de la salud (TS) a médicos, enfermeras,
quimicos, empleados, estudiantes o voluntarios. Como parte de sus




actividades de atencion de la salud, estas personas tienen contacto
con sangre u otros fluidos biolégicos potencialmente infectados con
el VIH.

Enlos TS, el principal riesgo para contraer la infeccion por el VIH es la
exposicion percutanea a la sangre o a productos que contengan sangre
de personas que viven con el virus.

Las modalidades de transmision del VIH a través de la sangre son la
inoculacién percutanea (punciones), la contaminacién de heridas
abiertas o piel con pérdida de continuidad, y la exposicién de mucosas.

Los accidentes con agujas u objetos punzocortantes contaminados
con sangre son la causa mas comun de exposicion percutanea con
sangre contaminada con el VIH en los TS. Otros tipos de exposicion
pueden provocar infecciones de tipo ocupacional, aunque el riesgo
para la transmisién del VIH por estas rutas es significativamente menor
al de la via percutanea.

RIESGO DE INFECCI) N OCUPACIONAL POSTEXPOSICI) NENLOS TS

En los Estados Unidos, el riesgo de transmision ocupacional del VIH
se ha estimado en 0,27% para los TS. Entre los cirujanos, el riesgo se
incrementa a 0,7% si no se toman en cuenta las medidas de proteccion
especificas.

En México, Garcia-Garcia reporté que de 12 151 casos de SIDA
notificados hasta 1993, 2,9% ocurrieron en TS; sin embargo, en solo
dos casos se demostrd la transmision derivada de actividades
laborales. La vigilancia de la seroprevalencia al VIH mostré una tasa
de infeccién menor a 0,1% para este tipo de poblaciéon. Aunque en el
IMSS no se reportd en los afios 1998 y 1999 ninguin caso de infeccidn
por el VIH derivada de una exposicion ocupacional, esto podria deberse
a una deficiencia en la naotificacion de la exposicién por parte de los
trabajadores.

Las exposiciones percutaneas o debidas a cortaduras causan la
mayoria de las infecciones en los TS. El riesgo promedio de infecciéon
posterior a estas exposiciones con sangre infectada con el VIH es de
0,3%, es decir, uno en 300 trabajadores.

Después de una exposicién a membranas mucosas, el riesgo promedio
se estima en 0,1%, mientras que después del contacto de sangre




infectada sobre piel intacta es menor a 0,1%; hasta el momento no se
han reportado casos debidos a una exposicion en piel intacta con una
pequefia cantidad de sangre. El riesgo es mayor si la piel esta dafiada,
si el contacto implica un area considerable de piel o si la exposicion
es prolongada.

Aungue se ha informado de infeccion en TS después del contacto de
piel intacta con sangre contaminada, no se ha determinado el riesgo
de transmision del VIH que este tipo de contacto representa. Se
estudiaron 929 TS que atendian personas que viven con el VIH/SIDA 'y
que no habian tenido contacto accidental con sangre o productos
que contuvieran sangre, en ninguno de estas personas se documento
seroconversion. Por tanto, se ha establecido que la atencion de
personas que viven con el VIH/SIDA no establece un riesgo para
infectarse.

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS CON LA TRANSMISI) N
OCUPACIONAL DEL VIH

Aungue se ha especulado mucho acerca de cuales son los factores
que se asocian con un incremento en el riesgo ocupacional de infeccion
por el VIH, ningun estudio ha mostrado que un solo factor (con la
posible excepcion de la lesién percutdnea como ruta de exposicion)
aumente el riesgo de infeccion. Se ha propuesto la asociacion de varios
factores con la posibilidad de infeccion ocupacional entre los TS. Estos
factores pueden dividirse en:

Factores relacionados con el contacto

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

Factores relacionados con el paciente

Estadio de la infeccién, cantidad de CV, nivel de CD4 y tipo de
tratamiento ARV que recibe.

Factores relacionados con el TS
Pérdida de integridad de la piel, ausencia de primeros auxilios en el

sitio de la exposicién, presencia de infecciones virales concomitantes,
estado inmunitario y uso de profilaxis postexposicion.




En hospitales, los servicios quirargicos, de urgencias, de hemodialisis
y de laboratorio son las areas en las que se han detectado mayores
indices de exposicidon a sangre. De los servicios quirdrgicos,
traumatologia, cirugia plastica, ginecoobstetricia y cirugia general son
los mas expuestos a este riesgo, que se incrementa si el tiempo
quirdrgico se prolonga por mas de tres horas, si el sangrado durante
la cirugia es mayor a 300 ml o si las cirugias son de tipo vascular o
ginecologico intraabdominal.

INFECCI0 N OCUPACIONAL EN LOS TS

Entre los TS con seroconversion reportada a los Centros de Control y
Prevencion de Enfermedades de los Estados Unidos (Center for
Disease Control and Prevention, CDC), 81% tuvo un sindrome
compatible con infeccién primaria por el VIH, con una mediana de 25
dias posteriores a la exposicién. En 1997, Busch reporté un andlisis
de 51 casos en TS, en el que encontré una mediana de 46 dias en el
intervalo entre la exposicion y la seroconversion. Entre los TS que se
infectaron, 95% expresd seroconversion dentro de los seis meses
posteriores a la exposicion. Este dato sugiere que el tiempo que
transcurre entre el contacto con el virus y la aparicion de anticuerpos
por la infeccién es similar entre los TS infectados por exposicion
ocupacional y la poblacién que ha contraido el virus a través de modos
de transmision no relacionados con el trabajo.

PROFILAXIS POSTEXPOSICI) N

Desde 1987, en los CDC se elabora una guia de recomendaciones
para reducir el riesgo de contraer la infecciéon por el VIH a través de
accidentes ocupacionales. Tales recomendaciones, denominadas
“precauciones universales”; son vdlidas para reducir el riesgo de
infeccion de otras enfermedades de transmisién nosocomial u
ocupacional y su premisa general consiste en que todas las personas
pueden estar infectadas por microorganismos que se transmiten por
la sangre.

Precauciones universales (o estandares)

A pesar de los problemas para la puesta en practica de las medidas
sefialadas en las recomendaciones de las precauciones universales,
es un hecho la necesidad de disminuir la frecuencia de exposiciones
ocupacionales y asi reducir el riesgo que corren los TS de contraer




infecciones debidas a su actividad laboral. Se debe contar con
programas educativos para los TS, que incluyan informacién sobre
los riesgos que su actividad laboral implica y sobre la necesidad de
aplicar dichas precauciones.

Las precauciones universales son:

1) Lavarse siempre las manos, antes y después de tener contacto
con cualquier paciente.

2) Usar guantes siempre que exista la posibilidad de contacto con
liquidos de alto riesgo.

3) Usar bata, delantales o ropa impermeable cuando exista la
posibilidad de contaminar la ropa con liquidos de alto riesgo.

4) Usar méascara o lentes siempre que exista la posibilidad de
salpicaduras.

5) Desechar las agujas y otros instrumentos cortantes en recipientes
rigidos, no perforables, segiin la NOM-087-ECOL-SSA2-2002.

6) NUNCA recolocar el capuchén de la aguja.

7) Después de limpiarlo minuciosamente, el instrumental debe ser
esterilizado o0, en su defecto, desinfectado. La desinfeccion quimica
no debe aplicarse a las agujas y jeringas. En el caso de otros
instrumentos punzocortantes, la desinfeccién quimica se utilizara
como ultimo recurso, siempre a condicion de que pueda
garantizarse la concentracién y la actividad del producto quimico,
y que se limpie minuciosamente el instrumental antes de sumergirlo
en el desinfectante quimico.

8) Limpiar las superficies potencialmente contaminadas con
hipoclorito de sodio al 0,5%, con alcohol al 70% o con agua
oxigenada.

9) Colocary transportar la ropa contaminada en bolsas impermeables
para evitar el derrame de liquidos.

Diversos estudios han mostrado la ventaja del uso de doble guante
para reducir la posibilidad de puncién percutanea. En un estudio donde
se vigilaron 960 procedimientos quirargicos, el indice de perforacion
de guantes fue de 17,5%; cuando se utilizé doble guante, el indice de
perforacion para el guante externo fue de 17,4%, pero para el interno
se redujo a 5,5%.

A pesar de estas medidas, bien definidas, existen factores que se
encuentran asociados al no cumplimiento de las mismas. Hersey, en
un estudio de 3 094 TS de hospitales de los Estados Unidos, encontrd




que las normas de las guias de los CDC tenian un porcentaje de
incumplimiento hasta de 50%.

Se han encontrado factores psicolégicos (actitudes del TS hacia la
persona que vive con el VIH/SIDA) y relacionados con la organizacion
(clima de seguridad, adiestramiento del personal, etcétera) asociados
con el incumplimiento de estas recomendaciones. Por lo anterior, es
necesario desarrollar estrategias de intervencion disefiadas para
disminuir estos factores a través de la capacitacion del TS, asi como
mejorar las medidas de bioseguridad en los ambientes de trabajo.

RECOMENDACIONES PARA LA PROFILAXIS POSTEXPOSICI) N
Tratamiento de la zona expuesta

La piel o las heridas que hayan tenido contacto con productos de
riesgo para la infeccion deben ser lavadas inmediatamente con agua
y jabén. En el caso de contacto con mucosas, el lavado sera solo con
agua. No hay pruebas de que el uso de antisépticos utilizados en
cirugia reduzca el riesgo de infeccion por el VIH.

Evaluacion del riesgo de infeccion

Después de la exposicion se debe establecer el riesgo de infeccion y
valorar la administracién de profilaxis postexposicién (PPE). La
evaluacion del riesgo de infeccion se llevara a cabo tomando en cuenta:

a) El tipo de producto biolégico al que se tuvo exposicion
b) La via de contacto
c) La intensidad de la exposicion, en cantidad y tiempo

Toma de muestras para determinar el estado serologico del paciente
yelTS

La exposicion a sangre o a fluidos potencialmente de riesgo (semen,
secreciones vaginales, liquido cefalorraquideo, liquido amniético) a
través de una lesién percutdnea o por contacto con mucosas es una
situacién de alto riesgo de infeccién y de posible necesidad de PPE
(véase el Diagrama 1).

Alos TS afectados por una exposicién ocupacional debe evaluarseles
su estado serolégico respecto a la infeccién por el VIH, para corroborar
que eran seronegativos antes de la exposicion (ver el Diagrama 2).




Cuando se desconozca el estado serologico de la persona a cuyos
fluidos se tuvo la exposicion, debe realizarse una determinacion de
anticuerpos contra el VIH. Si se trata de una persona que vive con el
VIH, debe establecerse el estadio de la infeccion mediante la
determinaciéon de linfocitos CD4 y cuantificacién de la CV. Ademas,
debera determinarse si la persona esta recibiendo tratamiento ARV,
cudl es el esquema recibido y si se encuentra con cargas virales
indetectables. De no disponerse de dicha informacién de manera
inmediata, debe iniciarse la PPE y, cuando se cuente con la informacion
pertinente, reevaluarse la necesidad continuar con la misma.

Registro del caso de exposicion

Segun la Guia de Prevencién y Tratamiento para la Exposicion
Ocupacional al VIH, todos los casos de exposicién ocupacional deben
registrarse ante el servicio de medicina preventiva de la institucion en
la cual labora el TS.

PROFILAXIS POSTEXPOSICI0 N

Debido a que la mayoria de las exposiciones ocupacionales no
terminan en transmision del VIH, cuando se indica PPE debe prestarse
atencioén a la toxicidad potencial de los ARV. Las recomendaciones de
los CDC de 1998 estan basadas en el riesgo de infeccion después de
diferentes tipos de exposicion. Debe tenerse en cuenta que los datos
de la eficacia y la toxicidad de la PPE son limitados, por lo que las
recomendaciones deben ser aplicadas por personas que tengan
experiencia en el manejo de tratamientos ARV y la transmision del
VIH.

La PPE debe usarse en los TS cuya exposicion ocupacional al VIH
corresponda a los tipos de exposicion para los cuales se recomiende
dicha PPE.

INFORMACI0 N PARA LOS TS

A) El conocimiento sobre la eficacia y toxicidad de los medicamentos
usadas en la PPE es limitado.

B) Lo Unico demostrado es que previene la transmisién del VIH en
los seres humanos.

C) No hay datos que demuestren que agregar otro ARV a la profilaxis
con zidovudina ofrezca un beneficio adicional. Sin embargo, los
expertos recomiendan esquemas combinados, debido a que se
incrementa su potencia con relacion a la resistencia del virus.




D) Los datos respecto a la toxicidad de la zidovudina en personas sin
infeccion o en embarazadas son limitados, y para el resto de los
ARV no hay datos.

E) EI TS tiene derecho a rechazar el tratamiento con cualquier
medicamento (o con todos ellos) usado para la PPE.

F) Alos TS que hayan tenido una exposicion ocupacional y en los
que la PPE no esté recomendada, se les debe informar que los
efectos secundarios y la toxicidad de la PPE suponen un riesgo
mayor que el riesgo de transmision del VIH por el tipo de exposicion
que sufrieron.

RECOMENDACIONES PARA LA SELECCI0 N DE ARV COMO
PROFILAXIS POST-EXPOSICION

En la Tabla 16 figuran las recomendaciones actuales. La seleccion del
esquema indicado para la PPE se basa en la evaluacion del riesgo de
transmision de la infeccion por el VIH después de la exposicion. En
caso de recomendarse el uso de PPE, en la mayoria de casos se
requerira un esquema de solo dos farmacos, generalmente zidovudina
+ lamivudina, esquema que se ha denominado “basico”’ La adiciéon
de un tercer farmaco, como un IP (o esquema “expandido’] debe
plantearse s6lo en los casos en que el riesgo de transmisién del VIH
sea mayor al habitual.

El uso de ITRNN tiene una ventaja sobre los IP desde el punto de vista
de la patogenia, ya que actla antes de la integracion del virus. Una
opcidén que no contemplan otras guias es usar efavirenz en lugar del
IP. Esta opcion es muy Util dada la facilidad de administracion, pero
debe evaluarse en el contexto de un aumento de la transmision de
cepas resistentes a ITRNN. En vista de la toxicidad hepatica
demostrada por la nevirapina, no se recomienda su uso en PPE.

En ambos casos, la duracién del esquema de PPE es de cuatro
semanas, con seguimiento de un minimo de seis meses, durante los
cuales se realizaran evaluaciones clinicas y determinacién de
anticuerpos contra el VIH: una basal inmediatamente después de la
exposicidn y posteriormente a las seis, 12 y 24 semanas. A las dos
semanas del inicio de la PPE se hara una evaluacion de la toxicidad
de los ARV, que consistira en examen fisico, BH completa, QS y PFH.
Por otro lado, principalmente durante las primeras seis a 12 semanas
se deben seguir las siguientes recomendaciones: abstinencia sexual
0 uso de conddn, y abstenerse de donar sangre, plasma o semen
para evitar la posible infeccion secundaria que pudieran ocasionar.




En un estudio efectuado entre 1998 y 1999 en siete hospitales de los
Estados Unidos se 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 la
resistencia a los ARV, y en cuatro (10%) las mutaciones se asociaban
con resistencia a IP.

Se ha descrito que cerca de 50% de los TS sometidos a un esquema
de PPE presentan algun efecto adverso de los ARV, como nauseas,
vomitos, anorexia y cefalea. Cerca de 33% de los TS en tratamiento
con PPE suspenden la medicacion debido a los efectos adversos,
siendo esto mas frecuente en quienes reciben un esquema con tres
ARV. Los efectos adversos severos informados en TS tratados con
PPE son: nefrolitiasis, hepatitis, pancitopenia, insuficiencia hepatica
aguda, sindrome de Stevens-Johnson y rabdomiolisis.

CONSIDERACIONES ESPECIALES

Profilaxis postexposicion al VIH durante el embarazo o sospecha de
embarazo

El embarazo no debe excluir el uso de PPE, el cual debe ofrecerse
junto con una informacién completa acerca de la toxicidad a ARV. No
existen reportes sobre el tiempo de profilaxis pero se cree que debe
durar cuatro semanas. Una consideraciéon al respecto del esquema
de tratamiento con relacién al uso de IP es la recomendacién del uso
de nelfinavir durante la gestacion.

Resistencia a ARV

Al elegir PPE debe tenerse en cuenta si existe sospecha de resistencia
viral o ésta se conoce. Por ello, debe elegirse un esquema ARV que
contemple la exposicion previa a ARV, agregando si es necesario un
tercer o cuarto farmaco. Si la persona cuyo fluido biolégico motivé la
exposicion presenta progresion clinica de la enfermedad, incremento
de la CV, o disminucion de la cuenta de linfocitos CD4, debe
sospecharse la existencia de resistencia. En estos casos, cabe la
modificacion del esquema de PPE.

Las tendencias mundiales de transmisidn de cepas resistentes
(resistencia primaria) muestran un aumento de resistencia a los ITRNN,
lo cual puede ser una contraindicacion relativa para su uso en PPE.




La opcidon de PPE propuesta por los CDC consta de dos ITRAN
(zidovudina y lamivudina) en combinacion con un IP (generalmente
indinavir o nelfinavir), esquema que puede simplificarse con el uso de
indinavir/r o con la combinacion fija de lopinavir/ritonavir, que es la
propuesta cuando se sospecha la existencia de resistencia a los IP en
la fuente de posible contagio. En caso de sospecha de resistencia a
ITRAN segun la historia de tratamiento de la fuente, se recomienda el
uso de tenofovir dentro del esquema de profilaxis.




Diagrama 1

Determinacion de la Necesidad de Profilaxis
Post-Exposicion (PPE)
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Diagrama 2
Determinacion de la Necesidad de Profilaxis
Post-Exposicion (PPE)
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3. Tratamiento antirretroviral en
menores de 13 afos

3.1 Criterios para inicio de tratamiento ARV en menores de 13 afios

La disponibilidad del TARAA también ha modificado la evolucion de la
infeccion por el VIH en los menores, no obstante debe enfatizarse el
hecho de que, en general, se tiene menos experiencia con el uso de
diferentes ARV que en la poblacion adulta.

Antes del inicio del tratamiento ARV se deben tomar en cuenta algunas
consideraciones generales:

# ldentificar a la o las personas que seran responsables del cuidado

del menor, ya que el principal mecanismo de transmision es
perinatal y frecuentemente uno o ambos padres viven con el VIH/
SIDA, por lo que se sugiere que intervenga en el manejo un familiar
cercano.

Es importante que en todas las decisiones sobre el tratamiento se
involucre al menor, adecuando la informacién a su edad.

Discutir las opciones de tratamiento con los padres o tutores,
explicandoles claramente la posibilidad de efectos secundarios y
elegir la combinacién menos toxica, aquella que ademas de tener
el mayor efecto de supresiéon viral también brinde mejores
posibilidades de apego (numero de tomas, sabor, efectos
gastrointestinales).

Al igual que en los adultos, es imprescindible la determinacién de
linfocitos CD4+ y CV.

La determinacion de linfocitos CD4+, tiene mayor valor que la CV
en el seguimiento de menores, debido a que puede haber cifras
muy elevadas que no correlacionan con el grado de dafio al sistema
inmune, incluso a diferencia de los adultos se logran niveles
indetectables en un menor porcentaje en nifios alin con TARAA.
Los problemas potenciales se deben tratar de resolver antes de
iniciar el tratamiento (por ejemplo: definir la persona que cuidara al
nifio, responsabilizarse de la asistencia a las citas, ensefiar al menor
a deglutir tabletas o capsulas, entre otros).

Seleccionar el tratamiento de menor toxicidad y asegurarse de su
disponibilidad.




Objetivos del tratamiento ARV
Clinicos: Prolongar la vida

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

Inmunolégicos: Preservar o restaurar el sistema inmune (incremento
de linfocitos CD4+).

Virolégicos: Reducir la CV a < 50 copias/ml por el mayor tiempo y tan
bajo como sean posibles, lo ideal seria CV menos de 50 copias/ ml.

Criterios de inicio del esquema ARV (ver tabla 19)
A) MENORES DE 12 MESES

Se debe inicar el tratamiento tan pronto se confirme el diagnéstico, en
un lactante con estadio clinico A, B, C 6 con evidencia de
inmunosupresion, estadio inmunolégico 2 6 3, independientemente
de la carga viral , ya que a esta edad se considera mayor el riesgo de
progresion rapida de la enfermedad; sin embargo, tambien se
considera la posibilidad de diferir el tratamiento a lactantes
asintomaticos sin evidencia de dafio inmunolégico, indepen-
dientemente de la carga viral, pero es indispensable un seguimiento
clinico estrecho y la determinacién de CD4+ cada 3 meses.

B) MAYORES DE 12 MESES (ver Tabla 19)
Se recomiendan 3 abordajes terapéuticos:

& Indicar tratamiento en todo nifio sintomatico (categoria C) y
evidencia de inmunosupresion (categoria 3) con CD4 < 15%,
independientemente de la CV

Considerar tratamiento en todo nifio infectado con el VIH, con
sintomatologia moderada (categoria B) 6 con inmunosupresion
moderada (categoria 2) 6 con carga viral > 100,000 copias.

En niflos con sintomatologia leve o asintomaticos (categoria A 6
N), con estado inmune normal y con carga viral < 100,000 copias,




el tratamiento antirretroviral podria ser diferido, pero es
imprescindible un seguimiento clinico y determinacién de CD4+y
Carga viral cada 3 meses.

Se recomienda el inicio de ARV en cualquiera de las siguientes
circunstancias:

1) Desarrollo de sintomas clinicos atribuidos a la infecciéon por el VIH/
SIDA (ver Tabla 17)

2) Disminucion rapida de CD4 (cuenta total o porcentaje) a categoria
inmunolégica 2 (ver Tabla 18)

3) Incremento de los niveles de CV:

>100,000 copias/ml, iniciar a todos independientemente de la
categoria clinica o estado inmune

=>15,000 copias/ ml, en nifios >30 meses

Incremento de la CV >0.7 log,, en nifios < 2 afios

Incremento de la CV >0.5 log,, en nifios > 2 afios

Antes de iniciar el tratamiento ARV se recomienda realizar
dos determinaciones de CV (extracciones diferentes de
sangre) con intervalo de al menos una semana, siempre y
cuando no esté cursando con un proceso infeccioso agudo
y sin aplicacién de vacunas en el Gltimo mes.

3.2 Esquema de tratamiento inicial en pediatria

Al igual que en los adultos, el TARAA ofrece mayores probabilidades
de preservar o restaurar la funcion inmune y de retardar la progresion
de la enfermedad.

Los esquemas de tratamiento ARV en nifios pueden ser clasificados en:

I. Recomendados en mayores de 1 afio
Il. Recomendados en menores de 1 afio
Ill. Alternativos
IV. NO recomendados
V. Combinaciones contraindicadas




Esquemas recomendados en mayores de un afio de edad:
1. 1. IP + 2 ITRAN
a) Las combinaciones recomendadas de ITRAN en nifios son:

& ZDV + 3TC
& ZDV + ddI
& d4T + 3TC
& AZT + ABC
& 3TC + ABC
& DDI + 3TC

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

&= RTV
= NFV
& Lopinavir-Ritonavir

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

& La combinacién de un IP + 2 ITRAN sigue siendo de primera
eleccion
& EFV + 2 ITRAN

Nota: Este Ultimo esquema, que no incluye IP, ha sido propuesto como
terapia inicial en nifios con CV <10,000 copias/ml, <4.0 log )y sin
repercusion clinica e inmunoldgica. El objetivo es preservar 1bs IP para el

tratamiento futuro del menor.
Esquemas recomendados en menores de un afio de edad
En este grupo de edad existe poca informacion sobre farmacocinética
de la mayoria de los IP e ITRNN. Basandose en esta escasa
informacién, se sugiere iniciar con alguna de las dos siguientes
combinaciones:

& Lopinavir-Ritonavir 6 NFV 6 RTV + 2 ITRAN

Esquema alternativo:




& NVP + 2 ITRAN
Nota: Lopinavir/ ritonavir no utilizar en menores de 6 meses.

Nota: En nifios menores de 1 mes de edad no se conocen las dosis exactas
de RTV.

Esquemas alternativos en nifios

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

1) La duracidn de esta respuesta es menor que con los esquemas
recomendados 0 no esta bien definida

2) La eficacia no supera la toxicidad potencial 6
3) La experiencia en nifios es limitada:

& NVP + 2 ITRAN

= ABC + ZDV + 3TC

« IDV 6 SQV en capsulas de gel blando (SQV,) + 2 ITRAN en
nifios que pueden deglutir capsulas

Esquemas NO recomendados
2. ITRAN

Este esquema no es recomendado, debido a que produce una
supresion de la replicacion viral parcial y de corta duracion, su eficacia
es menor y presenta un alto riesgo de progresion y falla terapéutica.
Sin embargo, puede considerarse su uso en caso de:

1) Medicamentos no disponibles

2) Alergia o toxicidad

3) Prioridad a tratamiento antifimico
4) Interacciones medicamentosas

5) Altas posibilidades de pobre apego

Combinaciones contraindicadas
Existe evidencia en contra de su uso debido a respuesta suboptima,

mayor riesgo de toxicidad y/o de interacciones medicamentosas
indeseables:




1) Cualquier monoterapia
2) d4T + ZDV

3) d4T + ddl

4) ddC + ddl

5) ddC + d4T

6) ddC + 3TC

7) ddC+zZDV

La combinacién d4T + ddl solo se utilizara en circunstancias especiales
dada la toxicidad existente con ésta combinacion.

Debe aclararse que los adolescentes en pubertad tardia (Tanner V)
pueden ser manejados con los esquemas propios para adultos,
mientras que los adolescentes en pubertad temprana (Tanner | y )
deben recibir el tratamiento con las dosis para nifios como fue descrito.
Los adolescentes mayores (Tanner lll 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.

3.3 Criterios de cambio de tratamiento por falla terapéutica en
niflos

Hay situaciones en las cuales el tratamiento ARV inicial que esta

recibiendo un nifio presenta evidencia de falla o toxicidad, ante esta

situacion es importante considerar las siguientes 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 esquema de rescate.

Cuando realizar cambio de la terapia ARV

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

1) Falla terapéutica

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

A) Criterios de falla virolgica

& Enlos nifios con tratamiento con 2 ITRAN + 1 IP, una reduccion
enla CV menor de 1.0 log alas 12 semanas de tratamiento.
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B)

C)

2 En 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 tfatamiento. No
obstante, la indetectibilidad en el menor es dificil, por lo que
descensos sostenidos iguales o mayores a 1.5 log adn con
CV detectable pueden considerarse como una fespuesta
adecuada.

& No alcanzar niveles indetectables de CV no debe ser criterio
Unico para decidir un cambio de tratamiento.

& Deteccion repetida de CV en nifios que habian alcanzado niveles
indetectables en respuesta a la terapia ARV.

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

Criterios de falla inmunolégica

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

2 Cambio en la clasificacion inmunolégica, como la progresion a
una categoria de mayor deterioro inmunoldgico (por ejemplo:
Categorial a2 6 de 2 a 3).

2 Paralos niflos con porcentajes de CD4 < 15% una disminucién
persistente de cinco percentilas 0 mas en el porcentaje de CD4
(por ejemplo: de 15 a 10% 6 de 10 a 5%).

& Descenso rapido y substancial en el nimero absoluto de CD4
en menos de seis meses (por ejemplo: descenso > 30% como
de 1,000 a 700 cel/ ml)

Criterios de falla clinica

2 Progresion de la enfermedad (avances de una categoria clinica
a otra, por ejemplo: AaB o B aC). En los nifios con CV bajas 'y
CD4 normales para su edad, la progresion de la categoria A a
la B puede no considerarse una indicacion para el cambio de
terapia.

& La progresion de una categoria clinica a otra o el desarrollo de
una IO 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 progresién del
deterioro en pruebas repetidas que demuestren la presencia
de dos 0 mas de los siguientes hallazgos: falla en el crecimiento
del cerebro, declinacién de la funcién cognocitiva documentada
por pruebas psicométricas, o disfuncién motora clinica. En tales
casos, el nuevo esquema de tratamiento debe incluir al menos
un ARV con penetracion substancial al SNC (por ejemplo: ZDV
6 NVP).

2) Falla en el apego o adherencia al tratamiento

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:

2 Poca aceptacion del nifio y/o de la madre ya sea por mal sabor
del medicamento, demasiadas dosis, presentaciones
inadecuadas o intolerancia del menor (manifestado por vomito,
diarrea o dolor abdominal).

& Falta de conciencia del familiar responsable de la importancia
de la toma cumplida de los ARV.

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 al niio como a la familia. La
probabilidad de falla en el apego a un segundo esquema en estos
casos es muy alta.

1) Toxicidad

Es aquella condicion en la que el menor presenta una de las
siguientes situaciones:

& Un evento o reaccion a uno o varios de los medicamentos y
que pone en peligro su vida, por ejemplo: Hepatitis 0 pancreatitis
aguda, reaccion anafilactica.

& Alteraciones en algunos estudios de laboratorio (entre los mas
comunes: anemia, neutropenia, plaguetopenia; elevacién de las
transaminasas, bilirrubinas y de los lipidos).

Cada caso se debe individualizar y establecer en lo posible la relaciéon
causa-efecto, asi como el riesgo-beneficio del medicamento
sospechoso.




3.4 Esquemas de tratamiento por falla terapéutica en nifios

Es importante enfatizar que las probabilidades de respuesta a largo
plazo se reducen con un segundo esquema en caso de falla
terapéutica. La decisién de cambio de esquema ARV en caso de falla
terapéutica requiere de una evaluacion integral que incluye el apego
al tratamiento, interacciones medicamentosas Yy toxicidad.

1) En caso de toxicidad o intolerancia a uno de los 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 terapéutica

2 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 ARV diferentes
a los del esquema anterior.

2 Cualquier esquema debe incluir minimo tres ARV de dos grupos
diferentes.

2 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 TERAPEUTICA

# ldealmente se deben cambiar los 2 ITRAN, sin embargo, se puede
continuar con AZT por su buena penetracion al SNC.

& En caso de falla con AZT y 3TC, no se recomienda utilizar ABC en
el segundo esquema.

& En caso de falla a 1 ITRNN no debe utilizarse otro del mismo
grupo.

2 En caso de fallaa un IP se recomienda cambiar a dos IP en esquema
potenciado con dosis bajas de Ritonavir (r).

& En caso de menores que aun reciben un esquema doble, se
recomienda un esquema triple de dos ITRAN mas un IP, debiendo
cambiar al menos uno de los ITRAN.

2 En caso de falla a un segundo esquema se recomienda derivar a
un centro de atencién especializada.







4. Tratamiento ARV en mujeres
embarazadas y lactantes

El embarazo en una mujer infectada con el VIH debe ser considerado
como un embarazo de alto riesgo y llevar control prenatal durante la
gestacion en un servicio de atencion especializado, conjuntamente
con ginecoobstetricia.

4.1 Esquemas de tratamiento ARV en embarazadas

El tratamiento ARV en mujeres embarazadas que viven con el VIH/
SIDA, ha demostrado que reduce significativamente el riesgo de
transmision al producto, por ello es importante que el médico informe
claramente a la mujer sobre los beneficios y riesgos de la terapia
ARV, con la finalidad de que ella pueda decidir con el médico sobre la
conveniencia de la misma.

El estudio PACTG 076, mostré que el uso de Zidovudina reduce la
transmision de la infeccién en cerca del 70%. Evidencias posteriores
muestran que cuando existen niveles elevados de CV este beneficio
es considerablemente menor si la mujer es tratada Unicamente con
monoterapia, por lo que en la actualidad se recomienda que toda
embarazada infectada y que presente un nimero > 1000 copias reciba
tratamiento triple (TARAA).

Aunque algunas recomendaciones internacionales aun indican en
algunos casos profilaxis con monoterapia (AZT 6 NVP), esta practica
no es recomendada por el grupo de expertos por las siguientes
razones:

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

2) La monoterapia tiene mayor riesgo de fracaso por la posibilidad
de existir resistencia previa y ademas limita la utilidad del ARV en
el tratamiento futuro de la madre y/o del hijo. La tasa de resisencia
transmitida al producto de AZT es del orden de 12.8% y para
Nevirapina la resistencia generada por una dosis Unica es del 37%
enlamadrey de 26% en el nifio a las 14 semanas, considerando la
presencia de lactancia materna.




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

Tres son las principales razones que justifican la administracion de
TARAA en embarazadas:

1) La reduccién de la transmisién madre-hijo en mas del 98%.

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

3) Disminucion del riesgo de desarrollar resistencia a ARV en la madre
y en el producto.

La selecciéon del tratamiento depende del momento en que se
identifique la infeccion en el embarazo y del antecedente de tratamiento
ARV.

I. EMBARAZADAS SIN ANTECEDENTES DE TRATAMIENTO PREVIO
(ver Tabla 32)

El tratamiento ARV debe iniciarse después de la 142 semana de
gestacion de acuerdo ala CVy a la cuenta de CDA4.

A) Usuarias sin indicacion de TARAA de acuerdo a la guia de
tratamiento en adultos en México:

En la siguiente situacion, se recomienda el tratamiento unicamente
como profilaxis para transmisiéon perinatal, por lo que los ARVs
deberan suspenderse después del nacimiento y canalizar a la madre
al servicio especializado en atencion de adultos para seguimiento
de la infeccion por el VIH y su tratamiento posterior.

& Con CD4 = 350 cel/dl con cualquier CV: Iniciar triple terapia
con AZT+3TC+Nelfinavir.

Usuarias con indicacion de tratamiento de acuerdo a la guia en
pacientes adultos y después del nacimiento:

B

~

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




a un Servicio Especializado de Adultos a la brevedad después del
parto:

2 CD4 de 200 a 350 y cualquier CV: Iniciar tratamiento con AZT-
3TC-Nelfinavir

# CD4 < 200 y cualquier CV: Iniciar tratamiento con
AZT+3TC+Lopinavir/Ritonavir

Il. IDENTIFICACI0 N DE LA INFECCI) N DESPUES DE LA 362
SEMANA DE GESTACI N -SIN TRABAJO DE PARTO-

& Tomar CV y determinacién de CD4 basales y sin esperar los
resultados, iniciar TARAA.

& Los estudios de cinética viral han mostrado que el uso de TARAA,
disminuye rapidamente la CV, por lo tanto si se tiene la expectativa
de poder administrar tratamiento mas de una semana se
recomienda iniciar AZT-3TC-Lopinavir/Ritonavir y programar
cesérea.

& Sin suspender el tratamiento después del nacimiento, canalizar a
la usuaria al servicio especializado para evaluar la continuacion
del tratamiento post-parto de acuerdo a la CV y al conteo de CD4.

Ill. IDENTIFICACI) N DE LA INFECCI0 N DURANTE EL TRABAJO DE
PARTO

En este escenario la posibilidad de evitar la transmisién se reduce
considerablemente; por lo que es urgente iniciar un tratamiento que
disminuya rapidamente la CV y evitar el nacimiento por via vaginal, se
recomienda:

& Iniciar: AZT-3TC-Lopinavir/Ritonavir, 2- 4 horas antes de la cesarea

o durante el trabajo de parto.
2 No usar Nevirapina en monoterapia.

IV. EMBARAZADAS CON ANTECEDENTES DE TRATAMIENTO ARV
(ver Tabla 33)
a) En tratamiento al momento del diagnéstico de embarazo:

2 ler. trimestre: Tomar CV y CD4 de no contar con determinacién
en el ultimo mes y suspender tratamiento ARV si los CD4 son >




200. Reiniciar el mismo esquema de TARAA en el 2do trimestre
si habia adecuada respuesta (< 50 copias/ml) o con otro
esquema en caso de falla evitando usar ARV de riesgo, teniendo
siempre asesoria con servicios especializados.

2 En casos en que la cuenta de CD4 sea < 200 el TARAA debe
continuarse a lo largo de todo el embarazo sin cambios sila CV
es indetectable (excepto si el esquema tiene Efavirenz) o
cambiarlo a un esquema de rescate cuando la CV es detectable,
en ambos casos evitando usar ARV de riesgo.

b) Sin tratamiento al momento del diagnéstico de embarazo:

& Tomar CV y CD4 basales sin esperar los resultados, seguir las
siguientes recomendaciones:

& ler trimestre: Si el CD4 es = de 350 no iniciar tratamiento
hasta el segundo trimestre. En el caso de contar con < 350
CD4 seguir las recomendaciones de la tabla 33 y a la historia
de ARV, evitando los de riesgo.

& 2doy 3er trimestres: Iniciar tratamiento de acuerdo a historia
de uso de ARV evitando los de riesgo.

z Después de la semana 36 con o sin trabajo de parto: se
recomienda iniciar triple terapia de acuerdo a la historia de
ARV evitando los de riesgo, o de no tenerse esta historia
iniciar con AZT+ABC+Lopinavir/Ritonavir y programar
cesarea.

V. TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS

& Con toxicidad documentada a Zidovudina, se recomienda ABC
6 DAT.

& La combinacion de SQV/r puede sustituir a NFV 6 LPV/r en
caso de toxicidad.

2 Si hay efectos secundarios graves (hepatotoxicidad,
dislipedemia de dificil control, toxicidad mitocondrial) la usuaria
debe remitirse siempre al tercer nivel.

VI. PROFILAXIS EN EL RECIEN NACIDO

Diversos estudios han evidenciado la disminucion en las tasas de
transmision materno-fetal y la reduccién en la transmision de cepas




resistentes con el uso de terapia combinada, por lo que en la actualidad
no se recomienda ningun tipo de monoterapia.

2 Tomar en todos los casos CV para establecer el diagnéstico de
Infeccion por el VIH.

& Cuando se ha garantizado TARAA por un periodo de mas de cuatro
semanas a la madre, el RN debe recibir doble terapia con AZT+3TC
VO a partir de la 62 hora de vida por 7 dias; en caso de intolerancia
a la via oral se recomienda: AZT intravenosa cada 6 horas.

2 Si la madre recibié un esquema menor de cuatro semanas se
recomienda terapia triple con NFV-AZT-3TC durante cuatro semanas
para el RN, ya que en estos casos existe mayor posibilidad de
transmision.

2 Enlos casos en que la madre recibié TARAAY su CV al nacimiento
es < 50 copias se considera que el tratamiento en el nifio pudiera
NO ser necesario, pero se recomienda ofrecer profilaxis al RN con
biterapia AZT - 3TC por 7 dias.

VIl. BENEFICIO DE LA CESAREA ELECTIVA

Diversos estudios clinicos, han mostrado el beneficio de la cesarea
electiva para reducir hasta en un 50% los riesgos de transmision madre—
hijo de la infeccion por el VIH en aquellas mujeres que no recibieron
un TARV adecuado.

En las mujeres que reciben TARAA se han encontrado niveles de
transmision menores del 1.2% cuando la CV es indetectable o <
1000 copias y la cesarea electiva no reporta beneficios adicionales.
Cuando no se cumple este objetivo se recomienda la cesarea electiva.

4.2 Lactancia

La lactancia materna para los hijos de las mujeres que viven con el
VIH/SIDA, es una importante fuente de transmision del virus. Alrededor
de 15 a 25% de los hijos de mujeres que viven con el VIH seran
infectados durante el embarazo o el parto, y un 5 a 20% podrian ser
infectados durante la lactancia.

& Factores que facilitan la transmision del VIH durante la lactancia
materna son:

& Mastitis.
& Candidiasis bucal en el lactante.




& Periodo prolongado de lactancia mas alla de seis meses y hasta
por dos afios.

& Alimentacion mixton con leche materna y formula (la cual
favorece la inflamacion intestinal, diarrea y facilita la trasmision
del VIH).

2 Recomendaciones para la lactancia materna en mujeres infectadas
por el VIH:

& Evitar la lactancia materna y usar férmula.
2 En caso de que no poder sustituir la lactancia materna:
& Extraer la leche materna y hervirla durante al menos 5
minutos,
& Utilizar la leche de nodrizas sanas.
&5 Reducir el periodo a 6 meses y no combinarla con férmula.




5. Abordaje de otras infecciones en
personas que viven con el VIH/SIDA

5.1 Profilaxis de las 10 y vacunacién en personas que viven con el
VIH/SIDA

Profilaxis de las 10

Durante la primera decada de la infeccion por el VIH/SIDA la primera
causa de morbi-mortalidad fieron las infecciones oportunistas.

El deterioro de la funcién de los CD4 continda siendo el marcador que
permite conocer el grado de dafio inmunolégico y la posibilidad de
que la persona se vea afectada por determinado tipo de infecciones,
por lo cual se les ha denominado infecciones oportunistas (10);
asimismo, la zona geografica ha contribuido a que algunos tipos de
infecciones pueda ser mas frecuente en ciertos grupos.

El uso de medicamentos utilizados para la profilaxis de la IO ha
permitido que las personas que viven con el VIH/SIDA presenten
menos cuadros de dichas infecciones, asi como mejora en la calidad
de vida y un menor deterioro.

El inicio de TARAA a partir de 1996 cambio la frecuencia de las |10 en
las personas que viven con el VIH como resultado de la restauracion
de la funcién inmune y como consecuencia la disminucién aun mayor
de la mortalidad y en algunos casos ha permitido suspender la
profilaxis.

A partir de 1995 se han desarrollado guias para la prevencién de las
IO las cuales se deben adaptar a la situacién y condiciones de la
poblacion donde se lleva a cabo la intervencion.

Los principios de la terapia profilactica se basa en:

1) Prevenir a la persona que vive con el VIH/SIDA de la exposicion
del agente etiolégico de la infeccion.

2) Prevenir el primer episodio de la enfermedad.

3) Prevenir la recurrencia de la enfermedad.

El sistema de clasificacion se basa en la fuerza de la recomendacién
para prevenir la IO 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.

Las Tablas 20 y 21 muestran la dosis utilizada para prevenir los
episodios iniciales en adolescentes y adultos infectados con el VIH,
asi como la profilaxis secundaria de las principales 0.

Vacunacion en las personas que viven con el VIH/SIDA

El uso de vacunas en la poblacion general ha disminuido la morbi-
mortalidad de algunas enfermedades infecciosas en las personas que
viven con el VIH/SIDA son mas susceptibles a estas enfermedades,
por lo que debe considererarse la aplicacién de vacunas tomando en
cuanta los siguientes puntos:

= Edad

# Estado de inmunosupresion

& Si el producto biolégico proviene de bacterias o virus atenuados,
muertos o es producto de la ingenieria genética

La administracion de vacunas con virus o bacterias atenuadas estan
contraindicadas en personas que viven con el VIH/SIDA con
inmundepresion severa, tal es el caso de la vacuna BCG y la vacuna
para sarampion, no obstante las personas con infeccién asintomatica
deben vacunarse contra el sarampién (sola o en combinaciéoncon
rubedla) ante el riesgo de complicaciones mortales por la enfermedad.

El uso de vacunas en las personas que viven con el VIH/SIDA puede
causar elevacion de la CV en forma transitoria. El esquema de
vacunacion para los nifios seguira las recomendaciones internacionales
y la disponibilidad de la vacuna, asi como las especificaciones de
esta poblacién. De acuerdo a la siguiente informacion de vacunacion
propuesta.
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La vacuna para hepatitis B sera aplicada siempre y cuando los nifios sean hijos de madres con
antigeno de superficie negativo (AgsB -), la Ultima dosis serd administrada minimo a los 24 meses.
1 Revacunaciones

El esquema de vacunacién para la personas que viven con el VIH/
SIDA es el propuesto en la tabla 31, considerando en todos los casos
que no exista IO activa e independiente de que se encuentre tomando
tratamiento ARV.

En personas inmunosupridas pueden presentarse algunas
enfermedades a pesar de haber recibido la vacunacién, por lo que es
necesaria la administracién de gamaglobulina especifica para atenuar
o disminuir los sintomas de la enfermedad. Tal es el caso de las
personas con exposicion a hepatitis A y sarampién en la que esta
indicada la administracion de gammaglobulina en las dos semanas
posteriores al contacto del caso de sarampién. En los casos de
exposicion al bacilo tetanico en personas que no hayan recibido
esquemas completos incluyendo las revacunaciones cada 10 afios
debe administrarse gammaglobulina hiperinmune dentro de los
primeros seis dias posteriores a la exposicion.

5.2 Tratamiento en personas que viven con el VIH/SIDA
coinfectados con los virus de las hepatitis By C

La frecuencia de coinfeccién entre el VIH y los Virus de las Hepatitis B
y C, asi como el elevado numero de personas que en la era de TARAA




fallecen por dafio hepatico ha cambiado la idea de estas infecciones
virales como un simple evento concomitante al cual se le prestaba
poca atencion a una evidente necesidad de tratamiento de estas
patologias con el objeto de evitar el dafio hepatico cronico, el desarrollo
de cirrosis y disminuir la frecuencia de toxicidad asociada al tratamiento
ARV.

5.2.1 Coinfeccién de VIH y hepatitis C

Las grandes epidemias del VIH y del virus de hepatitis C (VHC)
coinciden temporalmente en la historia reciente de la humanidad. Si a
este hecho aunamos que las vias de transmision son compartidas, no
es de llamar la atencién que la coinfeccion por ambos virus sea
frecuente, en personas con practicas de riesgo.

En forma general, 5 a 40% de las personas que vivien con el VIH/SIDA
estan co-infectados con VHC, sin embargo, cuando se analizan
Unicamente aquellas personas adictas a drogas IV o hemofilicos, la
frecuencia se eleva hasta 90%.

Ambos virus pueden ser transmitidos por vias semejantes sin embargo,
la eficiencia de transmision difiere para cada una de las diferentes
rutas. VHC es aproximadamente 10 veces mas infeccioso mediante
exposicidn a sangre (percutanea), mientras que la transmision sexual
del VHC es menos eficiente, habiéndose encontrado en 3% por afio
en parejas heterosexuales comparada con 13% para VIH. Finalmente
la transmisién perinatal es menos frecuente en VHC (2 a 5%) que en
VIH (20 a 30% sin tratamiento).

En México, la prevalencia de VHC en poblacion general es menor del
1%. La frecuencia de coinfeccion con VIH no es adecuadamente
conocida pero parece ser muy baja (2.9% de los usuarios con VIH) y
se ha reportado mas alta en areas donde el uso de drogas IV es
frecuente, especialmente en la frontera norte.

El aumento de sobrevida de las personas que viven con el VIH/SIDA
en la era del TARAA, asi como la desaparicidon de algunas 10 y
neoplasias asociadas han cambiado las causas de morbi-mortalidad.
En los paises desarrollados es ahora la hepatopatia crénica asociada
a infeccion por VHC la causa mas frecuentede muerte en personas
que viven con el VIH/SIDA, razén por la cual la coinfeccion se ha
convertido en una de las patologias mas estudiadas (1).




5.2.1.1 FISIOPATOGENIA DE LA COINFECCI) N VIH Y VHC

La coinfeccion VIH y VHC cambia el curso de las dos patologias cuando
estan separadas. Se puede afirmar que la infeccién por VIH acelera la
progresion de la infeccién por VHC, mientras que la infeccién por VHC
puede acelerar en ciertas circunstancias la progresiéon del VIH a SIDA.

El curso de la infeccion por VHC en personas que viven con el VIH/
SIDA es mas acelerado con un desarrollo incrementado de fibrosis, y
un riesgo mas elevado de cirrosis y de enfermedad hepéatica terminal.
Las CV del VHC son en promedio diez veces mayores en personas
que viven con el VIH/SIDA que en su ausencia, mientras que la
insuficiencia hepatica es seis veces mayor en los casos de coinfeccion.
Como consecuencia de lo anterior la tasa de transmision perinatal de
VHC se incrementa cuando la embarazada tiene coinfeccion con VIH.

El efecto de la infeccién por VHC en la infeccién por VIH es menos
categoérico que el primero. El estado de activaciéon inmune permanente
ocasionado por la infeccién por VHC puede actuar deletereamente en
personas con VIH, favoreciendo la transcripcion de VIH en células
infectadas y una rapida destruccién de CD4. Por otra parte, la
recuperacion inmune vista después de TARAA puede verse limitada
en personas coinfectadas como resultado de los mismos mecanismos
0 a través de la infeccion de células del sistema inmune por el VHC.
Los estudios clinicos que han examinado la influencia de la infeccion
por VHC en la progresion a enfermedad por VIH han mostrado
resultados contradictorios. En la cohorte Suiza las personas
coinfectados progresan mas rapidamente a SIDA, que los no
infectados por VHC. Por otra parte la sobrevida de personas con VIH
es menor en casos de infeccién por VHC con CV altas.

El VHC puede afectar la enfermedad por VIH y la respuesta al
tratamiento mediante efectos indirectos, como la suspensiéon de TARAA
que ocurre como consecuencia de los efectos toxicos en personas
coinfectados.

52.1.2 EVALUACII N DEL INDIVIDUO COINFECTADO
PRETRATAMIENTO

Las personas que viven con el VIH/SIDA deben ser evaluadas con
serologia para VHC y en caso de ser positivo determinar el genotipo
del virus C y la CV, ya que estos tienen relacién importante con el
prondstico y la respuesta a tratamiento.




En el caso de usuarios infectados con VIH con inmunosupresion
avanzada es posible encontrar anticuerpos para VHC negativos con
determinacion de ARN para VHC positiva, razén por la cual se sugiere
que en caso de existir elevacion persistente de aminotransferasas en
personas con VIH, se realice una determinacién cuantitativa de ARN
de VHC en plasma o CV.

Todos las personas coinfectadas con elevacion de aminotransferasas
y con evidencia de replicacion viral de VHC deben ser considerados
para tratamiento anti-VHC, tomando en cuenta el elevado riesgo de
progresion a hepatopatia cronica y de toxicidad al inicio de TARAA.
En vista de que la respuesta a la terapia anti-VHC es dependiente de
las cuentas de CD4, sélo debe ser prescrito cuando los niveles son
iguales o mayores de 350 células/ml que es el limite que la mayoria de
las guias nacionales e internacionales establece para el comienzo de
la utilizacion del TARAA.

El tratamiento para la hepatitis C debe darse antes del tratamiento ARV.
En personas con 200 a 350 CD4 el tratamiento debe individualizarse
de acuerdo a la condicion de longevidad de la infeccién por VHC, la
gravedad de la infeccion hepatica y los predictores de la respuesta al
tratamiento. En usuarios con < 200 CD4 se recomienda diferirlo evitando
incrementar el riesgo de 10 con el tratamiento anti-VHC.

Las personas con cifras < 350 CD4 deben primero recibir TARAA y
cuando el VIH este en control y las cifras de CD4 se hayan elevado al
menos por arriba de 200, valorar el tratamiento anti-VHC. Aln cuando
la CV de VIH sea > 50,000 copias/ml, se usa cada vez menos como
marcador de inicio de tratamiento, ARV, cuando estos valores se
presentan junto con cuentas de CD4 >350 CD4 se debe evaluar qué
es més benéfico si el tratamiento ARV o el tratamiento anti-VHC.

En casos de personas con aminotransferasas normales, soélo se
recomienda tratamiento cuando la biopsia hepatica presenta fibrosis
clinicamente relevante (F2 o mayor). Con respecto a la biopsia, la
histologia permite estadificar el dafio hepatico y predecir el desarrollo
temporal de cirrosis, descartando al mismo tiempo otras patologias
como esteatosis, dafio hepatico por alcohol, etc. Sin embargo el valor
de una biopsia en el usuario coinfectado es para algunos autores
controversial. Es evidente que la tasa de fibrosis en las personas
coinfectados es mucho mayor que en los monoinfectados con VHC y
por lo tanto la prioridad de la terapia siempre estaria justificada.
Practicamente la mitad de las personas coinfectadas desarrollan




cirrosis en forma no esperada, siendo la duracion de la infeccién por
VHC el factor predictor mas importante.

El grupo de expertos considera que el mal prondstico y mala respuesta
de la infeccién por VHC en personas que viven con el VIH/SIDA s6lo
justifica el tratamiento en aquellos que lo necesitan histolégicamente.
Este acercamiento tendria como limitacion que la fibrosis avanza
rapidamente en los usuarios coinfectados, la biopsia tendria que
repetirse cada dos a tres afios incrementando la morbilidad. Cuando
la informacion histoldgica esta disponible y el usuario es portador de
un VHC genotipo 1 o 4, el tratamiento puede ser diferido si no hay
fibrosis (FO) o si es minima (F1) y el usuario acepta una nueva biopsia
en alrededor de 24 meses. En personas con niveles de
aminotransferasas normales se recomienda la biopsia antes de iniciar
tratamiento.

5.2.1.3 TRATAMIENTO DE LAS PERSONAS CO-INFECTADAS

El tratamiento anti-VHC recomendado en personas que viven con el
VIH/SIDA y VHC es el mismo que en casos de monoinfeccion con
VHC combinando 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 personas con genotipo 1 y 4 del VHC y de 24
semanas en caso de genotipos 2 y 3. En los usuarios con infeccion
Unica con VHC el tratamiento debe iniciarse siempre y cuando exista
evidencia de replicacion viral (por CV) y alteracion de las pruebas de
funcionamiento hepatico.

Los resultados de los ensayos clinicos con gran nimero de personas
coinfectadas VIH/VHC (ACTG-A5071, APRICOT, and ANRS HCO2-
RIBAVIC) han mostrado que la respuesta al tratamiento anti-VHC es
menor que en los personas monoinfectados, aun con el uso de
interferon pegilado mas Ribavirina.

Las respuestas sostenidas globales se encuentran en el rango de 20
a 35%, (40-50% para genotipos 2 y 3 y menos de 25% para genotipos
1y 4), lo que corresponde a la mitad de la respuesta obtenida en
pacientes solo con VHC.

La respuesta al inicio y al final del tratamiento son igual de bajas y las
recurrencias mas frecuentes. Estos estudios tienen un gran nimero
de limitantes ya que en general no ofrecen informacion de pacientes




con infeccién por VIH avanzada (cuenta < 200 CD4) y la posibilidad
de una mejor respuesta con dosis mas elevadas de Ribavirina.

El posible beneficio de extender la duracion de la terapia mas alla de
lo recomendado debe demostrarse en ensayos clinicos. Las posibles
razones de estas bajas tasas de respuesta son variadas, ya que tanto
el Interferon como la Ribavirina actian como inmunomoduladores,
los cambios inmunoldgicos de la infeccién por VIH pueden tener un
efecto negativo en su accion aln en personas con conteos elevados
de células CD4 y CV indetectable con el uso de TAARA.

Existe un elevado porcentaje de suspension de tratamiento (hasta 25%)
en los ensayos de usuarios coinfectados, probablemente como efecto
de un alto porcentaje de efectos colaterales y por la falta de experiencia
de los médicos tratantes para la resolucién de los mismos.

El tratamiento del VHC debe ser previo al TARAA (siempre y cuando
este NO sea necesario) ya que disminuye el riesgo de mayor
morbilidad y mortalidad, asi como el de hepatotoxicidad, debido a
que lainfecciéon por VHC puede impedir la recuperacion de la respuesta
inmune a TARAA y porque se logra un mejor apego a las terapias por
separado.

En personas coinfectadas la tasa de suspension de TARAA, debido a
efectos toxicos a nivel hepatico es mas elevada que en controles, lo
que apoya la idea de iniciar tratamiento anti-VHC previo a TARAA.

5.2.1.4 FACTORES PRON{ STICO Y MONITOREO DE LA TERAPIA
PARA VHC

Los factores prondsticos mas significativos para obtener una respuesta
sostenida al tratamiento anti-VHC en usuarios coinfectados con
genotipo 2 6 3 son:

2 Baja CV del VHC (< 800,000 copias/ml)
Ausencia o minima fibrosis portal

Sexo femenino

Menor de 40 afios

Cuenta de > 500 CD4/mi

2 CV del VIH indetectable 6 < 10,000 copias/mi

&
&
&
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Las personas que no han logrado a las 12 semanas llevar la CV de
VHC a indetectable o que no la han disminuido en por lo menos dos
logaritmos, dificilmente lograran una respuesta final y sostenida, por




lo que debe evaluarse el costo beneficio de continuar el tratamiento,
considerando las interacciones con los medicamentos ARV, los efectos
téxicos y la repercusiéon que el tratamiento combinado tiene en el apego
al TARAA.

Los estudios de cinética viral han mostrado que la aclaracion de la
viremia de VHC con Interferén esta retrasada en el contexto de la
infeccion por VIH, hecho que podria poner en duda el suspender el
tratamiento si no se logra una reduccién de al menos dos logaritmos
a la semana 12; otros datos preliminares sugieren que a pesar de la
lenta disminucién de la viremia todos los usuarios que logran una
respuesta sostenida, tienen una reducciéon mayor a dos logaritmos a
las 12 semanas.

Este retraso en el aclaramiento de la viremia ocasiona que algunos
usuarios con una respuesta virolégica temprana adecuada pudieran
no ser detectables a la semana 24 pero aclarar el virus posteriormente.
Este hecho que ocurre en 3% de personas monoinfectadas puede ser
mas alto en personas coinfectadas por lo que suspender el tratamiento
a la semana 24 sila CV no es indetectable no es recomendable. Esta
fase lenta de aclaramiento pudiera explicar por qué la alta tasa de
recurrencias y sugerir que los tratamientos en personas coinfectadas
sean mas prolongados. En el caso de infecciones por genotipo 3,
este hecho parece ser mas claro, mientras que las recurrencias en
sujetos monoinfectados son raras, ocurren hasta en la tercera parte
de los casos en personas coinfectadas. Se ha propuesto prolongar el
tratamiento a 12 meses en genotipos 2 y 3, lo que esta mas aceptado
y apoyado por resultados de ensayos clinicos que el aumentar a 18
meses en casos de genotipos 1y 4.

5.2.1.5 TOXICIDAD E INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS DEL
TRATAMIENTO ANTI-VHC EN PERSONAS QUE VIVEN CON
EL VIH/SIDA

Los efectos colaterales del tratamiento anti-VHC llevan a una
suspension de tratamiento en 15% de las personas monoinfectadas y
a una modificacion de dosis en 20 a 25%. Este porcentaje es mayor
en las personas coinfectadas con VIH. En el usuario coinfectado el
interferén disminuye la cuenta de CD4, generalmente, en el nimero
absoluto mas no en el porcentaje que se recupera al suspenderlo.

Las interacciones entre los tratamientos anti-VHC y ARV deben ser
considerados para el adecuado manejo y prevencion. Dado que la
anemia es frecuente con el uso de Ribavirina, la combinacién con




Zidovudina, que también lo produce, debe ser vigilada. Se recomienda
no usarlas juntas si ya ha habido historia de anemia por Zidovudina.

Ribavirina puede aumentar las concentraciones intracelulares de los
metabolitos de ddl incrementado los riesgos de toxicidad mitocondrial
incluyendo pancreatitis o acidosis lactica, no recomendandose el uso
concomitante en personas con dafio hepatico avanzado en quienes
la combinacién se ha asociado con descompensacion hepatica en
ocasiones fatal. No se recomienda usar Ribavirina junto con ddl.
Asimismo, se ha visto incrementada la toxicidad mitocondrial de
Estavudina con Ribavirina aunque en menor grado, exacerbando la
lipodistrofia caracteristica de personas con tratamiento ARV.

5.2.1.6 HEPATOTOXICIDAD DE LOS ARV

Es importante considerar la toxicidad hepatica de los ARV en usuarios
que estan coinfectados con VIH. Se ha visto que alteraciones grado 3
0 4 de las enzimas hepaticas ocurren en 5 a 10% de aquellos que
comienzan con tratamiento ARV, siendo el porcentaje mayor en
pacientes coinfectados con VHC. Algunos ARV la causan mas frecuente
que otros tales como Nevirapina y Ritonavir. Este dafio puede ocurrir
no solo por dafio directo, sino por reconstitucién inmune con reaccién
en contra de antigenos de VHC en el hepatocito y por reacciones de
hipersensibilidad.

Se recomienda que mientras las aminotransferasas no se eleven mas
de 10 veces su valor normal (toxicidad grado 4) el tratamiento puede
ser continuado con adecuada monitorizacion.

5.2.2 Coinfecci6én VIH/VHB

La coinfeccion del VIH con el virus de hepatitis B (VHB) es frecuente,
ya que comparten formas similares de transmisiéon, reportando que
50 a 90% de las personas que viven con el VIH/SIDA tienen evidencia
de infeccion por VHB y que 6 a 10% presentan hepatitis cronica.

La coinfeccion VIH/VHB modifica la evolucion de ambos procesos
infecciosos. En la coinfeccidn hay una tasa mas alta de cronicidad de
la infeccién por VHB con niveles mas altos de replicacion, tasa mas
baja de pérdida espontanea de Ags-HB y una tasa mas baja de
conversion a anti-AgsHB y anti-Ags-HB. Como consecuencia existe
un aumento de la frecuencia de cirrosis en coinfectados, mientras que
la mortalidad relacionada a enfermedad hepatica es mayor en




coinfectados (14.2/1000 personas-ado) comparado con aquellos
infectados con VHB (0.8/1000 personas-a00). Usuarios con cuentas
bajas de CD4 estdn en mayor riesgo de enfermedad hepéatica. Por
otra parte, los bajos niveles de ALT sugieren menos destruccion de
hepatocitos asociada a una respuesta inmune deprimida.

El efecto contrario, es decir, de la coinfecciéon de VHB sobre la
progresion de VIH no esta claramente definido. Ajustando por fecha
de seroconversiéon y por cifras de CD4 no se ha encontrado una
asociacion clara. Las personas gie viven con el VIH y coinfeccién con
VHB tienen una sobrevida menor que los personas sélo con SIDA.

El tratamiento en contra del VHB en coinfectados tiene como
propositos lograr supresion de la replicacion viral, remision del proceso
inflamatorio y prevenir el desarrollo de cirrosis y carcinoma
hepatocelular, siendo las metas normalizacion de ALT, lograr niveles
indetectables de DNA-VHB, aclaramiento de AgeHB y mejoria de los
cambios histologicos.

Las indicaciones de tratamiento en usuarios son: Hepatitis B crénica,
AgsHB positivo por > 6 meses, DNA VHB en suero > 105 copias/ml,
elevacion de transaminasas persistente o intermitente y biopsia
hepéatica con actividad necroinflamatoria.

Para el tratamiento de la infeccion por VHB en coinfectados se ha
usado, Interferén, Lamivudina, Adefovir y Tenofovir. Interferon alfa ha
mostrado ser efectivo en lograr una supresion de la replicacién viral e
inducir remisién de hepatitis crénica, sin embargo los datos acerca
de su utilidad en personas que viven con el VIH/SIDA son escasos y
no concluyentes, presentando menor eficacia que en no coinfectados
a dosis de 5 MU diariamente 6 10 MU 3 veces/semana por 16 a 24
semanas. No se ha demostrado una mayor eficacia del Interferon
pegilado.

La Lamivudina es (til para inhibir la replicacion de VHB, conduce a
mejoria en los niveles de ALT y de la histologia del higado. En
coinfectados logra inhibicién de la replicacién viral en 86% de los
usuarios tratados. Ocurre resistencia del VHB en 50 a 90% de los
coinfectados después de 2 a 4 afios (20% por ad0) a una dosis de 100
mg diarios en no coinfectados y la adecuada para VIH en coinfectados.
Adefovir a dosis bajas es util contra VHB incluso resistente a
Lamivudina, mostrando resistencia sélo en 1.6% de los casos, a razon
de 10 mg diarios por 48 semanas. Tenofovir es activo contra de VHB y




VIH a dosis: de 300 mg diarios al dia pero aln existe poca evidencia
clinica en el coinfectado.

5.2.2.1 ESCENARIOS PARA TRATAMIENTO

& Sise necesita tratamiento para ambos y no han recibido tratamiento
previo: Lamivudina y Tenofovir deben ser activos para ambos y
son una excelente combinacion de NRTI para el HAART.

# Para la persona que aun no necesita HAART pero tiene hepatitis
crénica B, una biopsia hepatica es de ayuda para valorar la
gravedad. Si el dado es minimo monitorizar ALT y HCC y si es
necesario iniciar tratamiento con IFN pegilado por 16 semanas es
una buena opcién si CD4 es > 500, ALT es > 2x y HBV DNA es <
2.8 x 107 copias/ml. Aquellos sin estas caracteristicas o que falla
IFN pegilado, pueden ser tratados con Adefovir o con HAART
incluyendo Lamivudina y Tenofovir.

& La situacion mas complicada es cuando una persona ha estado
con Lamivudina por ados y tiene DNA detectable de HB
probablemente con cepas resistentes a Lamivudina. En ese caso
si aun tiene Lamivudina, continuarla, hacer biopsia hepatica para
decidir si se necesita tratamiento para VHB. En caso de necesitarse
Adefovir o Tenofovir deben ser adadidos. Se puede usar IFN
pegilado pero su efecto en cepas resistentes es incierto.

5.3 Infeccion por el VIH y tuberculosis (TB)
5.3.1 Antecedentes

La coinfeccion VIH mas TB es una parte importante del total de la
epidemia de VIH/SIDA. TB es una causa importante de muerte y
morbilidad en personas que viven con el VIH/SIDA. En el 2000 se
estimaba que un tercio de los 36.1 millones de personas viviendo con
el VIH estaban coinfectadas por M. tuberculosis

La infeccion latente por TB en la poblacién general de México es
de cuando menos el 50% de acuerdo a encuestas tuberculinicas.

La infeccion por el VIH es un factor de alto riesgo para tuberculosis. Al
realizarse el diagndstico de tuberculosis en cualquiera de sus formas,
en una persona que vive con el VIH/SIDA debe ser considerado como
caso de SIDA de acuerdo ala NOM-010-SSA2-1993, para la prevencion
y control de la infeccién por Virus de la Inmunodeficiencia Humana.




La infeccion por el VIH conduce a una progresiva inmunodeficiencia y
descenso en los CD4, asi como alteracién en la produccién de citocinas
como es el caso del Interferon gamma, incrementando la
susceptibilidad a las infecciones, incluyendo TB en su forma de
reinfeccion o reactivacion a TB activa. Ademas pone en riesgo a la
poblacion general al favorecer la transmision de TB. Las personas
que vivien con el VIH/SIDA con PPD+ tienen un riesgo acumulado de
presentar TB activa en la mitad de esta poblacion y tienen un riesgo
anual de 10% de presentar TB.

Abordaje del usuario con coinfeccion VIH/TB

Las personas que viven con el VIH/SIDA deben ser sometidas a una
prueba de PPD y evaluadas de acuerdo al resultado.

En los usuarios PPD positivos (induracion de >0.5cm) se debe
investigar la presencia de TB activa mediante radiografia de torax,
baciloscopias y cultivo para mycobacterias con toma de muestras
adecuadas, siempre que sea posible, y evaluar la sintomatologia
relacionada a TB.

Cuando la prueba de PPD sea negativa, la cuenta de CD4 < 200
células/ml y presente alteraciones en la radiografia de torax deben
ser referidos al especialista para establecer el diagndstico.

A mayor nivel de CD4 el patrén clinico del VIH relacionado a TB es
tipico, pero conforme la infeccion progresa y los CD4 declinan en
namero y funcion, las manifestaciones clinicas y radiol6gicas se tornan
cada vez mas atipicas, como es la cada vez menor frecuencia de
lesiones granulomatosas y por ende cambian las imagenes en las
radiografias de térax, asi como rara vez se aprecia cavitacién o con
frecuente presencia de linfadenopatia mediastinal manifestada por
ensanchamiento mediastinal, con o sin derrame pleural o incluso
presentar un patrén radiolégico normal.

TB pulmonar del adulto

AUn en personas que viven con el VIH/SIDA, la forma pulmonar es la
mas frecuente y la presentaciéon depende del grado de
inmunodepresion. El cuadro clinico, tinciones de BAAR, y radiografia
de torax frecuentemente cambian en el estado temprano y tardio por
el VIH.




Es dificil distinguir entre TB y otras etiologias. Es importante asegurar
la calidad de la microscopia de las tinciones.

El esputo debe obtenerse espontaneamente (30 a 50% de sensibilidad)
0 por lavado bronquial (80 a 90% de sensibilidad). La sensibilidad
diagnostica de la puncion de ganglios es de alrededor de un 90%. Es
indispensable efectuar cultivos para la identificacion de la especie de
mycobacteria y obtener la drogo sensibilidad a farmacos
antituberculosos, ya que estos pacientes también frecuentemente
presentan infeccion por MAC.

TB extra-pulmonar del adulto

La enfermedad extrapulmonar y diseminada es mas frcuente con
niveles bajos de CD4 debido a que el sistema inmune es incapaz de
prevenir el crecimiento y desarrollo de M.tuberculosis. Las
localizaciones mas comunes son: derrame pleural, linfadenopatia,
enfermedad pericardica, meningitis y diseminacién miliar. El cuadro
clinico a veces recuerda un cuadro post-primario y primario.

Tratamiento de TB en personas que viven con el VIH/SIDA

Los mismos criterios determinan las categorias diagndsticas para
personas con TB independientemente de su status por VIH. Asi las
personas con VIH infectadas recientemente por TB Categoria | deben
ser tratadas con los mismos criterios; asi como si tienen BAAR positivo
0 BAAR negativo en esputo pero extensa afectacion parenquimatosa
0 aun mas en las formas de TB extrapulmonar. Generalmente, el
tratamiento de TB es el mismo que para personas no infectadas por
el VIH.

Los esquemas de tratamiento incluyen una fase inicial de dos meses
con Rifampicina, Isoniacida, Pirazinamida mas Etambutol o
Estreptomicina, seguida de una fase de continuacién de al menos
cuatro meses con Isoniacida mas Rifampicina (ver Tabla 32) en un
esquema TAES, es decir, la administracion bucal del medicamento es
bajo supervision directa del personal de salud.




Respuesta de los co-infectados por VIH/TB al tratamiento de TB
CURSO CLNICO DURANTE EL TRATAMIENTO A TB

Otras infecciones o situaciones asociadas como neumonia o diarrea
contribuyen a elevar la morbi-mortalidad en personas que viven con
el VIH/SIDA tratadas para TB activa.

FATALIDAD EN LOS CASOS

En las personas que viven con el VIH/SIDA con esputo positivo la
mortalidad se incrementa pero aun mas en aquellos con TB y esputo
negativo (presentacion miliar), tal vez reflejando su mayor grado de
inmunosupresion.

RESPUESTA EN SOBREVIVIENTES

Varios estudios indican que la respuesta a seis meses de tratamiento
basado en Rifampicina, demuestra la misma respuesta de personas
no infectadas que en infectadas con el VIH. Hay menos informacion
para ocho meses en TB/VIH. Sin embargo aquellos regimenes que no
contienen Rifampicina en la fase de continuacion han sido asociados
a un mayor riesgo de falla o recaida. Ejemplo: HAIN y Etambutol.

Recurrencia de TB después de completar el tratamiento

La frecuencia de recurrencia después de completar un curso de
quimioterapia es mas alta en personas que viven con el VIH/SIDA.

De acuerdo a la NOM-010-SSA2-1993 la profilaxis postratamiento (con
HAIN) debe continuarse por un afio y asi puede disminuir el riesgo de
recurrencia por TB, aunque esta medida, no prolonga la sobrevida.

Sin embargo la tendencia mundial es recomendar vigilancia estrecha
de los usuarios, especialmente durante el primer afio postratamiento,
ya que las recaidas son mas frecuentes en esta etapa.

Necesidad de reducir la transmisién de TB nosocomial

El personal de salud en clinicas y Hospitales donde la prevalencia por
VIH es similar a la de la poblacidn general esta en riesgo de adquirir TB.




La susceptibilidad en personas que viven con el VIH/SIDA es mayor
para adquirir la infeccién por TB, por lo que se deben tomar medidas
para prevenir la transmisién en personal de salud y usuarios
inmunocomprometidos, como aislar a los usuarios baciliferos de
preferencia en cuartos de presién negativa, y uso de cubrebocas.

Consentimiento informado para prueba de VIH en personas
infectadas por TB

En paises como México, debe buscarse siempre el VIH en personas
con TB activa, esta practica tiene las siguientes ventajas:

& Conocer su estado serologico y pronostico

2 Mejorar el diagndstico y manejo de otras infecciones asociadas

& Evitar ARV que interaccionan con el tratamiento para TB

& Adopcién de medidas preventivas

& Oportunidad de recibir profilaxis para |10 (Trimetroprin/
Sulfametoxazol)

& Iniciar oportunamente TARAA

Interacciones de farmacos

La Rifampicina estimula la actividad de la enzima hepética citocromo
P450 que metaboliza alos IP e ITRNN, lo que conduce a una reduccion
de los niveles de estos ARV y pueden afectar los niveles séricos de
Rifampicina, cuya administracion simultanea afecta la efectividad del
TARAA o del tratamiento anti-TB.

Sindrome de reconstitucidon inmune

Ocasionalmente, personas que viven con VIH/TB pueden presentar
exacerbaciones de los sintomas, signos o manifestaciones
radiograficas de TB después de empezar el tratamiento. Esta reaccion
paraddjica se debe a la reconstituciéon inmune y es mucho mas
frecuente cuando existe la administracion simultanea de TARAA y
medicamentos antituberculosos. Signos y sintomas de este sindrome
de reconstitucién inmune pueden presentarse como fiebre alta,
linfadenopatia, lesiones en SNC expandidas y empeoramiento de la
imagen en la radiografia de torax.

Este diagndstico s6lo debe hacerse después de una cuidadosa
evaluacion que excluya otras etiologias, especialmente falla al
tratamiento de TB.




Sila reaccién es severa se puede dar prednisona 1 a 2 mg/kg por una
0 dos semanas y después gradualmente disminuir las dosis.

La Isoniacida puede producir neuropatia periférica al igual que los
ITRAN por lo que se debe evitar su administracién simultanea.

Tratamiento conjunto del VIH/SIDA 'y TB

En personas que viven con el VIH/SIDA y TB la prioridad es tratar la
TB, pero en los casos de usuarios que presenten < 50 CD4 y situacion
clinica deteriorada, es posible establecer las terapias simultaneamente.

RECOMENDACIONES (orden decreciente)

& Diferir TAARA hasta que el tratamiento para TB se haya completado
(al menos seis meses).

& Diferir TAARA hasta que finalice la fase inicial del tratamiento para
TB (dos meses) y utilizar Rifampicina e Isoniazida o menos
preferentemente Etambutol e Isoniazida +/- Pirazinamida.

& Tratar TB con un régimen que contenga Rifampicina y utilizar
Efavirenz méas 2 ITRAN (por ejemplo: AZT, 3TC, EFV o bien D4T,
3TC, EFV).

Tuberculosis farmaco resistente en VIH

Se deben seguir las guias de farmacoresistencia en tuberculosis, y
sospecharse farmacoresistencia en toda persona con tuberculosis que
curse con recaida, multiples abandonos y fracaso a un esquema de
re-tratamiento primario.

En la TBMFR se debe demostrar por cultivo la presencia de bacterias
resistentes a Isoniacida y Rifampicina en forma simultanea,
independientemente de la resistencia concomitante a otros farmacos.

El retratamiento se efectlia con medicamentos de segunda linea. Todos
los casos deben ser evaluados por el Comité Estatal de Farmaco
Resistencia (COEFAR).
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Tablas

Tabla 1
Criterios para Inicio de Terapia ARV
CATEGORIA
CLINICA CD4 cY RECOMENDACION

Infeccidn Relnoviral
Ofrecer Tratamiento

Aguda & < & Meses Cifra indistinta X

de Sarmcomerslan (FROTOCOLIZAR)
Diiferir tratamiento

=350 X ‘figilar cada 3-4
Mesas con nueva
cuenta de CD4
200-350 Mo disponible Tratamiento
Inteccidn Crénica
Agintomatica 200-350 =1 00,000 copas Individualizar
ARM viral* Wigilar cada 3-4
con ChDd
200-350 100,000 copias
ARM viral® Tratamiento
=200
X Tratamiento
lms?:ﬁli::b: Cifra mdistinta X Tratamientao

X Es recomendable efectuar CV, aunque no indispensable para la toma de decision

Valores de acuerdo a la técnica de RT/ PCR (Amplicor). No existe evidencia clara de los niveles
recomendados para bDNA version 3.0 u otras metodologias.
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Tabla 2

Caracteristicas de los Esquemas de ARV
Recomendados para Inicio de Tratamiento

ceueme | porencs | EFECTOS | Faciuipan e | mTeracoice | potencia pe foarrers| SEETS
EUE i ADYERSOE | ADMBES TRACKIN | MECOCAMENTOSE |5 ECLUEMCIACKN | G EMETICA) GI.DEII:;NUI
2 ITRAN

A ey - I +EE+ + +5+ 5 et
1ITRHH

TH
A f" N LR AT +4{+++ +=++ b J =+

=
2":1.“ ++ 4 +-— LRk E - Py
Madfnawr

Cada una de las caracteristicas evaluadas de menor a mayor (+ a ++++)

a . . .
++ para Nevirapina y ++++ para Efavirenz

+ para Eavirenz y +-++ para Nevirapina

c ++ para ATZ/r y SQV/r y ++++ para IDV/r
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Tabla 3
Tratamiento ARV en Personas sin Tratamiento Previo

SITUACION
pey g 1a. OPCION 2a. OPCION 3a, OPCION
= " " p 2 ITRAMN* + IDVr & MFY
CD4 200 - 350 2 ITRAN+ EFV 2 ITRAN*+ ATZIE & SO
CD4 100-200sin
evidencia dinica : 2 ITRAN*+ ATZirg | 2 ITRAN*+ IDVr & FOSF
de enfarmedad L TR+ R A LPY e & SOMjr=*
avanzada
CD4 < 100 o SATRAN® + ATZi8
idencia clinica . i T
g ;,Erm‘i:,{,d 2mRAN+ LPvir | 2ITRANT#EFV | 4 \ovir & FOs/T & SO
avanzada
En caso de mujar
con potencial 2 ITAANY + ATZT & IDVir o MNPV o LPVr o SCVjr*
raproduchve®

~

*%

Dado que se han eliminado los esquemas de menor potencia (2 ITRAN + NVP y 3 ITRAN), las
opciones de tratamiento son independientes de la CV.
La preferencia conserva las recomendaciones de la tabla en relacién con cuentas de CD4

Los esquemas de 2 ITRAN son en orden de preferencia de acuerdo a toxicidad y costo:
AZT+3TC, TDF+3TC 6 FTC, ddI+3TC o FTC, ABC+3TC o FTC, AZT+ddl, d4T+3TC. En caso
de disponerse de AZT+3TC en tableta Unica, se recomienda su uso por su facilidad de admi-
nistracion. La combinaciéon de d4T+ddl, TDF+ABC y TDF+ddl NO DEBEN USARSE en es-
quemas de inicio por su mayor toxicidad mitocondrial (pancreatitis, neuropatia, etc.) o por una
menor eficacia demostrada.

Cuando existe mas de una, 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. La dosis recomendada de ATZ/r de 300/100 qd, IDV/r es de 800/
100 bid y la de SQV/r de 1,000/100 bid.

En caso de decidirse iniciar un IP, ATZ/r se recomienda como la mejor opcién en pacientes con
alteraciones metabdlicas
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Tabla 4

ARV Disponibles en México

INHIBIDORES DE LA TRASCRIPTASA REVERSA ANALOGOS A NUCLE( SIDOS

(ITRAN)
NOMBRE I
HOMBRE COMERCIAL/ POSOLOGIA HUMERO
DETA AS/DIA
GEMERICO | ppeseNTACION BLERAS
Abacavir Ziaganawir 300 mg cM2 he VO 2
Tabs 300 mg
Didanosina Vident =60 kg 200 mg /12 hr 2 (= &0 ka)
Taks 100 mg VIO <60 kg 125 mg 4 (= a0 kg)
c/12 he VO
Didanosina EC | Videx EC Tabs 250 |=60 kg 400 mg /24 hr VO 1
(capa entérica) W 400 mig <60 kg 250 mg cf24 hr VO
Emtricitabing {(FTC) Emtriva 200 mg o'24 he VO 1
Caps 200 mg
Larmnivudina atc 150 mg &2 hr VO 2
Tabs 150 mg
Estavudina® Zerit =80 kg 40 mg cM2 hrV 2
Caps 15y 40 myg | <80 kg 30 mg 12 hr VO A
Tenoctowir Viread 300 mg VO w24 hs 1
Tabs 300 mg
Zidovudina® Retrowir 250 & 300 mg o112 hr VO 2
Tabs 250 mg
Combinacionss en tableta dnica
Larmnudina + Comibivir 150 mg 300 mg 2
Zidowuding /12 he WO
ABC + 3TC Kivexa G00/300 mg o2 hr Vo 1
TDF + FTC Truvada 300/200 mg o'24 hr WO 1
AZT+3TC+ABC Trizivir S00/150/300 mg 2
12 hr VO

Disponibles como genérico intercambiable u otra marca.
** No se encuentra disponible la presentacion de 125mg.
& Analogo nucleétido (Tenofovir).
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INHIBIDORES DE LA TRASCRIPTASA REVERSA NO NUCLE( SIDOS (ITRNN)

NOMBRE MOMBRE POSOLOGIA NUMERO DE
GEMERICO COMERCIAL/ TABLETAS,DiA
PRESENTACION
Efavirenz Stocrin 600 mg /24 hr WO 1-3
Caps 200 y 600 mg
Mevirapina Viramuna 200 mg <12 he VO * 2
Tabs 200 mg

* Requiere posologia de inicio de 200 mg/d 15 dias, posteriormente dosis citada.

INHIBIDORES DE PROTEASA (IP)

NOMBRE HNOMBRE POSOLOGIA NUMERGO
GEMERICO | COMERCIAL/ DE TABLETAS*
PRESENTACION
Armprenavi Agensrase B0 mig o 12hr VO + 100 mg 10
Caps 150 mg Ritonavir /1 2hr VO
Atazanavic Reyataz 300 mg + 100 mg de 3
Caps 150 mg Ritanavir o/24 hr VO
Fosamprenavir Telzer T00mg WO + 100 mg 4
Tabs 700 mg Ritonavir 12 hra VO
Indinavir Crixivan BOOmg a2 hr 4+ 100 mg B
Caps 400 mg Ritonavir o112 hr VO
Lopinavir) Kaletra 400 mg100 myg o112 hrvo B
Ritonavir Caps 133733 mg
Melinavie Viracept 1280 mig 12 b VO 10
Tabs 250 mg
Saguinawir Fortovase 1,000 mg + 100 mg 12
(chpsula de Caps 200 mg Fitonavir /12 he VO
g blanda)
Tipranawir Aplrvus 500 mg + 200 mg B
Tabs 250 mg Aitoravir &M12 hr VO

* El nimero de tabletas hace refernciaa el total incluyendo ritonavir.
** Saquinavir 1,200 mg + 100 mg Ritonavir c¢/24 hr VO (9 Tabletas/d) sélo en situaciones en que la
administracion de una vez al dia sea una prioridad considerando la posibilidad de generacion
de resistencias méas tempranamente que la posologia convencional.
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INHIBIDORES DE FUSION (IF)

NOMBRE HOMBRE POSOLOGIA MUMERD DE
GENERICO | COMERCIALS APLICACIONES®
PRESEMNTACION
T-20 Fuzecn 90 mg SCeM2 hr 2
Enfuvirtide Amp 80 mgiml
Tabla 5

Farmacos Contraindicados con el Uso de ARV

MEDICAMENTO ] [ 2] | ITRMNM I ALTERNATIVAS
Agentes cardiovasculares
(Amiodarona, Flecainida, RTV, TPV Mimguno
Propafenana, Quinidina)
Propafenona, Flacainida LPr Minguno
Amiodarona [[s1% Minguno
Anticonceptvos orales APV, FAPY
Antifimicos, Rifampicina APY, ATZ, FAPY, IOV, NVP
LPv/r, NFV, RTV,
SOV TRY
Antinistaminicos APV, ATZ, FAPV, IDV, EFvV Loratadina
[Astemizol, Terfenadina) LPVir, MFV, RTV, Desloratadina
SO, TPY Fenoxefanida
Getirizina
Antiricoticos ATV EFvV Anfotericina
(Voriconazol) Caspafungina
Fluconazol
ltraconazal
Blogueadores APV, FAPY, Mirguno
canales calcio ATZ, RTV, TPV
{bepridil)
Ergatarming o erganaving APY, ATZ, FAPV, EFVY
D, LRV, NFY,
RTV, S0V, TPY
Esteroides (fluticasona) LPYr, ATV, TPV
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Hierbas medicinales y vitaminas

(Hierba de San Juan) APV, ATE, FAPRY, NVP, EFY
IOV, LPYE, MFY,
RTY, SQv, TPY
Suplementos de Ao cov
Suplementos Vitamina E APY
Hipolipermantes ATZ, APV, FAPY, Atorvastatina
[Simvastatina, Lovastatina) IOV, LPViTr, WFY, Pravastatina
ATy, S0V, TPY Fluvastatina
Cerivasialina
Raosuvastating
Inhibidores de la bomba ATZ Minguna
depratones
Meurcléplicos (pimozide) APV, ATZ, FARV, Minguno Lorazapan
DV, LA, MFY, Temazepan
RTV, SGV, TPV
Psicalrpicos APV, ATZ, FAPY, EFY
{Midszalam, Triazolam) 1DV, LPr, NPV,
RTV, SOV, TPV
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Tabla 6A

Interacciones Medicamentosas Relevantes ITRNN

MEDICAMENTOD [ MEVIRAPINA (MVF) EFAVIRENZ (EFV)
ANTIMICOTICOS
Fluconazaol Aumerita MYF 100% Mo hay cambios significativos
Aumenta riesgo hepatotmacidad
Manit orear
Ketoconazal Aumenta NVP 15-30% Mo hay datos

Disminuye Keto 63%

RArcomendacian: No coadministrar

Voriconazol Inhibe metabolismo NWP Aumenta ERV £4%

Monitorear electos Ioxicos Voriconazol dismsuys T75%
Recomendacidn: Mo coadministrar
ANTI MICOBACTERIAS
Ritampicina Diaminuye NYF 20-58% Disminuye EFY 25%
Recomendacidn: Mo s recomisnda Recomendacion:No modificar
5ise usa: viglar efecto ARV dosis EFV
Hepalalaxicidad adiiva
Rifabutina Disminuye MYF 16% EFY sin cambios

Aecomendacion: Dosls estanclar

[isminuye Rifabutinag 35%
Aecomendacian: Aumentar
dosis de Rifabutina
2 450-600 myg dia
& 600 mg 3 veres a la semana
No cambia EFY

Claritromicina

Aumanta NVP 26%
Claritro disminuye 30%
Hay que monitorsar
la eficacia o agents
altamativo

EFV sin cambios Disminuye
Claritrormicina 39%
Recomendacidn: Moniiorear
eficacia o Tx alternativo

ANTICONCEPTIVOS ORALES

Disminuye Etinilestradial 20%

Aumenta Etinilestradiol 37%

Esirogenos y
Progesidgencs Ho hay dalos de alros Compuesios
RAecomendacion: Usar métedos atematives o adiclonales
ANTICONVULSIVANTES
Fenobarkital Desconocido Dasconocida
Usar con precaucion
Manitarear los niveles de anticony ulsivantes:
Fenioina Desconocido Un caso reportado de disminucidn
Usar con precaucian de concantraciin de EFY

Monitonear niveles de ambos

Monilorear los niveles de anticonyulsivanies
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MEDICAMENTO NEVIRAPINA (NVP) EFAVIRENZ (EFV)

HIPOLIPEMIANTES

Simvastatina He hay dates Simvastatina dsminuye 58%
Lowastatina Apustar sinwastatina en
redacion a respuesta de lipicos
Sin exceder la maxdime dosis
recomendada

Alorvasiaina Mo hay datos Alorvasiatina dsminuye 43%
Ajuslar alorvasiating en
relacion a respuesta de lipidos
sin excader |a maxima dosis
recomendada

Fravastating No hay datos Mo hay datos

MISCELAMEDS

METADONA Disminuye sigrificativamente la Metadona, Disminuye 60% Metadona

Recomendacidn: Pusde ocurrr sindrome de abstnenda o gue
requrind aumentar la dosis de Metadona
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Tabla 6B
Interacciones Medicamentosas Relevantes IP

wn-r.'.nlliuml ATATAMMNR | FORAMFRENMR | IHDRAYF LIFINANIR HEL FINENIE I BAGAHKAVIA

T HAREY (= ) NIV} [V
ERTIRICOTICOE

Waconszol | Montorear | Auster dosis | Condossde | Aumentan Cigminul la
[ ] B0 pacENs Hiaecnazal COMCEnam- dasls de

aue recshan Homgidia Cionas da Iraconazol

mas de dismirur Fmconazol Maonficrear

a0 ingidia o de IDV | Mo usar mas filvikeE de
A600 de 200 mgida ambos

a8 hrs. [SEN =0 it

N hiay datas peo probablements ealsta inleraccidn bairacciaral @ mre Bracanazol o IP

Katoconazed | Mo modiicar | Aumants AFY Aurmesis D Dizminuye Mo ajustar Aurmeria SOV
8%

8l no ralor ey Ny PV 1% dass 3 vees
N rRanaver kerlooorazal Reoamendacion Ausmerila Racoman:
ad, Carmitsas i0V Jwecas dazin:
Mo exceder GO0 g A B kefaconarsl doss esthlar
40y idia,

Can reformmienta can rionavs no pasar de 200 mg/da
| | [ oo o E [
M ey dlatos peno probablemerie exisa inberaosion bilireccicral enine Raconaro| & I
ANTI MICOBACTERIAS

Rfarmaicing Mo cetia Mo daba Digmninuye IOV | Demimiga Dignmiranys Clnmisya
Bl £l B ALC MNP 2% 5OV Bl
acminisiracia | adminsimds Racomen. % de LFY Hgcomen. cuanda s
dacitn: Ma Recoman- daodn: No da sin ATV
ocondminisrar | dacion: No | coadmirestar Recomen-
coadminstrar decian: No
URAT INCILGD
reforzada
CON [onas
[Fesptcila -
wickded
signiticatia)
Ritgatuling AuEnanla APY Diaminuys Avrnanti Dhiaminsys Dmminuys
Riabintina Aminiige 100y 3, BLIC da NP 2% S0V 0%
25 15%y fumera Aratuting Aumenta aumanta
Cismirner Frinbutire Frinbutrey x [Fecor Ranburing Frinbutira
Aeabuning aumenta 2w Cambear mendacion 2« Rooo- 4% Apoo-
150 g 10, dosis da dhameEniir LR L TR mEndackn
cadla farces Recoman- 100 10080 mg daws 08 ciErmresr onira
dao dacian o8 hry Rifmoutinag a dosis da irdlicadin
Amamana gL dismiruic 160 gy Rifabutina a sala B0,
ritabudina ritatiuling Gida lanter 18l g ikia Solo usad
150 mal 150mgida | diao3por f 300 mg ST Lisar
caka bercar o 200 mg SATan Blsam Frlabuting
diao 3 vooos Ma cambi Iamentar 150 mg
A iy B SRS L HFY & A vedEs g
Fvaces T2 mg & Earians
pOr BEmana LT
5 gl uiss G G pelarzamn Bl 1 dosis de rfabilive deles dar 150 iy cada s @G REerars
Clamiromiona | Aumoria SPV uemanta Aurmasnia Aurmenia Mo hay daios Aurmeri
i 8% 18% Mo ajus! Charlramicirg | olisiko 7%, Clarilromicra
Pusde de domi 5% Aacomen- | Ajstar deais A5% Auarsnia
Frakangar dacidr doss | decladiro an SO0 17T
QTDismunic ashindar failn mral Recomen-
claritra 50% maderada ‘daciin: daoss
a tx aflerno ¥ BOwOEa astandar
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—vl AT I FORANPRENAY O I LoPMHA | WELFIRAWIR | sacumsve
(ATY) {H4PY) Y] ILFHIT) (HFY) |53
ANTICONCEFTIVOE ORALES
Ennignens § Aufiiila ATt Auimenia Deg g Cxpmineang N Fudy
Progestagencs | Elin kalradisl Elnfesimdal i i il i nbestradiod Estraddiofl 477 (=12
A% y naestindeona 4% 4% ¥ Momtindzom
Hamtindmng ¥ APY desmi Mearptimdara Lisar métndos 185%
110% e 20 6% Mo akematms Usmr metodos
Feciimen- ho coarimings- APELAT CEE o Adicionaies abarrai kns
dacidn Lsar bar y uea o adkionaies
A mena EEics
ek wleig ahemaisos
o akemaives
ANTICONVULSIVANTES
Feswalaibidal Pusde DNz Carbamazspina Aurmenia Pugde degrinu Fusdy
Fesiidna e T Papde disminuye 105 nkeies oG NS o bajar fos
CASAMAT RN ATV Bn dimmimr riveiag de D4 e b - HPY consiten- ritn g e
forma AP an mon konear mepina biemeniz. monio-| B0, monio-
susancial, foma mveles oix Faninira rEAr nivedss ¥ rEar nhesles
g EEIANLLE ARRITD HEsTEniim PeEdnatEln
ieeies. e SuDsa wioidgica
ke nimeshe
TGP los DR
wImlog de amoos
Evitae asta
ooThdnacicn

Miormorear ios nvidkes de anticor lshantes

AGENTEE HIFOLIFEMIANTES

Sismmataling S incremenian conzidesblements loa nireles de ina. Evitar co-admini
Lovmslating

Aorenssatng | Auments considerablamants | dosis de alonastating. Usas ks menores dosis posibies y mandorear

Pravasiatng | Mo hay datos | Mo hay datos | Mo hay datos Aumama No hary datos Cismirye
pravastainag B
3T, no SO0V 5l 5@
ajustar doss admiresim
(e y]
ricrr.
o mjusber
dosg
HON Ajussar
doais e pra-
NasmTR de
SoiEdo g
respussta
ipia
MEDICAMENTOS PARA LA DISFUNCION ERECTIL
Gl ALl AR Aurraris Aurnris Aurnhnia Aumsnia
sildanalil. slkdanali paR para S s pan Siide- pam Shde-
Iniciar doss 2atix Sakdenafil riafl 11x nakl 2112 eafi] 2w
25 mip 48 | nicsiar B Camangar Wia eanadar [ FTET Usar 25 my
naras yuiple | dosis25mg | 2Smgotaanr | 26 mge/eehr | 25 mgoiehe | de sildenatl
el =38 hes. g viglar g veglar yvigiar
Ersos vigiiar slacios alacios alacing alectos
AOVEsos adersas adversas AGrSCE
Vardanall Ko hay M hay AU gumanta | AUGC pusda ALC puade | AUS pusda
g, danos, Wardeniafl a astar muy BSIAT LY etar muy
Mo arceckr Mo micadesr 182V disminu- | aumaniado. aumarzadao, ATsErRdD,
de 2.5mg/22h i 2 5mg/24h ye 30 na excedar no eeoeder na exoeder
WAoo LT 25m] 2.5 Mg en 2ahi 2.5 mg
Hlidenali on Tahr on 2&hr

o ralarzam ke con ranar i axcickr di 2.5 ny an T2 horss
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MEDICAMENTO | ATAERRAVIR | POSAMPRERAVIR INDiRAYIR LOPIMAVIR HELFIRAVIA HAGUAMEVIA
ATV} (AP 111 (LT 1HFY) 150y
Tadalali Aumenic corsderable de ALS para TadsfaliCamenezar con 5 myg y no exosder 10 mg o T2 b
MISCELAMEDS
METADOHA, Moo Py Deaminuys 13% He bay Dizmirnye Pueda Mo hay
cambios Matacana, cambies da & AUC oe desminuir dahos,
Mol doais o Matndors g riviii FHRTC) [THH
nivedes da MEsEEang 5%, por e Metadons | dismarr s
matackana o qus &0 da con
sl haksr cliais boyan
de ATY
Recomendaicn: Futde soumr sindeoma de abstinancia
o qUe NEqUENT aumentar i dosis de batasona
JUGO DE El juga ca El jugra ca
TO R bty Tonp Taranin
disminuye mumenia
MO ey 26 ki riveiag
o GO
ESTERJIDES L Dremrmen-
lascna
diminuys
b mhvein s
da SO
EHIBIDOAES DEsminuys [
DELA ba sohuitd kg h S ThE-
BOMEA DE i ATV por Eral an
PROTONES o que no B A
diEhe
coacminisirar
BLOGUEA- | Disriruye las Digrinuye
DCAEE HE [0 =T AN X%
canes sepanar by
Sepanar g SATFE RSN
domis par 12h
ANTAC00S | Dismmuyen
I szl
e ATY
Saparw
ad i ERsidn
ot 2h

AUC= Area Bajo la Curva.




Tabla 7
Interacciones de los IP con Otros ARV

AUPFEH T

ATAPAHENA

0100 g

FUEAUPRE AR et o] LR R KEIFREMA | REFIMEAR SADLBIA
F BP0 AR SIS0 | ak AP T ED Dows APy AP T
oes b, L e by A55100 gy He hay
e e il b mlormain
O | X gy b P s 1500/200 el para mpsts
cadein S o
BTASRRWYH L A AT 238% APAATY g
CORATNICN. con 1 (K mg W1l mg d + ATY
L] B gs mmi'.uqa
dn + ANV idmg
i lrrubines a3
FOE-SUPRE.
(=
THEHAIA
LoPHNAR | A S Tee (| dk ATV BN S comiraesal | o D st WP b | colerrelads | F0V. feens
mrobid LPAY ene HTY dearrirure riaveian | IDW EGO mpse WY, Ha Py BOW 300 MY
i o 168 mgy i s AT e baz, LAY
PLERES] matcarnios P et
g bid da Som
HELFIWAAR | e P 45 [ ] L HEW 500780 Apasinr SETY
P by bad, KPS Pracumn dhaderi roglec+ FTV] RN rog b
recise 158 mglid mgad | HEWsnzaTiia
[ e
am oy ecTardn
i CORT e
i
L= AT ATEETY i POE-AMY BN T eborruksic HE 500720 SVATY
S0 1T ey AT g s A0, o X0 ey B0 TN = e Bl - ETY | DD 1 0 2
o Are A g b g bl 4000 gy i
1 B0 ¥l 2 L]
rECorncE
o Eracking
RECLANEIR | & APV RS RO a1 Mg SOV 80K mg e & A0 RO PP SR RAAAT
(=] o & AT 300 43+ AT Mo bey W 1000 g . BN 1 1000 " gy
FruboaTEs g+ MY 1% ] revorerdacin | LFWr s myglad sl 1 000
P e oL gy besi + wpiicn par =)
i oraem B L i i
pasdisgn OO g b
Fndrenz | wavoow | wanree | wroesav TR | WDV L A womgera | horecuiers
Lo s EFY Ap iy e LV E 1L L]
e Wk, 1EVRTY XTI
ATV R ATWATY W0 MY bec, Y
oL By D g i, EFY =]
EFV e aEeoon s habahes
[T Yo i
mEWOARNAL SN S T ki w OV ER W L ETe | Dol redaind | Coesanardis ST
e Lo 1205 E0my
CAORTY L £ BOCA
o mg 31 3R mg g
bid v i A
o hoate il Fatiual
TENCF WA W AT A
ATWHTY




Tabla 8
Uso de ARV en Insuficiencia Renal,
Dialisis e Insuficiencia Hepética

MEDICAMENTO DOSIF ICACION HEMOOHALISIS DIALISIS ? IM $UF|E|FNCI-"L
EN INSUFICIEMCIA RENAL PERITONEAL HEPATICA
Depuracdn de Creatming
560 [ 10:50 I <1l
mlimin | mifmin | mildmin
TRAN
Abacavir S48 =2 SA sS4 =4 Ewitar o raducir
dosis en casos
SEVENDS
Mo @xiste una
racomendacion
formal
disponible
Didanosina  |250 mg {200 mg| 100 mg Ltilizar
512 hrsle/24 hrsfe/24-48 dosis
hrs DpCr
<10 mi‘min
Didanosina EC| 400 125- [125mg| 2%1mgAD 7 Evitar o reducir
Se asume si mg 250 |cf24 hre dosis en casos
= 80 Kas ci2ahr| mg |Si=E0 SEVESOE N
c'24 hrl kg mo ewiste una
uEar recarrendRcion
dcll EC farmal disponible
Emiricitabina 200 |200mg 200 mg| 200 mg oSS hes 7 Alta ncidencia
g CAB-T2 [ohas s che hespata-
clfgd hrg toniciclad
hrs asncsado A
Mewiraning
Estavudina SA | 20myg |>B0 Kg| =E) K320 mg Il que SA
o2 | 20 mg ofgd hr= hemodialisis
24hes |of2dbr | EDKg1EMmg
<0 Kg /24 hr
15 mg
cizd fr
Lamivudina 5A [180mg | 2550 25-50mg Datos =Y
=2 Tl 24 br AD inguicertes
o4 hr
Tarafowir G4 no 17 Cantraindicaca
utilizar | utizar e depuraciin
=50 rrlrmin
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Zalcitabena

07E

mig cf

1224
hrs

AnTs

mg
ci24 hr

Evitar

O7Emg
Posididksis

Igual que
hemodisssis

Ewillar o rechcs
coss &N cams
SEWENOSE NG
exste una
recamendacion
formal disponible

Fidowuding

SA

a6 A

00 mg
12 hr

100 mg '8 hra

100 Mg
o8 hra

Reducir doss
un 50% o doblar
el imtervaio entra

las dosis

Efawirenz

S5A

50

=N,

Mo existe
informnacicn
dis pondole

Mevirapina

Sh

124 b
-
DpCr
<25
milfren

200 mg
m 24 hr

200 mg cf2d br
Postdidlisis

Iguad que
memodislisis

Evitar o reducar
dosis &n oo
SEANETIETD
existe L
recomendacicn
formal disponitle

Agmprenair

i

SA

Sh

=t

Chifd-Pugh 58
AE0ma e hr

Chad-Fugh
G-12: 300 mg
=hFa

Alazanair

SA

SA

SA

ChileHPugh 7-8¢
300 mgid

Childfugh =2
contrandicado

Fosamprenavir

SA

-

Child-Pugh 58!
700 mg M2 hre

Chid-Pugh 912
Corfraincheack
N UTILEZAR
BOOSTER CON
ETONAVIA

Incknendr

Evitarse

Ewtarss

Evitarss

Raducir dosis en
CAS05 SEVEros
no existe UNa
recomendacisn
Termal dispornible
Se recomianck
rrieilonzar
niveles
teraputicos
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Meifinawir =) 5, 50 [Datas =18 Beducir dosis en
confragicionos CAPDS SEVENDS
Se requiers o Existe una
monitcnzacion recomandacion
o= nivelss formal disponible
lerapduticos Sa racamianda
rranitorizae
niviles
terapeLticos
Lopsnain 54 54 S5A =1 B4 Reducir dosis
B CAS0E graves
rc Eesle: U
recormerndaciin
tormal desponibie
La manitorizacica
e niveleg
terapeuticos
pueds s=r de
widad
Saquinawir S5A 54 54 S S Reducir dosis en
CEEOES graves
Mo existe una
recomendacin
formal disponible
Si recomienda
marnicrizar
niwedes
terapeuicns
Fitonanir 54 S8 =2 EA =2 Evitese coma [P
salo, pusds
ubzanss Coma
"booster
OTROS ANTIVIRALES
Aciclowir 5124 | 512 256 | Dosis postcidisis | 2.5 mglkg
m'keg | matkg | malkg Gl24 hrs
oEhF (o224 | of24
¥ hrs g
Gancilovir 5 1.2525| 1.25 |Dosis postdidlisss | 1.25mgko
(terapia de mg'kg | mafkg | makg fres weces
indLceidn) I |24 nrs| tres par semana
M2 hrs VEBOEE
SeMmana)
Walacasionir 1mg |1grvO | 05 gr | Dosis postdidligs| 0.8 gD
W Gl Wi o4 hrs
cif hre | 24 he of2d Dl
Valganciciovs | S00mg (450 mg | Mo e Liilizar
M2 hrs| 24 a | wilizar
£8 s

! Administracién post-didlisis.
SA= Sin Ajuste de Dosis.
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Tabla 9

Efectos Colaterales/Toxicos Relevantes de los ARV

ITRAMN

EFECTOS DE GRUPO: HAUSEA, '-"'ﬂ'q.'IITl:I: ELEVACION DE TRANSAMINASASHEPATITIS,
ACIDOSIS LACTICA CON ESTEATOSIS HEPATICA. LIPCATROF LA, TORICIDAD MITOCONDRIAL

(MIOPATIA Y NEUROPATIA PERIFERICA)

ARV

Ahacadr

CATEGORIADE EFECTO ADVERSO

COMENTARICS
HEMATOLOGICD HEPATICD PANCREATICO  PIEL  METABOLICO WP

+

(ARG

e

e AL

- Rsimssion &
hiparesnsitdidad
Pl e v
foinl e 2-5%
pnmeras
ETERs

Drtanceira
[L:+1]3

Estavuding

e +=t

Pio retratar

e Pancreattiz
s en
cambws

44Ty
Haumpatia
pankna 65
lin il R
Dizrmea. naisea
{dapandne de
fomulacian)
Figmentacian
N y
rmuntis Gpbes
Mt e
dit AL @n

embararaca
can d4T-dd|

[Ty

++++

whbs - Al

444 | Pancrealios
y meuen patia
iR MAk
ean ddl Alhs
sueila, mania
Dakikdad
msadar
aspendeme
(rara)
i niesgo de
AL en
emiarazads
tor 947- ol

Lamivudina
(3TC)

4

++

+—+

e Eian ikimdo
Farcreatiiis
comin en nifics
oon enfermedad
avanrada
a5 mas
ERITIrRE A0
neumpatia
pRrifrca,
meulrGeEres y
Sevaciin de
TAEATINALS

Zaloitmbina
{adC)

-t

+++s | Meumpatia
peritrica
UNceras
ke
{eatomaliis]
Towsidad
potendal con
e usa de
ctas ITRAM
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Tenciowr
(TR

MarnilesRcnns

Jaciranizstinakes

mxiciiad Wb
el

Zidovudina
(AZT)

Mk praaidn
Arsenia,
meutCpeEns
Macradmam
en cas 100%
Miopatia
an 175
Cand iorniogatia
rara Cefaiea,
NEAMNIo
aslenia
Calomakn
arul & regia
e i

[FTC)

- + (=] + + -

ITRMM

EFECTOS COLATERALES DE GRUPD: RASH Y HEPATITIS

AR

CATEGORIA DE EFECTO ADVERSD

HEMATOLOGICD HEPATICO FANCREATICO PIEL METABOLICO  SNT

COMENTARNS

Efaviranz

{EFV}

-— -+ - shdd incramenio e

Trig vy COL

Efacins
dwerses
de GHNC
Mareas,
rsomnD,
SOMMENCE
pesadilas
pECDEIE
(-2 %)
daprEsan
aguda
i P
an 3-4 mEmEnas
Ragh 10% mam
grave
{menos 1%)
Teriogénion =n
primates
Incrementa
rEagn
de toxcidad
fepitica e caso
da coinleccidn
car bt
Bac
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Mavirapina - e - it -— + Fash en
(L] rast
10%. 8% grave
FLo LN 1
Jahirsan]
Hepaiits
Buda
Incramanta

ngsgo
e tacidad
rapdtca
@ CASO da
seirdateien
can
Fepatiis
Bac

IF

EFECTOS OE GRUPD. RESISTENCIA AMSULINA. HIPERGLUCEMIA, DK DE RECHENTE |KCID, HPERLIPIDEMLA,
LERCDISTROFIA (AEDESTREALICION DE GRASAL ALNE NTD IDE RIEEED DE SANGRADD EN HEMOFILIGDS
HEPATITIE, DS TEDHECRTSIS, CETEDPENIWDETECPORDES

CATEGORE DE EFECTO ADVERS
HEMATOLOGSCD HEPATICOD PANCREATICO FIEL METABSLICO  SNC

SO ENTARICS

Amprenasir = +i¥ - Alts, ++

Intaleanca
(AMIF)

gastrod nies tinat

i el i,
¥ rash,

ghacosa parcsinses
orakas,

depieaide SNC

Atazanavir - - - - Ho Hipariib
ngnita
(Gilbeert),

Inchinanir + +t - 4+ Alt

[t Ligdos 410, anmerils

Tng. Irmleranas
ool paatrol nbilinal

glusasa

RN,
W boinsa.
e, rmsh
SREOT Mestab
sipacia
Diiroda unpueal
Hiper@b
i
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Alls ++

+
i

Ininiefani:
gamlrirssinal
NarSea '\!d-'!'l o

Lopinavir!
Ritonavir
(LPVI)

¥ Trig,
gucosa

Al

diarmea, miakes y
asEiE

kCrs: TS CONTHINGS
Eol. Ol

on 2% afoohol

Diares
comin

Metfinavir
(NF)

++

Ligdos
Tiig
coLy
guoosa

== Alt
Ligidh

H0-00%),
prp
an
dlas’ semanas
Paken
oontipne
denialanina
(11,2 mgigri

Inldaranca
pastromesinal
Mausea_ womio

Riitananir
RV}

Titg
CoLy
Sustes

&t

Paralasag,
alieraciones
el gu=ic
RedElnitnucitn
o8 greea. Len
Incresranio de
Tgtoerros
wMHIH

2 Inigieranca
gaslnginsasinal

Saguinawir
(5aV)

L
Tiig
ooy
rere=ry

naiusea, amea
10=21%)
dEpepsia
Calaka

AL Ao lachca, Tag Trighoandas, Cal Colsatensl NP Maurapatia padildrica, SNC! Sislama Marvaan Cerlral

INHIBIDORES DE FUSHON (IF)

Hsesgo
Blundd e
PERITRNE

T20

b s

AL: Acidosis lactica, Trig.:Triglicéridos, COL: Colesterol, NP: Neuropatia periférica, SNC: Sistema

Nervioso Central
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Tabla 10
Caracteristicas de las Combinaciones de ITRAN en esquemas
de inicio de Tratamiento

(RECOMENDACIONES EN ORDEN DE PREFERENCIA DE IZQUIERDA A DERECHA)

CARACTERISTICA | AZT+3TC | TOF4+3TC [adi +aTc | ABC TG | AZTod~ | DaT.aTE
a FTC &FTC &FTC & FTC & FTC
N de cApsulas/dia 2 1-3 23 -4 k| )
Experiencia clinica +Htt ++ + ++ t et
Toleranca Gl e ey Frey s pw T s
Suprasidn da s No Mo No Y Mo
rdula Gsea
MNeuropatia + No T No 4t R
Toxicidad Y + - + +F e
mifocondrial
Potencial de o b ey T " ]
EBCUBNCIACOn
Gﬂﬁhﬁ_ -y o i +F s ¥ 4
{precio gobierno)

<~ ddI EC en todos los casos

La magnitud de las caracteristicas se expresan de menor a mayor (+ a ++++)

Las combinaciones con ddC no se recomiendan por su menor potencia y su dificultad de adminis-
tracion

No se recomienda el uso de combinaciones con AZT-d4T, ddI-ddC, ddC-3TC, TDF-ABC, TDF-ddl,

3TC-FTC.
La combinacion ddI+d4T no se recomienda en esquemas de inicio dada su alta toxicidad

mitocondrial.
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Tabla 11
Principales Caracteristicas de los Esquemas de Tratamiento

Inicial con IP
ESQUEMA | POTENCIA [ TOLERANCIA] TABS POR | TOXICIDAD | POSIBILIDAD DE | COSTD
Gl DA (1P GENERAL | SECUENCIACION

2 ITRAM + P Fe g 54 Fu ++
ARFT

2 ITRAN + ++ +++ 3 -t -+ +Et
ATZifr

2 ITAAM + ahd b 4 ba g P r_"?
FOSi

2ITRAN 4 s +H L} ++++ +++ +

2 THAN = ++tt +* [ b il Ty
LOPF

2 ITRAN + +4 e 10" e i+ s

zllﬁuﬁ*} + -+t P 12 4 454 —+t

El orden en que son presentados los esquemas es estrictamente alfabético y no de preferencia.
La magnitud de las caracteristicas se expresan de menor a mayor (+ a ++++)

* NFV en administracion cada 12 horas.

** Desconocida.

p El nimero de capsulas incluye a las de Ritonavir cuando el esquema es reforzado.
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Tabla 12

Posibles Combinaciones para Tratamiento ARV Inicial
(POR ORDEN ALFABETICO DEL TERCER COMPONENTE)

s:;:rmféiu 11 OPCION # OPCION ¥ OPCION
D4 200 - 380 * AZT-4TC+ EFV AZT-ETC4+ATZT AZT-ATC+ IOV
TOF-ITCFTG + TOF-ATCETS + ATZT TOF-3TCETS + 10T
EFW dd|-3TCFTC + AT dd|-STCIFTC + B
ddITCFTC ¢ | ABCETCETC o ATZN ABC-ETCIFTC + ITWT
EF ABC-3TCFTC AZT-DOH + ATZY AZT-ddl + IDh
+EFY DAT-ATCFTC & AT DAT-ETCFTE o DV
ATT-ddl + EFY
DAT-ATCFTE + ATT-STC+ WFV
EFY TOF STCFTC +NFY
SdIFATOFTE + NEY
ABC-FTLFTC =N
AZT-dd|+ NFY
D4T-ATCFTC + NFY
AZT-AT 4+ SOMT
TOF-ATCETC + SOV
Gdl-ATCFTE + SOy
ABC-ATCTC o SO
AET-D0 + SOV
DAT-ATCHFTC + S0
T4 100-200 5in AFT-3TC+ EFV AZT-ITCHATIN AZT-ATC -+ IDV Y
evidencia cinica TOFITGIFTC + TOFATRFTG + ATZ TOF-ITCFTC + 1DV
de arfarmedad EFV ddll-ITCFETC + ATEY Sal-STOETC + 1DV
aanzaca Sl ATCFTC +EFY | ABC-ITCIFTC + ATZY ABC-ITCFTC + 10N
ABC-3TOFTC AZT-O0 + ATZr AZT-shedl + 10T
EFY DaT-3TGFTC + AT DaT-aTCETS + W
AZT-adl + EFY AZT-TC+ FOS)Y
DATITSFTS + ATT-ATC+ L TOR-2TCFETC + POS)K
EFV TOF-ATGFTC + Py ddll-3TCFTC + FOS/T
Gdl-3TCFTE + LPVIT ABC-ATSFTE + FOST
ASC-ATCETC o LPA AZT.ddl . FOS/T
AZT-DON + LFYjr D4T-ETCIFTC & FORT
DAT-GTCFTC + LR
ATT-ATCe SOV
TOFITSETS « SOV
del-3TOFTC +S0M
ABC-ATOFTC + SCWr
ATT-O0H+ ST
DaT-ITCIFTC + SOMr
CDd = 1055 ATT-ATC+ LP ATT-3TC+ EFW ATT-ATC + [y
auganci TOFATC/FTG + TOF-STOFTC + EFV TOFSTOFTL + 0
clinlca de LPWiT dd|-ITCFTC +EFY dd-3TCETC + 10V
enfermediad od-ATOFTS + ABC-ATCFTS +EFY ABC-ATCFTE + IOV
avarzada LPAr AZT-dell = EFYV AZT-del |+ BDVr
ABC-ETOFTS + DET-3T0FTE = EFY CAT-ATC TG & 1DV
LPWj
AZT-DD + P AZT-ATC+AT2Y AZT-5TC+ FOSIT
CMT-3TCFTE + TOFITOFTE + ATZR TOF-GTCFTIC + FOSH
LPWr ddl-BTCFTC « ATZT Adl-3TCIFTD + FOS8

ABC-STCFTC + ATZ
AZT-D0H + ATZT
DETATOFTO = ATER

ABCATLFTD + FOS
AFT-cdl = FOE T
DET-ATCFTC + FOSH

AZT-ATC+ SO
TOF-STCFTC + S0
ddl-aTCFETS + S0
ABC-ATCFTC + Savir

AZT-DOH = SOV
DAT-STCFTC + S0
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Em caso de mujer AZT-ATC+ATEY
oo potendial TOF-3TCFTC + AT
repreductivo elATCFTS « ATZE
ABC-3TCFTC + ATAT
AZT-DO + ATZT
DAT-ATCFTC & ATE

AFT-ATC + 1D
TOF-ATC/FTC + BDWr
- FTCFTS + IDVY
ABC-ETCFTS + 10V
AZT-ddl+ DY
CuaT-3TSFTC = 10T

AFT-ATC 4 KW

AFT-aTC+ LPWT
TOF-ATCFTE + LPW
Sa-ATCFTC + LFWY
ABC-3TCFTE + P
AFT-0O + LPVT
DaT-aTSFTS + LR

ATT-ATC+ BLVT
TOFATCFTE + 20V

CaT-aTCFTE » SOV

* Dado que se han eliminado los esquemas de menor potencia (2 ITRAN + NVP y 3 ITRAN) las

opciones de tratamiento son independientes de la cuantificacion de CV.
+ La combinacion de ITRAN se pondera de acuerdo a los criterios utilizados para la Tabla 10.
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Tabla 13
Secuenciaciéon de Nucleésidos Ante Falla
al Primer Esquema de Tratamiento ARV

ESQUEMA ACTUAL 1" ALTERMATIVA OTRAS ALTERMNATIVAS
(EM FALLA) {EM ORDEN DE PREFEREMCIA)
ABC-ITC oFTC AZT-ddl AZT-TDF*, d4T-TDF", d4T-ddl
AFT-3TC o FTC ABC-ddl dd4T-ABC, dd4T-ddll *
AZT-ddl ABC-3TC o FTC TOF-3TC o FTC™, ddT-3TC,
da7-ABL"
d4T-3TC o FTC ABC-ddi AZT-ABC, AZT-cldl
daT-ddl ABC-3TC o FTC AFT-3TC, TDF-3TC o FTC™,
AZT-ABC
ddl-3TC o FTC AZT-ABC AZT-TDF", d4T-ABC*, ddT-TDF*
TOF + 3TC o FTC AZT-ABC AFT-ddl. ddl-ABC, d4T-ABC*,
d4T-ddl

En los usuarios con falla gue estén recibiendo una combinacian de ITRAN,
ne recomendadas actualments, se sugiers rescate con [as siguientes altemativas:

AFT-ABC dd4T-3TC o FTC d4T-ddl, TDF-3TC o FTC**

AZT-ddC d4T-3TC o FTC TOF-3TC o FTC™, d4T-ABC"

ddC-3TC AZT-ABC ALT-TOF, d4T-ABC", a4T-TOF

d4T-ddC ABC-ITC o FTC AZT-3TC, TDF-3TC o FTC*,
AZT-ABC

deT-ABC AZT-3TC o FTC TODF-3TC o FTC™, AZT-gdl,
ddl-3TC

* La eficacia de estas combinaciones no ha sido adecuadamente comprobada en ensayos clini-
cos.

** Al momento de contar con TDF se recomienda esta combinacion como de eleccién por su
mayor posibilidad de respuesta ARV.
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TABLA 14
Secuenciacion del Tercer Componente Ante Falla al
Primer Esquema de Tratamiento Antirretroviral

(CUANDO HAY MAS DE 1 OPCI) N POR CASILLA ESTA SE ENCUENTRA
COLOCADA EN ORDEN ALFABETICO NO EN ORDEN DE PREFERENCIA)

ESQUEMA INICIAL* PRIMER RESCATE

ESQUEMA INICIAL COMN 2 ITRAN ¥ 1 ITRMN

2 ITRAN + EFV & NvP 2 nuevos ITRAN* + ATZT o FOST o IDVr &
LPVir ™~ & S0Nr

ESQUEMA INICIAL CON 2 ITRAN Y 1 IP & IP/r

2 ITRAM + AMP/r & FOS/r 2 nuevos [TRAN™ + LPVIT
2 ITRAN + ATZ 2 nuevaos ITRAN* + FOS/r& IDViF o LPY/r ~ . SQVIr
2 [TRAMN + 1DV & SCNr 2 nuevos [TRAN® + FOS/ro LPVIr ~
2 ITRAM LPV/r AMERITA REALIZACION DE GENOTIFG
2 ITRAN + NFV 2 nuevos ITRAN® + ATZ & FOST & IDVIr & LPYIr~a SOV

ESGQUEMA INICIAL COMN TRIPLE NUCLEOSIDO

AZT- ATC- ABC TOFigdl + ATZr & FOS/r o IDVIr & LPVTr
& SOV +/- EFV&
Otraz combinaciones 2 nuevos ITRAN® + ATZ'r o IDVIr & LPVr & SOV
de 3 [TRAN +/- EFVG&

* Seleccionados de acuerdo a la tabla 13.
El uso de EFV afiadido al esquema de nucleésidos e inhibidores de proteasa, se recomienda
cuando el esquema de triple nucledsido ha fallado por tiempo prolongado (mas de 6 meses) y
de ser posible con el uso de ensayos de resistencia.

~ Se recomienda usar LPV/r en casos de falla tardia (tiempo prolongado en tratamiento con carga
viral detectable), presencia de efectos colaterales que contraindiquen el uso de otros IP, o cuen-
tas de CD4s < 100 células/mm

a No se recomienda utilizar en estas situaciones un esquema subsecuente con no nucléosidos
unicamente. La combinacién de un inhibidor de proteasa y un no nucléosido en esta situacion
es solo recomendable en casos de falla prolongada al esquema inicial y que se sospeche o se
demuestre alta resistencia a los inhibidores de proteasa.
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Tabla 15

Estrategias para mejorar el apego a los antirretrovirales

ENFOQUE

ESTRATEGIA

ENFOCADR AL USUARIC

= Magociar un plan terapéutico gue &l usuario entienda y
acepte

« Darse tiemnmpo para explicar &l objetve del ratamiento v la
recesid ad del apego

« Acompanfamiento de pares

» Bumcar apoyo familiar y social

« Litilizar estrategias reforzadoras y elementos con fines
recordatorios (avisos directos e indirectos)

= Acoplar el régimean ierapéutico a sus habitos de vida

+ Participar en grupos de apoye

EMFOCADA A
MEDICAMENTOS

« Informar al usuario anticipadamente de efectos
secundarios
» Azegurar ¢l abasio
« Disminuir las restncoonas almentanas
* Evitar interacciones medicamantosas
* Eatablecer poscloglas facileg
» Algunas altemativas para medir @l apega indirectaments
SO
= G044 y GV
= Estadic Clinico
+ Conteo de Pastillas

ENFOCADA A
LOS SERVICIOS
¥ PERSOMAL
DE SALLD

« Accesa a los servicios de salud

* Acceso a medicamentos

« Capacitar al equipo de salud sobre terapia ARY v apego

+ Incluir intervenciones de adherencia terapelitica en el
mangje

+ Brindar confianza, la que sirve como fuente de
infarmacian, apoyo ¥ vigilansia

« Mejorar |a relacién madice-usuario

= Explorar 2l usuario

* Entrenar gurpos de apoyo en iratamisnto v apego
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Tabla 16

Recomendaciones de Profilaxis Postexposicion (PPE)

GE

ESTADIO VIH

RECOMENDACION PPE

La PPE puede no estar recomendada, El tipo de exposicidn
na poses un riesgo conocide para infeccion por el VIH, Siel
rissgo de toxicidad de la PPE sobrepasa los beneficios. la
indicacién de PPE debe valorarse caso por caso

Considerar esguema basico® de PPE. El nesgo de |a
exposiciin tiene un riesgo leve para infeccion por el
WVIH. Una CV alta en &l usuario justifica la
recomendacidn del uso de FPE

Esta recomendado el esquema bésico® de FPE. La mayoria
de expogiciones se encusntran en esta categoria. No e ha
obsenado un incremento en el riesgo de infeccidn por
el VIH, pera es apropiada la PPE

Esta recomendado el esguema** expandico de PPE. Eltipo
de exposicien representa un incremento en el fiesgo
de transmisicn del VIH

162

Esta recomendado el esquema expandide™® de PPE. El tipo
de exposicion representa un incremento en el riesgo de
transmisian del YiH

Desconocido

Desconocido

Si se desconoce el estads seralogico del usuarno o la
circunstancia como acumo la exposicion, el sitio da
la exposicicn sugiere un resgo probable, Siel grado
de exposicion es 2 6 3, se debe considerar el
esquema basico de PPE
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Tabla 17
Clasificacion Clinica para la Infeccion por el VIH en Pediatria
(Menores de 13 Aflos) CDC 1994

CATEGORIA CRITERICS

Ca Mifias y nifios sin signos o sintomas que se considersn
ategaria N secundarios a la infeceitn per el VIH & que prasenien
Asintomaticos Onicamente una de las condiciones enunciadas en la categoria A

Mifias y nifics con dos o més de las siguientes condiciones,
pero sin pinguna de las constderadas en las categorlas By G
& Linfadenopatias (=0.5 cm en mads de 2 sitios)

Categoria A ® Hepatamegalia
Sintomatalogia * Esplenomegalia
Leve » Darmalilis
» Paratiditis
s Infeccion respiratoria superior persistente o recurrente
(ginsilis b olilis media)

Mifias y nifios que cursan con sintomatologia atribuible al VIH

diferente a la categoria A & C, ejemplos de esta categoria:

® Anemia (Hgb-8rmg/dL), neutrapenia (-21.000 calimm?) yio
trombacitopenia (= 100,000 celimm?) que persisten mas
e 30 dlias

® Un episadio de meningitis bacterana, neumonia o
candidiasis orofaringea, mayores de 6 meses, persiste

*>2 meses
& Miocardiopatia
Categoria B . In_’fe-nniﬁn por CHY que_in_icia =1 mes de edad
Sintomatologia # Diarrea recumente o cronica
Modorada ® Hapatits

® Estomalilis recurrante por virus dal herpes simplax (WVHE),
mas de 2 episodios en un afo

® Bronguitis, neumonitis o esofagits por VHS de inicio antes
dal primer mas da adad

® Herpes zoster que incluye mas de un dermatoma, o dos o
Més episodins

® Leiomicsarcoma

* Neumania intersticial linfoidea o complejo de hiperplasia
linfoldea pulmonar

» Mefropalia

* Mocardicsis

® Fiabre persistents (mas de un mes)

» Toxoplasmosis que inicia antes de un mes de edad

® Varicela complicada o diseminada
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Categoria C
Sintomatalogia
Grave

# Infeccion bacteriana grave, mdltiple o recurrante (&l menos
dos Ifecciones en un periodo de dos afos): septicemia,
neumenia, meningilis. osteomielitis y abscesos (excluir: en
piel, oditits media, abscesos de mucosas e infecciones
relacionacdas con catéleras)

& Candidiasis esofagica o pulmanar (bronguio, raquea, pulmanas)

# Coccidioidomicosis diseminada (en sitio diferente al pulmonar,
cervical o nddulos linféticos hillares

® Criplococosis exbrapulmanar

® Criptosporidiosis o isosporidiosis con diamea que persista por
més de un mes

#* Enfermedad por CMY que inicia después del pimer mes de
vida, en un sifio diferente del brazo, higado y ganglios linfaticos

* Encefalopatia

Infeccion por VHS con (dloeras mucocutaneas que parsistan mas

de un mes, o branquitis, neumonitis o esofagitis &n nifas v nifos

mayores de un mas de edad

Histoplasmesis diseminada o extrapulmonar

Sarcoma de Kapaosi

Linfema primario en el cerebro

Linfoma da Burkilt, immunoblasboo, de células grandes,

de celulas B o da fenatipo inmunalégico conocido

# Lepcoencefalopatia multifocal progresiva

* Enfermedad disaminada o exlrapulmanar por Mycobactariom
tuberculosis

* Ciras micobacteriosis, diseminadas

# Naumania por Praumacyslis cannii

® Septicemnia recurrents por Salmonella no typhi

L

L

Toxoplasmosis cerebral en mayores de un mes de edad
Sindroma de desgasie en ausencia de una enfermedad con
currente que sea diferente a ta infeccion por el VIH
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Tabla 18
Categorias Inmunolégicas en Pacientes Pediatricos
Basadas en Linfocitos CD4+

=12meses 1 a Gafios & a 12afios

Categarias .
inmuncilégicas Neimi (%] Mol (%) wEml %)

1} Sin evidencia |
de supresian | 21800 | (=25%) =000 | (225%) =500 (=25%)

2) Supraaiin 1?.?;3 | (15-24%) | 500-980 | (15-24%) | 200400 [(15%-24%)
3) Supresidn

Severa =750 (=15%) =500 (=15%) =200 (=15%)

CDC. 1994 para menores de 13 afios de edad.
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Tabla 19
Recomendaciones para el Inicio del Tratamiento
ARV en Pediatria

Edad Categoria Categoria Carga Viral Recomendaciones
Clinica Inmunolégica copias/mi
< 12 meses | Sintoméatico 243 Independiente Iniciar ARY
ABoC mente cel
rasultado
asimtomatico [ Sin inmunosu- Independienta- | Considerar & Diferir
presian mente del ARV, sequimiento
resultado clinles v CD4+
cada 3 meses
> 12 meses C 3 Independiente- Iniciar ARY
mente del
resultado
B 2 = 100,000 Considerar ARV
AoN SIM INMUNoSU- = 100,000 Difenr ARY
presan Seguimientc
clinico y CDud -+
y GV cada
3 meses *
wer texto
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Tabla 20
Esquemas Recomendados para el Tratamiento
ARV inicial en Nifios con Infeccién por el VIH

Esquemas recomandados an nifos =1 afio
1)11P + 2 ITRAN
a) Las combinaciones recomendadas de ITRAN en nifios son;
® 70 + 3TC
& F00 + ddl EC
= ddT + 3TC
B} Los IP gue cuenian con una preseniacion adecuada v han demosirado eficacia
en pediatria son:
= LP\ir
*RTY
- MY
2) Para nifios gue pusden deglutir capsulas
o Los esquemas anlerores siguen siendo de primera alecsion
*EFV + 2 I TRAMN*

I Ezquemas recomandados en nifos < 1 afio

s NFY 6 RTV + 2 ITRAN

& (a0 nifs menores de 1 mas de edad no s conocen las dosis exactas de RTY)
& NVIF + 2 ITRAN

lil. | Esguemas allernativos

1} ABC + CDV

2)ABC + 3TC

3)ddl EC + 3TC

4} NP + 2 ITRAN

5110V & 20V an capsulas de gel blando (S0Vege) + 2 ITRAM n nifics
que puaden deglutir capsulas

. Esquemas NO recomendados
2 ITRAN

W, Combinaciones contraindicadas
1} Cualquier manaterapia
2)d4T + ZDV

3)ddC + ddl

4) ddiC + g4T

5)ddC+ 3TC

G) ddic + ZDV

* Puede ser considerado en nifios con CV < 10,000 copias/ml, < 4.0 log vy sin repercusion
clinica e inmunolégica; la finalidad es preservar los IP para tratamientos futliros.
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Tabla 21

Presentaciones, Dosificacion y otros Datos
Importantes de los ITRAN en Pediatria

DOSIS

QOBSERVACIONES

RN premaluea: 1.5 mgikg'd o 12 hr 90
por 2 semanas, daspuds 1 mpfkgid OB e V0
e 2 SRmATs
A e himming WO 2 mgliged oE hr
A 18 ik o B
ifice. W0, 18D ragim? S0 5 hr
\limines: 90 3 180 mo'mEECid)

W 120 mpmi S0 oM b
I finfusadin conbirem)

0 mgime 30 por hora
Adakescontes: Z00 mg oB B d
400 mg o2 Fe"

Foscidad Anema
granuDGIngs i, micpatia
e, hegaiolcidasd
Inleraccicnes™™: Ganciciowr,
TIAPEMAT | irterimetin-aifa.
Aot Flosonags!
Aoickn Valenioo DFH,
Cimebidina, Adsmpicina,
Rifabuina, Risawnna
Inelrgeaanes P s s
wmada con almenos
debe gusisee en fala
el y hapdics

AM (<50 dias) 50 mgine SCid o'12 hr W3
Mificm: 80 mpm2B0Md /12 b VD
ievites 50 a 150 mg}
Adclescanies: > B0 kg 200 mg oM hr
« G0 kg: 128 mg 12 hr

Tomioidad: Womilo, chames, dalor
acdomiral, neuropaia penieca
[rigwnuriceenia, garcraalite. hapakls
Inleracc cnes: Azoes, Cunalcnas,
Defavirdine, i?
Fralipsiores Em @yond, une Fons
AnAE O deg REE DRETUEE
o bk alima oS

RN (=10 ding]): 2 rgkpd 612 hr Wl
Mifs 4 rghaated GMT he VD
Adoiesonmes:
=50 g 150 mg o2 hr WO
= B0 Eg: 2 mahgld o2 e WO

Towedad Deareaa wdmis,
SEATRITE, M AR padileica,
panceeatiis, hepatlis, neuropania

Interacones. TMETSME
Irrliuctiorns Puade dects oo
alimankrs. austar an bila sl

AN En eyvalosciin (ACTE 3325
Nifios™ 1 markgid o2 hr VO
Adolescemes:

« B0 Wiy A0 mg <12 he W0
< Bl Kgi 30 mg o172 he wal

Tesstdad Examera
gastroindasinal, reurcgatia
pacreaths hepathe
Feraccones. Z0N
nEvuceenas Fusde darss
con allmendcs, ajusiar
en fala enal

NOMERE | PRESENTACION
Hcowudna Jarata: 10 mgiml
(AIT, 20N} Cépeutas: 100 mg
Rabrgsr @ Tisksbedacy: 300 g

Comibinado con 1TC
Comzeand
Tahketas 300 y 150 mg
Wer mmben ABC
Dedancsina Solucion ¥ mg'ml
[ddl} Tableta= 25, 50y 100 mg
“idkece & (b i
“er ZDW § ABCH
Lamuusng Solociter ¥ Mg
AT Takdetan: 150 myg
ATC &
Extanaiding Sehucdnm 1 mgin
144} Capsulas 15, 20,
FLoE A0y &0 g
A ESEaT Solociter 20 mg'l
AACH Tabktan: 300 mg
Tagunani 8 (o niacio
ARCHEDV ¢ AT
(Trichi ® Taldatas
con 300, 300 ¥ 150 my
e oarda uno,
respecinamente

RN 183 messs: 4 mgikgid o'12 he VO
B aaliedal
Hifos ¥ advesoenios B mgfgid o2 brvio
{mdname 10 mj

Taucidsd Fasga, womis,
Wigearaa it fkal, e
Irfarnacs onas
bdo g nifcatvas
ngvuenes Pubde darse
oon almamas, wgiar an
pacientes can faila hopalca

. . P .z . 2
d = dosis; VO = via oral; IV = via intravenosa; Sem = semanas; RN = recién nacido; m SC =

superficie corporal.

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

3

*** Una hora antes o dos horas después de los alimentos.

Revisar cuidadosamente las interacciones al utilizar en conjunto con estos medicamentos.
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Tabla 22

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

Adoiescanies: S0 mg VO
o b

HOMERE PRESENTACION COEIS OESERVACIONES
RS Toxicidad:
J Cedalalgia, vormto, diarmaa, dakar
En astudio (ACTG 254) amumlﬁal_ parnsinslas, r:;pum
1 1
Mifign v nifics: sangrados, pancreatis, hipangicomia
350 & 400 mgim® S0 [T —
o2 hr Induse chasrome PYAD 344,
it {inlciar con 284 . S [ s 1
Soluckin: &0 mgiml mglm SCid cHZhié . d ekl
ATV Cimapnida, Triazolam, Midazolam,
Mo | Chemilas 100 mg ST RSB Rilamypicina, Rilsbulina, Esiradial,
e B dias) Carbamacepina, Fencbarbital,
. Daxamatasona, DFH, Digaxina,
Adalascanbes HaHnavr, Saquinasir
600 mg Vi3 12 hr
limiciar con 300 mg e et —
mmr:ﬁﬁu]ﬂn‘ml: Con alimenios, separar 2 hr de ddl,
redrigarar (2%.68°)
Towickdad
DiEarrea, dolor abdaminal. axantama,
hepatilis, sangrados, hipanglicemia
RH:
Pabo para En eshsdio ACTG 353, 40 meracciones:
Suspersion; kgl M2 br WO Induce citccrama PAST 344, Azlemizol
Hatinavie 508 200 Cisaprida, Triazelsm, Migazalam,
ANFW) mplcucharada Mifas v nifos: Rilampiara, Rifabuling, Eslradiol,
Virscapt & 2 & 30 mo'kgid WO o/B b Pitmnawir, Saquirarr
Tahlatees: 280 mg
Adnlsomnies: BN CONaE:
750 mg WO o hr Pusade mezclarss con sgua. lsche,
halado, o e=povomeame an aimenios
MO dcides
Tosicdad:
Sabor metalico, niusea, dolor
abitomingl, Fiparhmbesmia.
R Mo ussar, fiesga i) nefralitiask, sangradas, hiperglicamia,
hipertdirubinemia aramia Femolitica
Widiiaeir Mifias v N Infaracdonas:
(D) Cipsulas En estudio. 500 Incuca cliocramo PASD 344, Azemizol,
Erisivan © 200 ¥ 400 mg mgmZE0id VO ol hr Cisaprida, Triazolam. Midezolam,
Rifampicina, Rilabuling, Kaleconazal,

Claritramicina, Mevirapina, Mellinawir,
Saguinavir

Irpstncoionas:
En ayuid, abundanies liguados,
saparar 1 hde ddi
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HOMBRE FRESEMTACION R CBSERVACIONES
Toicided:

Cefalakyia, wirnile, diarmea, dalar

FM: Sa ignara abdominal, paresiesias, axantama,
hepatiils, sangrados, hiperglicemia

Hifae y nifis:

Er asludia (ACTG 307}
Cépaulas: 50 mpig o/ hr VO Inleracciones:

. Gelaling blands Combinada con MFY Induca cilocramea P450 38,
S&gmrmlr 200 myg 33 mgdig B hr W0 Azinmizal, Clsaprida, Triazodam,
F 'r:‘m r Gedating dura 300 Midazciam, Rilampicne, Ritabulina,

i g {Invwirase 6] Aralescantas. Esiradiol, Carbarmaceping,
aald an desuan. Capsulas de gelatina Fenabartital, Dexamelzsona, DFH,
blanda 1,200 myg ol Mevirapina, Ketocanazal,
hré 'Isﬂ[:lgg o2 hr Cindamicina, Natfinavir, Indiravie
Capsulas de gelating e i n e
cura 600 mg VO '8 hr Administranse dertro de ks dos
primeras haras da una comida
sbundanta. rafrigarar (208
RM: Se desconaca Toxicided: Diarrea, celalalgia, astenia,
Mifipg sin WY O EFY, nauges ywomito. Incremenio
6 meses a 12 aflos, tha trigliciridos
&n basza a LPY: ¥ colastanl séca, exXanema.
Ta<15Kg 12 mpkg | Sonramns: Sangrade en hemalilicos,
M2 hr VO pancraatitis, hiparglcemia.
15 @ =40 ky: cataacidéats, dabedes y
10 mg'kg WO o2 hr hepatilis Inbarscciones:
Mas de 40 kg: 400 mg Mo admenistrar con antarrimices,
VO M2 hrd anlihistaminicoe, Glsapnda,
Salucitn: 80 myg 230 mgim? 55 Midazatarn Rifarmpicina
Lgsniavir [LPY) * 20 rig it LPW VIO 512 he Otras: anticoneulsives,
/Ritanavic RTW por mi Dexamatasons, Clariromicing,
L) Cépsulas: 133.3 mg Hiflas que reciben Rifabuling, Keiocarazal,
Kalalra® LF + 333 mg lambign NVP & EFY, etoéiern Observacienes:
de RTY & meses a 17 afos,

en basa a LPY:
Ta=<16 Kg: 13 ma'kg
/12 he WD
15 & =40 kg: 11 mg'g
WO M2 hr
Mas de 40 kg: 533 mg
VO eH2 wrd
300 mgim? 5C
de LPY WD eM2 hr
[ 533 mi)

Cion alimendcs, e grasas
aurmenian su absorsidn
Dar 1 hrantes & 2 hr
despuiés da ddl.
Refigarar {25-67)

d = dosis; VO = via oral; IV = via intravenosa; hr = horas; Sem = semanas; RN= recién nacido;

m’"SC= superficie corporal.
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Tabla 23

Presentaciones, Dosificacion y otros Datos
Importantes en Pediatria de los ITRNN

HOMBERE FRESENTACION DOSIE OBSERVMACIONES
RN a <2 mesas:
& mgikgid 6 1240
m'm? SCide24 bW por 14
dias Towickdag
Despuds, 120 mgime S5id V0 EXEGMS, BIEwans-Johngn,
2 b x 14 dias seclacin, diames. hepaiis
Lussge, 200 mgim® SCd
U‘HE hr VD Imeraccones:
Meniraping Lusnarsion: . i Incluca chocramo PARD,
MR 10 mgirml B8 y niflos: Rifsbuting, Rifampicing,
Wiramune & Tabietas: 200 g 1200 200 mg/m= SCi Triazotam Midazelam, DFH,
ez e vo Digowira, Teofiina, Rilonavir
[ |;-=.-::I'-1qu...u Instnucconas:
g erssa—" 2 Puade administrass con
afimanio: v ddl
Ada ksmanies
200 g &2 b (iniian con
milad de ka dosis per 14 dias)
Tedeidad:
Exanterna, confusidn,
alieraciones del suefia,
AMN: Sa desconoca Fepiatitis
Hifias ¥ nifios: Il Ao e
Una vez a dia V0 Aslemimd, Midarodam,
10a =18 kg 200 mg Trazclam, Estradicl,
Efawiranz Cpaulas: 18 a <20 kg 250 mg ‘Warlarina, Rifampicing,
[EFY] 0,100 ¥ 300 g 208 <25 kg 300 M) Fetabuting, DFH,
Sl in @ ! 25 8 <32.5 hg350 my Carbarnaceping, Fembarbila,
325 a <40 kg 400 my Kelseonazel, Claiiramicina,
Eaquinanir, Melfinaer
40 4 mas kg B0 mg
Adolescenles: GO0 Mg InatricEnneEs;
Puesde danae con alimenios
Las cépsulas puedan diluinse an
liguidas, administrar par las
nochas

d = dosis; VO = via oral; IV = via intravenosa; hr= horas; Sem= semanas; RN= recién nacidos;
m” SC= superficie corporal.
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Tabla 24
Esquemas Recomendados en Caso de Falla Terapéutica
en el Paciente Pediatrico

ESQUEMA INICIAL CAMBIO RECOMENDADCD
Nifias y nifos qua no deglulan cipsulas: 2 ITRAN + LPvir
., 2 ITRAN + NFYV + RTY
ZITRAN # NFV & RTV 2 ITRAN + NVE
2ITRAN + NVP 2 ITRAN + LPVIT 0 NFY & BTV

Ninas y nifos qua dagluten capsulas:

2 ITRAN + [NFY & RTV) 2 ITRAN + LPWir & SO0 & 10w

2 ITRAN +{5QV) 2 ITRAN + LPAT & 1DV

2 ITRAN + LPYIr & SCWIr

2ITRAN +{IDV) BLTERNATIVA
2 ITRAN + EFV
2 ITRAN + 1 ITRNN 2 ITRAM + LPWT o SO0 & 1DV
ALT + 3TC+ ABC Z ITRANM + LPVIT G 30T O 10T
2 ITRAN 2 ITRAM + LPYWIr & SONr 6 10V
2 ITRAMN mas LY Mo 58 cuenta ain con informacion de secuanciacion

an casd da resistencia a LPWr
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Tabla 25

Combinaciones de ITRAN
en Caso de Falla en el Paciente Pediatrico

COMBINACION INICIAL CAMEIO RECOMENDADO
AFTHITC T+ aldi
AFT+ agdl
AFT-+cldl 4T +ITE
AFT+3TC
ddT+3TC AZT =l

Tabla 26

Recomendaciones del Manejo ARV
en Embarazadas sin Tratamiento Previo

, az mg/kg/6hr al cumplir 14 dias de vida.
En caso de que la madre no complete al menos 4 semanas de tratamiento ARV, el tratmiento
del nifio debe ser triple esquema por 4 semanas (seguir segunda recomendacion).

La combinacion AZT/3TC en tableta Unica es recomendada por su facilidad de administracion
y favorece el apego al tratamiento.

** No existe evidencia suficiente del beneficio y de los efectos secundarios en el recién nacido.

Si el recién nacido es < 34 semanas de gestacion iniciar dosis de 1.5 mg/kg/6 hr y se ajustara

167

cD4 TRATAMIENTO ALTERMNATIVO TRATAMIENTO CONDUCTA
RECOMENDADD RECIEN NACIDO POST-PARTO
EM LA MLLER
a pore a .~ = . 5 Bt ket T AF
=350 AZT 250-300 Y0 12 AZT ARG, A edT 3T | AZT & 4 mgig ¥
hradTE (150mg VO 12 hr | & SEA (10000108 myg 124 9TC 2 Erwersmriereeer
* NP (1250 myg W0 13 i) WO =2 i) mghkgie 13 hes I
paitii di b Ba
200340 hirfa dis il g Ealy inilarge suiim
7 dizs. |
- 200 AZT IO o) 2+ S hay IMCCE | o AV s
ATE {10 g VG G2 b ¢ BVO RGN AT | i apecial s e
L (A0 £ g 0 1.5 mg/ighV A Ackifin
Sz hn Cotd mcinom mots s
Idonsficacdn BT FE0 S0 VD a2 e+ AXT ad ekt
D sogpecha oo ITC {150 mg ¥O e"Z i) + 12+ ITC 2
b infecoiin LPir (400100 mg WO ke o M2 b
por W e o2 hrl hasis ia svaluscion +LPdr a
Tmba de wologicn 8 nmunalogca partir de ks fa
ks pemal-praric s duvda
e 4 parTanaa




Tabla 27
Recomendaciones del Manejo ARV
en Embarazadas con Tratamiento Previo

ESTADD TIEWR T OE MANE.ID DE LA EMBARAZADA MANE.JGO DEL RECIEN NACER
ACTUAL GESTACION

Enratamienio | ler smesin Suspender ratamomo ARY AZT &4 makos 12 he
o G0 pe =200 Renkario + 3TC 2 makgs 12 hr
on el o iimesne w5 A partic e by Ga bom de
4« 50 copiasiml mustar wilp por T dliag. 56 hay
R e Gt da ks Flokranda @ W incer
WP S laned ukar AZT F 1.5 gkl Bhi, *
AR O T
BT = 200 LTI
TARAM =

G = M emcepic sl
o Imtnienio mclups
EFV, an caan e falls
wircligicn suilar
i Cpuaa VLA SR R (a3
BN e peciabzadoe ™

2da y Jar Connuar oo al rkguinsa
Irimasing asitablacin i la CY e
< 50 poplasisi o cambiar
sl Bay svdonoia de falla

orefiando usar ARY oo
TS0 ASeS0TE G0N

senacios especakzados) "t
Tradarmianic o T LT i CO4 = 350 Al i
Disscardnusdo trataria o i 204 as

=350 Inicsar iraiamesnio
e acwando & la tabla
pravin 'y Fsnin presvis e
ARV y Frmacos e nesga

2doy Jer Iniciar ralamionio ARY do
frimaaine acude o hisoia de wso

de ARV serando aqueline
e EIga (AResorE [n

ruraie wpecolracon) "
Postariar D o conooer el presio de AZT & 4 mgikgi 12 br = 3T 2 mgihgh2 hr
SOTEna tratamienin =8 memomenda; ALT #LPVIT & o parir de i G hors de vida
3 de 25030000 1 hr ¢ ABD o 4 e
pestacien 1300 g O 12 B + LT
N sn 00100 &g WO 22 hij
rabain de hasta i evaiuacion v lgica
- @ Inmunckhgicn poaipatn
Pengramar Crsinea einclia
da ser posiie

*  Si el recién nacido es < 34 semanas de gestacion se iniciara a dosis de 1.5 mg/kg/6 hry se
ajustara a 2 mg/kg/6 hr al cumplir 14 dias de vida.

+ Los ARV que tienen riesgo potencial de teratogenicidad son: Zalcitabina, Delavirdine, Efavirenz
e Hidroxiurea.

** La eleccion del tratamiento en estos casos debe hacerse de acuerdo a los lineamientos del
tratamiento de rescate especificados en los capitulos 2.4 y 2.5 de esta Guia.
No existe evidencia suficiente del beneficio y de los efectos secundarios en el recién nacido.
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Tabla 28
Sistema de Recomendacion y Calidad
para la Profilaxis de Infecciones Oportunistas

INDICE FUERZA DE RECOMENDACION
A Existe fuarte awdanca del banaficia qua 2a gbbana al recomandario
SIEMPRE DEBE OFRECERSE
B Exizte moderada evidencia de su utiidad, poca evidencia dinica
DEBE SER OFRECIDA
e La evidencia de la eficacia tiens insuficdents soporte para recomendarla
¥ costo elevado de las terapias alternativas
OPCIONAL
o Existe moderada evidencia o falta de eficacia o saparte para

recomendarla
GENERALMENTE MO DEBE SER OFRECIDA

E Existe avidanca suficiente para no recomendaria
NUMNCA DEBE SER OFRECIDA
INDICE CALIDAD DE LA EVIDENCIA QUE S0OPORTA LA RECOMENDACION

| Evidencia por lo menes de un estudio aleatorizado controlado

" Evidencia por lo menes de un estudio dinice no controlado, cohorte,
0 ashedio de casos ¥ confroles

n La evidencia proviene de las opiniones de la experiencia de expertos,
comités y reportes.
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Tabla 29
Profilaxis Primaria de las IO

ENFERMEDAD | INDICACIONES | POSOLOGIA | ALTERNTIVAS| COMENTARIDS

FUERTEMENTE RECOMENDADAS

Meumonia Iniciar profilaxis: | Trimetoprim/ Alternativas: Suspender el
por P jirovesi | linfocitos C04 < | Sulfametoxazol | Trimetoprim/ tratamisnto
200/mil (TMP/ SMY) | Sulfametoxazol con CD4
180/800 mg 180/500 myg = 200
c24 hr 3 veces por
SAMana
Dapsona
100 mg
ci2d hr
Tubercubosis PPD = 5 mm lzoniacida Rifampicina Alta incidencia
de induracion 300 mgy/dia 600 mg de hepatotod-
En pacientes Piridoxina o'24 he VO cidad con
ANergices 50 myg Firazinamida esguema de
miuchaos /24 hr por 20 mg o/24 hr | Aifa/pirazinamida
EXpETos 12 meses VO por
coinciden 2 maesas
enla
indicacion
Toxoplasmaosis |Serclogia positiva|  Trimetogrim/ Trimetoprim,
pama toxoplasma | Sulfametoxazol | Sufametoxazol
¥y CD4 < 100/ml | 180/B00 myg 80/400 mg
/24 hr VO /24 hr (CHI
Firimetamina
50 mg
Lewcovarin
25 mg o2
hir WO
Complejo Linfocitos CD4 Azitromicing | Clraritromicina
Micobactenum < Bovml 1500 mguna | 500 mg (Al
AL vez ala /12 e VO
samana [Al)
GEMERALMENTE RECOMENDADA,
SraptococeLs Todas los Vacuna Minguna Mejor respuesta
[ANSLITIONTTAE pacientes polisacarido £n pacientes
0.5 ml intra- con =200 CD4,
muscular [BI1) Refuerzo cada
5 ano=s
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Hapatitis B Todos los Vacuna de Minguna Refuarzo
usuarnios he patitis en cada 5 anos
susceptibles 3 dosis (Bl)
a Hepatitis B
Virus de Todos Vacuna inactiva | Rimantadina Refuarzo anual
Influenza los usuarios trivalente 0.5 mi 100 mg VO
intramuscular dos veces al
dosis anica (B dia (I
Amantadina
100 mg
&2 hrvo
Hepatitis A Todos los acuna de Minguna
usuarios hepatitis &
seronegativos dos dosis
a hepatitis & (Bl
Recomendada en zonas endemicas
Crypfococcius Linfocitos CD4 Fluconazel raconazol
neoformans = B0/mi 100- 200 mg 200 mg
VO e/24 hr 24 hr WO
ch i 1]}
Higtoplasma | Unfocitos CD4 < Iraconazol
capaLlaiT 100/l y &reas 200 mg
endémicas /24 hr VO
(1)
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Tabla 30

Profilaxis Secundaria de las 10

EMFERMEDAD | INDICACIOMES tMEDICMa'IENTD |ALTERN."-'-.TNP. | COMEMTARIOS

RECOMENDADAS COMO ESTANDAR

Preumocystis Meumania por Trimetoprim/ Dapscna Suspendlar
irovecs P. jiroveci previa | Sullametoxazol 100 mg cuando
(artas canii) 1B0/B00 mg &'24 b VO contes de
cf24 hr VO (A1) CD4 =200
al menocs
3 meses
Toxoplasma Encefalitis por Pirinnetamina Clindamicing Suspender con
gondll toxoplasmosis 25-80 mg A00-450 mg |conteo de CD4 =
previa cl24hrs + c/ahr VO = 200 al menos
Clindamicina Trimetroprm, a3 meses
300 mg o/8 hrg | sulfametoweazol
cf24 hr VO 160/800
+ A folinico ci24 hrs +
10 myg c'24 hrs Laucavarin
(A 10-25 mg
©'24 hr VO (BI)
Citomegalovirus | Enfermedad Valgansiclowir Foscamet v Suspender con
previa 800 mg VO Cidofavir na ‘conteo de S04
24 hr disponibles =100 poF
an Mexico 3 meses y
evaluacion
oftalmalogica
Chmlococcus Enfermedad Fluconazol Itraconazol Duracion de
mecformans dacumentads 200 mg 200 (Bl G mases y
/24 hr W0 G /24 hr VO CO4 =100
Histoplasma Enfermedad Itraconazol Anfotencina B Duracion da
capsilaium documentada 200 g (Al 1mghkg I ameses y
00 mig Una vaz por CD4=100
¢12 hr VO semana (A1)
Cocoidiodas Enfermadad Fluconazal Anfotericina B
frrwnitis docurmnentada 400 myg oral 1 mgky IV
(Al e'24 hr VO una ez por
semana (Al)
ltraconazol
200 rng (All)
c 12 hr VO
Saimonala so Bacteremias Ciprofioxacina | Beta lactamicos
200 my (B {amoxiciling)
&/12 hr'Wo sepn
senaibilidad
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RECOMENDADA SOLO EN CASC DE RECAIDAS O EPISODIOS FRECUENTES

Virus Harpes Cuadros Acichavir Valaciclonir
simple recurrentes 400-800 mg 500 mg ©/24 hr
(A1) /24 hr VO WO CHT)

Candida o Fluconazol
rofaringea 100-200 mg
y vaginal ci24 hr YO

Cardida Cuadros Fluconazal

sofagica frecuantes 100-200 (BI)

o recaidas of24 hr Vo
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Tabla 31
Vacunacion Recomendada en el Adulto
con Infeccién por el VIH/SIDA

INFECCION POR VIH/SIDA
VACUNA
Indicacin Observacionss
Hepatitis A Valorar Pacientes con inmunidad
natural a VHA no recpuien vacunacion
Hepatitis & Si Revacunacién cada 5§ afcs
Neumocoss Si Revacunacion cada § ancs
23 valente
Influenza Si Revacunacidn anual en Sep-Oct
Tétanos Si FRevacunacidon cada 10 anas
Tétanaos/ Si Revacunacion cada 10 afos
Diftaria
Sarampion Valorar
[Rubeala +/-
parotiditis*
Varicela® WValorar
Fiebre Amarilla| Valorar En viaje a zonas endémicas. Froteccion por 10 anos
Colera Valorar En viaje a zonas endémicas. Proteccidn limitada en tiempo
Fabia Si En exposicién (vacuna de celulas Vera) + Gammaglobulina
hiperinmune antirrabica

Se recomienda que la vacunacion se aplique preferentemente con cuentas de CD4 superiores a
200 cels mm’ para asegurar mejor respuesta inmunologica. En situaciones de emergencia se podra
aplicar inde pendientemente de la cuenta de CD4s

* Valorar en caso de exposicion. No se recomienda en embarazos menores de 14 semanas
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Tabla 32

Tratamiento Antituberculosis Primario Acortado Estrictamente
Supervisado en Pacientes con VIH/SIDA

FASE INTENSIVA

COMBINACION
FlJA MAS ETAMBUTOL
O ESTREPTOMICINA

MEDICAMENTOS
SEPARADOS

Diarie o de lunes a sabade hasta
completar al menas 60 dosis
Administracion en una toma

4 grageas juntas si el peso as
mayar o igual de 50 kg v < 50 kg
3 grageas

[iario o de lunes a sabado hasta
completar al menos 60 dosis
Administracion en una foma

(R 500 mg, H 300 mg,
Z 1500-2000 myg, E 1200 mg,
S 750 mg) = 50 kg

Farmacos
Rifamipicina (R)
Isomiazida (H)
Firazinamida (Z)

Presentacian por gragea;
150 mg
Teamg
400 mg

Presentacidn separada
300 mg capsulas
100 mg tabletas
500 mg tabletas

Etambutol (E)
o bean
Estreptomicing (S}

400 mg tabletas
500 y 1000 mg
(Ampulas)

400 mg tabletas
500 v 1000 mg

{ampulas)

Fase de sostén

Intermitente, 3 veces por semana,
lunes, midreoles y viemes,
hasta completar 45 dosis
{4 cdpsulas junias sl el pesa
s = 50 kg)

Intermitente, 3 veces por samana
lurves, midroales y viernes,
hasta completar 45 dosis
[H BOD mg, B 800 mg juntas
si el peso ez > 50 kgl

Farmacas
lzaniazida (H)
Rifamplona (R)

Presantacion por
cada capsula:
200 mg 150 mg

Prasentacidn separada;
100 mg tabletas
300 mg capsulas

Nota: En todos los usuarios con tuberculosis del sistema nervioso central, miliar (diseminada), u
6sea, y pulmonar cavitada el tratamiento puede prolongarse hasta 12 a 18 meses a juicio
del medico tratante, dividido en dos etapas: fase intensiva, 2 meses (diario o de lunes a
sabado con HRZE); y fase de sostén, 10 a 16 meses (intermitente, 3 veces a la semana, con

HR).
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Glosario de abreviaturas y conceptos

Abreviaturas

Abreviaturas

Abac
ABC
AL
AMP
ARV
ARN
AZT
AZTIr
C
CaCu
CDC

CD4

CENSIDA
CMV
CoL
CONASIDA
Cv

d

daT
ddC
ddl
DIU
DLV
DM
DT

EF

Gl

IDV

IF

IFV

10

IP

IRM
ITRAN
ITRNN
ITRS
ITS

\%

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 Prevenciéon de
Enfermedades de los Estados Unidos

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

Centro Nacional para la Prevencion y Control del VIH/SIDA
Citomegalovirus

Colesterol

Consejo Nacional para la Prevencion y Control del SIDA
Carga Viral

Dosis

Stavudina

Zalcitabina

Didanosina

Dispositivo Intrauterino

Delavirdina

Diabete Mellitus

Toxoide Difteria, Tétanos

Examen Fresco

Gastrointestinal

Indinavir

Inhibidores de Fusion

Interferén

Infecciones Oportunistas

Inhibidor de Proteasa

Imagen por Resonancia Magnética

Inhibidores de la Transcriptasa Reversa Analogos a Nucleésidos
Inhibidores de la Transcriptasa Reversa No Nucleésidos
Interrupciones de Tratamiento Supervisados

Infecciones de Transmision Sexual

Intravenosa
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LCR
LG
LGP
LNH
LPV/r
MAC
m2sc
NFV
NP
NVP
OMS
OPV
PAPANICOLAU
PCR
PPD
PPE
PVVIH/SIDA
r

Rit
RN
RTV
SA
Sem
SIDA
SNC
SQV
TAC
TARAA
TDS
TFV
TG
Trig
TMP/SMX
3TC
TX
VHB
VHC
VHS
VIH
VO
VPH
VPI
Wb

Liquido Cefalorraquideo

Linfodenopatia Generalizada
Linfodenopatia Generalizada Persistente
Linfoma No Hodgkin

Lopinavir con Dosis Bajas de Ritonavir
Complejo Mycobacterium avium intracellular
Superficie Corporal

Nelfinavir

Neuropatia Periférica

Nevirapina

Organizaciéon Mundial de la Salud

(Sabin) Inmunizacién Antipoliomelitica de Virus Vivos Atenuados

Citologia Cervical

Reaccion en Cadena de la Polimerasa
Derivado Proteico Purificado

Profilaxis Postexposicion

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

Ritonavir

Recién Nacido(a)

Ritonavir

Sin Ajuste de Dosis

Semanas

Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida
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

Salk) Inmunizaciéon Antipoliomelitica de Virus Inactivados
Western
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Conceptos

GLOSARIO ESPANOL-INGLES DE ALGUNOS TERMINOS
UTILIZADOS EN VIH/SIDA

OBSERVANCIA, ADHERENCE
La medida en la cual el paciente sigue la modalidad de tratamiento
acordada o la intervencion prescrita.

ANALISIS FENOTPICO, PHENOTYPIC ASSAY

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

ANALISIS GENOT PICO, GENOTYPIC ASSAY

Prueba que determina si el VIH ha adquirido resistencia a los
medicamentos antiviricos que toma el paciente. En esa prueba se
analiza una muestra del virus de la sangre del paciente para identificar
cualquier mutacion del virus relacionada con la resistencia a
determinados medicamentos. También recibe el nombre de analisis
genotipico de la resistencia a los antirretrovirales.

COMBINACION BASE DE ARV, ESQUELETO, BACKBONE
Combinacion base de antirretrovirales, generalmente dos ITRAN a los
cuales se agregan otros ARV.

CCR5, 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. Los investigadores han descubierto que las cepas de
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 sefializacion inmunitaria llamadas quimiocinas
que se sabe que suprimen la infeccion de las células por el VIH. Véase
Quimiocinas, CXCR4.

FLUCTUACIONES LOGARITMICAS, LOG CHANGES

Los cambios de la carga viral se notifican a menudo como fluctuaciones
logaritmicas. Este término matematico denota una fluctuacién del valor
del objeto de medicién por un factor de 10. Por ejemplo, si la carga
viral basica determinada con la prueba de reaccién en cadena de la
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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
0 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 FUSI0 N, FUSION INHIBITOR

Clase de agentes antirretrovirales que se unen a la proteina gp41 de
la envoltura y bloquean los cambios estructurales necesarios para
que el virus se una al linfocito CD4 anfitrion. Cuando el virus no puede
penetrar en la membrana de la célula anfitriona e infectar a la célula,
se evita la duplicacién 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 ésta 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 macréfagos
y las células cerebrales y nerviosas.

INTERRUPCI0 N ESTRUCTURADA DEL TRATAMIENTO,
STRUCTURED TREATMENT INTERRUPTION (STI)

Interrupcion planeada del tratamiento mediante la suspension de todos
los antirretrovirales. Hay cuatro razones para considerar esa
interrupcién: (1) dar un “tescanso del medicamento”’al paciente para
librarlo de los inconvenientes y la toxicidad de un tratamiento
antirretroviral ineficaz y mejorar la respuesta al tratamiento de
salvamento o de rescate al permitir el surgimiento de virus silvestres;
(2) volver a inmunizar al paciente contra el VIH con la esperanza de
recuperar el control inmunitario por medio de la regeneraciéon de la
respuesta inmunitaria especifica al VIH, (3) disminuir la exposicion
acumulativa a los antirretrovirales con menor toxicidad y costo y mejor
calidad de vida, (4) suspender los antirretrovirales durante el primer
trimestre de embarazo.

ELEVACION PASAJERA DE CV, BLIPS

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

MEDLINEplus
Servicio que contiene extensa informacion de los Institutos Nacionales
de Salud y otras fuentes fiables son unas 500 enfermedades y
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afecciones. También contiene una lista de hospitales y médicos, una
enciclopedia médica y diccionarios médicos, informacién sobre salud
en espafiol, extensa informacién sobre medicamentos recetados y de
venta libre, informacién de salud de los medios de comunicacion y
enlaces con miles de ensayos clinicos. Direccion 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 6 6 mas medicamentos
antirretrovirales para los pacientes previamente tratados. La hipétesis
se basa en que es poco probable que los pacientes expuestos a
muchos medicamentos y fracasos sean infectados por un virus
resistente a todos los medicamentos del tratamiento de rescate.

NADIR, NADIR

La minima concentracion a la que se reduce la carga viral después de
comenzar el tratamiento antirretroviral. En varios estudios se ha
demostrado que el nadir de la carga viral es el mejor factor de
pronéstico de la supresion del virus a largo plazo.

NAIVE
Persona que vive con el VIH/SIDA que no ha recibido previamente
ARV.

PUBMED

Servicio auspiciado por la Biblioteca Nacional de Medicina de los
EE.UU., 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 ESTABILIZACI0 N 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
infeccion 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 carga viral. El
punto fijo viral se establece al cabo de pocas semanas 0 meses de
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iniciarse la infeccién y presuntamente permanece estable por un
periodo indefinido. Se cree que los puntos fijos determinan en cuanto
tiempo se producira la evolucién de la enfermedad.

QUIMIOCINAS, CHEMOKINES

También se llaman quimiocinas beta. Los estudios de la relacion 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 segregadas
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
duplicacion del VIH al ocupar esos receptores. Los descubrimientos
hechos indican que un mecanismo empleado por esas moléculas para
suprimir la infectividad del VIH consiste en bloquear el proceso de
fusiébn empleado por el virus para penetrar en las células.

REBOTE, REBOUND
Aumento en la carga viral 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 inicial 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:

1) Tipo de virus predominante en la poblacion huésped antes de sufrir
manipulacion o mutacion genética.

2) Virus aislado de un huésped en contraposicion a uno producido
en un cultivo de laboratorio. Véase Aislados Primarios.
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El Costo de la Terapia ARV en México

El elevado costo de los ARV en el mundo ha limitado garantizar el
tratamiento a todas las personas que viven con el VIH/SIDA que lo
requieren. Aunque en México, el compromiso del Sector Salud, desde
1997, fue alcanzar una cobertura de acceso universal a ARV para todas
estas personas, a pesar del alto costo que esto representa.

Este costo no se ha disminuido en forma importante a pesar de las
negociaciones con la industria farmacéutica ante el uso de esquemas
con medicamentos de patente, lo que garantiza la calidad de los
medicamentos utilizados.

Sin embargo, el costo es sélo uno de los elementos que debe ser
considerado para la eleccion del mejor tratamiento para cada persona
en particular, en conjunto con la eficacia y beneficio a largo plazo.

La Tabla 33 ejemplifica el costo de algunos de los ARV en forma
individual y de las combinaciones recomendadas de primera y segunda
linea para enero del 2005.

Tabla 33
Costos de Tratamiento ARV En Mexico

ITRAN

NOMBRE PRESENTACION COsSTO COSTO/DIA COSTO

GENERICO POR FRASCO ANUAL
Abacavir Tabletas 300 mg 2 384 00 TAAZ2 | 2B.TT2.95
Didancsina EC Capsulas 400 mg 109870 3555 | 13.343.18
Estavudina Tabletas 40 ma a5 .00 316 1.155 83
Emtricitabina Tabletas 200 mg 2 150,00 7186 | 28.158.33
Lamivudina Tabletas 130 mg 2145840 7188 | 2815833
Tenafiovir Tabletas 300 mg 3.880.00 13300 | 4654500
Zdovudina Capsulas 250 mg 120,00 8.00 2.660.00
Didovudina/ Tabletas de 300/150 mg 258015 8583 | 3125700

Lamnuding
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ITRNN

NOMBRE PRESENTACION COSTO COSTO/DIA | COSTO

GENERICO POR FRASCO ANUAL
Efaviranz Tablatas 800 mg TrrT2 25 g2 B 462 28
Nevirapina Tabletas de 200 mg 2 200.00 7333 | 2676806

IP

NOMERE PRESEMNTACION COsTO COSTO/DiA COsTO

GENERICO PCOR FRASCO ANUAL
Atazanavir Tabletas 150 mg 3.603.21 120.10 43.838.05
Indinavie Capeulas de 400 mg 1.058.00 23.51 8.581.55
Lepinanir Capsulas de 133/32 mg 4,658.00 15626 | &7.037.33

ritomasir

MNelfinavir Comprimidos 250 mg 3,518.00 11728 | 4281448
Ritanavir Cépsulas 100 mg 2,300.00 278 9E94.04
Saquinavir Capsulas 200 mg 1,535.00 8327 | 3112538

Los precios para Atazanavir, Indinavir y Saquinavir corresponden a la dosificacion de los mismos
cuando se utilizan con Ritonavir.

El precio de Ritonavir corresponde a la dosificacién 100 mg BID.
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COSTO DE COMBINACIONES DE ARV

NOMBRE PRESENTACION COSTO POR | COSTO/DIA COsSTO
GEMERICO FRASCO AMNUAL
ESQUEMAS CON EFAVIREMZ

ddovudding Tabletas de 258915 85.83 3127789
Lamivudina 3007150 mg

Efavirenz Tabletas 800 mg T44.33 25,82 8,482 26

40,740,265

Zidovuding Capsulas 250 mg 105.00 7.00 2,555.00

Didanosina EC Capsulas 400 myg 1.095.70 36.55 13,343.18

Efanvirenz Tabletas 500 mg 44,33 25.52 5,462 25

25,360.44

Lamivudina Tabletas 150 g 2,148.40 718 26,130.86

Didanosina EC Cépsulas 400 mg 1,096.70 36.55 13,343.18

Efaviranz Tabletas 800 mg T44.33 25.82 9,462.26

48,944.30

Lamivucina Tabletas 150 my 2,148.40 718 26,138.86

Abacavir Tablatas 300 mg 2.364.90 76,62 28,772.85

Efaviranz Tablatas 800 mg 744,33 25.82 9,452 26

64,374.07

Tenofowr Tablatas 300 mg 3.,920.00 133.00 48,545.00

Emtricitabina Tablatas 200 mg 2.150.00 T1.686 26,158.33

Efaviranz Tablatas 800 mg 744,33 2582 946225

84,165.59

ESQUEMAS CON LOPINAVIRRITONAVIR

Jdenvudina) Tabletas de 2.589.15 B5.B3 31.277.84
Lamivudina 300150 mg

Lopinasir/ Capsulas de 4 688.00 156.26 57 037.33
Ritonawir 133/33 mg

88,315.32

Zidovudina Capeulas 250 mg 105.00 T.00 2.555.00

Didanosina EC Capsulas 400 mg 1,098, 70 36.55 13,343.18

Lopanavir/ Capsulas de 4 BEE.00 156,28 57.047.33
Ritonenar 133/33 myg

T2,835.51
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NOMBRE PRESENTACION | COSTOPOR| COSTO/DIA | COSTO
GEMNERICO FRASCO AMUAL
Lamivudina Tabletas 150 mg 2.148.40 7146 26,138 56

Didanosina EC Céapsulas 400 mg 1,085.70 36.55 13,343.18
Loxpinavir? Cépsulas de 4 58800 156,25 57,037.33
Ritonawir 133133 mg

§7,519.37

Lamivudina Tabletas 150 mg 2.148.40 T4 26,130.86

Abacavir Tabletas 300 mg 2,364,590 TH.82 25,772.95

Lopinawin! Capaulas 4 B8R 00 158.28 5703733

Ritomavir de 133/33 mg

111,949.14

Tenotoar Tabdetas 300 mg 3.090.00 133.00 A8 545.00
Emtricitabina Tabletas 200 mg 2.150.00 71.66 26,158.33

Lopinavir/ Capsulas 4 G800 156,25 57.04G7.00

Ritonawir de 133733 mg

131,740.33
OTROS ESQUEMAS RECOMEMNDADOS
Lidevuding Tabletas 2 569,15 8563 3127780

Larivudina de 300/150 myg

Atazanavir Tabletas 150 myg 3.603.21 120.10 43,838.05

Ritonavir Capsulas 100 mg 2.300.00 12.77 4,683.68

79,780.52

Jidovudina/ Tabletas 2.569.15 B5.63 3127780
Lamivudina de 300150 mg

Incimaxir Capsulas de 400 mg 105857 23.52 858617

Ritanawr Cipsulas 100 mg 2.300,00 1277 4,663 88

44,528.04

Zidovudina Tabletas 266815 85,83 327788
Lamivuding dle 300150 mg

Netfinawir Comprimidos 250 mg 3.458.35 128.00 46,720.00

77,997.99

Fidenuding, Tahleas 2 BER15 B5 63 3127789
Lamivuding de 3007150 mg

Saquimawir Capsulas 200 mg 1.5:35.00 B5.27 31,126.38

Ritonavir Capsulas 100 mg 2.,300.00 1277 4,663 60

67,068.25

186




Si vives con VIH o SIDA, estos son tus
derechos fundamentales:

1. Como cualquier otra persona en México y el mundo, las personas

que viven con VIH o SIDA deben gozar de los derechos humanos
fundamentales.

. Vivir con VIH o SIDA no debe ser motivo de discriminacion de ningiin
tipo.

Nadie esta obligado a someterse a la prueba de deteccién de VIH,
ni a declarar que vive con VIH o con SIDA. La prueba de anticuerpos
es voluntaria.

. Sidecides realizarte la prueba, tienes derecho a recibir informacién
suficiente, a que los resultados sean manejados de forma anénima
y confidencial y a que éstos se te entreguen de forma individual y
por personal capacitado. No deben informarse resultados positivos
0 negativos en listado de manejo publico ni comunicar el resultado
a otras personas sin la autorizacion expresa de quien se sometio a
la prueba.

. Si el resultado de tu prueba fue positivo, tienes derecho a recibir
servicio de consejeria 0 apoyo emocional para favorecer tu
adaptacion a la nueva situacion.

La aplicacion de la prueba del VIH no debe ser requisito para recibir
atencion médica, obtener empleo, contraer matrimonio, formar parte
de instituciones educativas o tener acceso a servicios.

. Vivir con VIH o SIDA no puede ser considerado como causal para
la negacion de servicios de salud, despido laboral, expulsién de
una escuela, desalojo de una vivienda o expulsiéon del pais. Tampoco
se te puede limitar el libre transito dentro del territorio nacional, la
salida del pais o el ingreso al mismo.

. Vivir con SIDA o VIH no debe ser motivo de detencidn, aislamiento
0 segregacion.

. Sivives con VIH o SIDA nadie puede limitar tu derecho a ejercer tu
sexualidad libre y responsablemente.



10.Como todo ser humano, tienes derecho a asociarte libremente y
afiliarte a las instituciones sociales o politicas que desees.

11.Tienes derecho a buscar, recibir y difundir informacién veraz,
objetiva, cientifica y actualizada sobre el VIH/SIDA.

12. Tienes derecho a servicios de salud oportunos y de calidad idénea;
atencion personal calida, profesional y éticamente responsable,
asi como a un trato respetuoso y un manejo correcto y confidencial
de tu historial médico.

13. Tienes derecho a que en las instituciones de salud publica se te
proporcione informacién clara, objetiva y cientificamente fundada
sobre el VIH/SIDA, los tratamientos a los que puedes someterte,
asi como sus riesgos, consecuencias y alternativas.

14.Tienes derecho a servicios de asistencia médica y social para
mejorar tu calidad y tiempo de vida.

15. Tienes derecho a conocer los procedimientos de las instituciones
de salud para presentar una queja, reclamo o sugerencia, ante
cualquier irregularidad o atropello de tus derechos y garantias
individuales.

16. Si eres madre o padre de familia, tienes derecho a la patria potestad
de tus hijas e hijos. Igualmente, tienes derecho a designarles el
tutor que desees cuando ya no te sea posible hacerte cargo de
ellos, y a contar con la proteccion de instituciones para tal fin.

17.Las nifias y los nifios que viven con VIH o SIDA tienen derecho a
servicios de salud, educacion y asistencia social en igualdad de
circunstancias.

18. Tienes derecho a una muerte y servicios funerarios dignos.

Es muy importante tener presente que la violacion a estos derechos atenta contra varios articulos
establecidos en la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos, en una serie de tratados
y acuerdos internacionales ratificados por México y en diversa legislacion secundaria federal y
local, asi como contra varias medidas y criterios de atencion establecidas en la Norma Oficial
Mexicana para la Prevencién y Control de la Infeccién por Virus de la Inmunodeficiencia Humana
NOM-010-SSA2-1993.

Cartilla de los Derechos de las Personas que Viven con VIH o SIDA de la CNDH.






