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Prologo

Durante los dltimos afios, nuestro Pafs se ha destacado por alcanzar el
100% del tratamiento con antirretrovirales a los pacientes afectados por
el VIH SIDA. Sin lugar a dudas un verdadero esfuerzo de la sociedad
toda en la medida que la epidemia continda aumentando su incidencia
en nuestro Pais.

El uso de antiretrovirales para evitar la replicacién viral en la embarazada
infectada y en el recién nacido, es una de las grandes demostraciones de
la eficacia de la intervencién de la medicina relacionada a esta epidemia
. El ndmero de casos pedidtricos ha ido disminuyendo gracias al aumen-
to de la captacién de embarazadas, a la aplicacién de los controles y a la
incorporacién sistemdtica de pruebas rdpidas a mujeres que llegan al
parto sin control adecuado de su embarazo.

Asimismo ha sido fundamental la aplicacién de medidas que se orientan
a priorizar la informacién y educacién de todas las infecciones de trans-
mision sexual incluida el VIH /SIDA, desde un abordaje intersectorial,
asi como a ofrecer el test con consentimiento informado y a abordar el

tratamiento antirretroviral en las condiciones establecidas en las Reco-
mendaciones Nacionales de VIH/SIDA.

Le corresponde al Ministerio de Salud Publica a través del Programa
Prioritario de ITS/SIDA aprobar dichos protocolos y controlar que los
mismos se cumplan.

Los equipos de salud que trabajan en ésta drea hacen periddicas propues-
tas tendientes a identificar protocolos, en el marco de la denominada
medicina basada en evidencia, para aplicarse al conjunto de pacientes
que se tratan tanto en el subsector publico como en el privado para cada
una de esas situaciones clinicas.

Es oportuno y necesario agradecer y estimular a todos los trabajadores de
la salud que desde hace afios vienen apoyando esta estrategia de abordaje
integral a las familias con sus nifios asi como todo el entorno social e
institucional que sostiene y continenta solidariamente.

Este es un tema que ademds involucra a muchos otros sectores cada uno
con sus intereses legitimos, desde los pacientes y familiares, al propio



Ministerio, a la Administracién de Servicios del Estado, a las Institucio-
nes de Asistencia Médica Colectiva, a las distintas Facultades de la Uni-
versidad de la Republica y a los proveedores de tecnologfas e insumos,
tanto medicamentos como reactivos.

Es por tanto en nuestro Pais y en el mundo entero motivo de importantes
tensiones a administrar.

Desde el Ministerio de Salud, lo sustantivo a tener en cuenta es la aten-
cién de los pacientes utilizando lo mejor que el Pais pueda ofrecer. No
somos un Pais del primer mundo que pueda prescindir de un andlisis
muy cuidadoso del concepto de sustentabilidad de cada una de las medi-
das sanitarias que se aprueban para ser aplicadas en el Sistema de Salud.

Debemos apostar dentro de las posibilidades que tiene el Pais al mejor
tratamiento para nuestros nifios que viven con el VIH. En éste sentido las
terapéuticas existentes para este tipo de afecciones con fdrmacos de alto
costo, suponen iniciativas para incorporar nuevos principios activos,
nuevas tecnologfas que necesitan ser evaluadas en la prdctica mediante
estudios que llevan necesariamente tiempo y andlisis. Surgen también
tensiones acerca de distintas categorfas de medicamentos como son los
originales, los genéricos, las copias, los farmacéuticamente equivalentes e
intercambiables.

En este contexto se ha venido desarrollando un trabajo a través de una
Comisién de Consenso creada por Resolucién Ministerial e integrada
por profesionales de amplia experiencia en el medio y con reconocida
trayectoria en el tratamiento de éstas afecciones.

La misma, de cardcter honorario, estuvo dirigida a establecer protocolos
de tratamiento de inicio, para adultos, embarazadas y nifios, con el apo-
yo de la OPS- OMS y técnicos expertos de la regién. Esperemos que este
material sea ttil para la salud de la poblacién asi como para la mejor
utilizacién y racionalizacion de los recursos del Pais en la atencién a las
personas que viven con el VIH- SIDA.

Dr Jorge Basso

Director General de Salud
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Introduccion

Desde los primeros casos reportados del sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) en el mundo, se han logrado
importantes avances en el conocimiento de la enfermedad, asi como
en su manejo clinico-terapéutico. A pesar de ello la enfermedad por
el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) sigue siendo un enor-
me problema de salud a nivel mundial y nacional.

La mayoria de las personas viviendo con VIH (PVVIH) habitan pai-
ses en vias de desarrollo, donde el acceso a la atencién integral de la
enfermedad muchas veces es precario.

En América Latina, incluyendo Uruguay, el ndmero de mujeres infec-
tadas con VIH estd en aumento, con el consiguiente riesgo de trans-
misién vertical. De ahi surge la necesidad de implementar medidas
que ayuden a controlar la infeccién y disminuyan la prevalencia de
recién nacidos infectados.

Por otra parte el nimero de nifos huérfanos a causa de la infeccién
VIH-SIDA ha aumentado en todo el mundo.

De no mediar ninguna intervencién la tasa de transmisién VIH por
via vertical es mayor a 25%. En los paises desarrollados el nimero de
casos pedidtricos de VIH fue disminuyendo desde 1994, gracias a la
aplicacién de medidas preventivas, especialmente de antiretrovirales
durante el embarazo, el parto y el periodo neonatal.

En el Uruguay desde 1997 y a través del Decreto N© 295/97 del
Ministerio de Salud Publica (MSP) de nuestro pais, se establecid la
obligatoriedad de ofrecer a todas las embarazadas la serologfa para
VIH en su primer control obstétrico, y de resultar positiva estd indi-
cado iniciar el tratamiento antiretroviral, para disminuir la posibili-
dad de transmisién vertical. Después de la implementacién de ésta y
otras medidas adicionales, la tasa de transmisién vertical de VIH en
Uruguay descendié de 26% en 1995 a 3 %.

A lo largo de los afos se han publicado a nivel nacional e internacio-
nal varias revisiones en relacién al diagnéstico, control evolutivo y
tratamiento de la infeccién del VIH en nifios, adolescentes y adul-



tos. Los permanentes avances en el conocimiento de la patogénesis
de la enfermedad, el advenimiento de nuevas drogas, los resultados
de ensayos realizados por expertos internacionales, usando diferentes
regimenes terapéuticos, hacen que las recomendaciones deban actua-
lizarse periédicamente.

OBJETIVOS DE LAS RECOMENDACIONES

Dado que la infeccién VIH y su tratamiento son cada vez mds com-
plejos, es necesario lograr recomendaciones consensuadas que per-
mitan racionalizar los métodos diagnésticos, planes terapéuticos y
medidas profildcticas, con el fin de optimizar los resultados que ayu-
den a controlar la infeccién y lograr que no aparezcan casos nuevos.
Para poder cumplir con el objetivo de las recomendaciones se necesi-
ta la formacién de equipos multidisciplinarios que participen en el
abordaje integral del nifio y su familia, considerando la variedad de
complicaciones a que estos nifios estdn expuestos y a la necesidad de
apoyo psico-social del nifio y su entorno.

Desde el primer nivel de atencidn, al pediatra le corresponde la
asistencia de los nifios expuestos al VIH y a los infectados, por lo que
el mismo debe estar informado acerca de cuales son las caracteristi-
cas de esta enfermedad y sus complicaciones. Ademds debe permane-
cer estrechamente relacionado con los colegas del Centro de Referen-
cia en la infeccién VIH pedidtrica, los que colaborardn permanente-
mente en el manejo de estos casos.

La metodologfa empleada para la elaboracién de estas recomendacio-
nes se basé en la evaluacién de lo realizado hasta el presente en nues-
tro pais en cuanto diagndstico y tratamiento, en la revisién de las m4s
recientes recomendaciones de pafses de América Latina, Norte Amé-
rica y Europa y los trabajos cientificos y publicaciones de los dltimos
afios. Fueron consultados médicos pediatras que trabajan en esta te-
mdtica en el pafs.
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EPIDEMIOLOGIA

Desde la captacién del primer nifio infectado con VIH en el afio
1987 hasta junio 2005 en la policlinica del Centro Hospitalario Pereira
Rossell, encargada del seguimiento de hijos de madres VIH positivas,
se controlaron 924 nifios de madres infectadas por ese virus. De ellos
71 % serorevirtieron, 17,2 % son infectados VIH y 11,8 % son VIH
expuestos (*datos de la policlinica de seguimiento de nifios hijos de
madres VIH positivas del Centro Hospitalario Pereira Rossell).



TRANSMISION DEL VIH EN PEDIATRIA

La infeccién VIH en pediatria afecta principalmente a dos grupos
etarios: recién nacidos y adolescentes. Los recién nacidos adquieren
la infeccién por transmisién vertical y los adolescentes por via sexual
o sanguinea.

La tasa de transmisién vertical del VIH sin realizar ninguna interven-
cién es de alrededor de 25 % a 50 % (esta ultima cifra incluye la
lactancia) Segun la bibliografia con el uso de antiretrovirales (durante
embarazo, el parto y al recién nacido), la cesdrea electiva (en caso de
carga viral mayor de 1000 copias/mm3 en el dltimo mes de embara-
zo) y suspendiendo la lactancia, la tasa de transmisién vertical se
reduce a menos de 2 %.

La mayor parte de los casos de transmisién vertical del VIH (alrede-
dor del 65%) se produce durante el trabajo de parto o en el parto, y
35 % por via transplacentaria especialmente durante el tltimo tri-
mestre.

Factores que favorecen la transmision vertical del VIH
La transmisién vertical del VIH estd relacionada a multiples factores:

* Virales : genotipo viral

* Maternos: estado clinico materno (presencia de otras ITS o
coinfecciones, estado nutricional, uso o no de antiretrovirales,
nivel de carga viral materna, estado inmunolégico de la madre).

* Obstétricos: rotura prolongada de membranas, via de parto, he-
morragias intra parto

* Conductas de riesgo materno; sexo no protegido, uso de sustan-
cias psicoactivas por via parenteral u oral

*  Del recién nacido: bajo peso al nacer, prematuridad

* Lactancia materna
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Estrategias para disminuir la transmision vertical del VIH

Estdn descritas a nivel internacional distintas estrategias para dismi-
nuir la transmisién vertical, las que se adecuan a las caracterfsticas
de cada pafs.

En 1994 el estudio ACTG 076 demostré que es posible reducir la
transmision vertical del VIH de 25% a 8 %, administrando zidovudina
a la embarazada desde la semana 14 de gestacién y el trabajo de parto,
y al recién nacido durante seis semanas. Desde entonces se realizaron
diversos estudios en distintos paises con resultados similares.

Para lograr disminuir la infeccién VIH en el nifio se debe captar
precozmente a la mujer embarazada, realizarle el estudio serolégico
para VIH (a la captacién del embarazo y en el tercer trimestre) y si
resulta positivo proponerle la administracién de antiretrovirales du-
rante el embarazo y el parto. La atencién de la misma estard a cargo
de un equipo multidisciplinario, donde se incluya un obstetra entre-
nado en el manejo de tales pacientes. El pediatra integrante de dicho
equipo se hard cargo de indicar antiretroviral al recién nacido, ofre-
cer alimento sustituto de la lactancia materna, realizarle los controles
clinicos, recomendar vacunas y solicitar la paraclinica correspondiente.
En el momento actual mediante las diversas estrategias preventivas y
utilizando tratamiento antirretroviral de alta actividad (TARAA) a la
embarazada (3 antiretrovirales) es posible reducir la transmisién ver-
tical a menos de 2%.(1). Si la embarazada no recibié controles
serolégicos en el embarazo se le ofrecerd test de diagndstico rdpido

para el VIH.

MANEJO DE LOS RECIEN NACIDOS HIJOS DE MADRES VIH+

Se recomienda que los médicos que atienden hijos de madres VIH+
tengan comunicacion fluida con centros de atencidn especializada
para el cuidado de estos nifios.



Conducta a seguir en el recién nacido
en el momento del parto y luego del nacimiento.

Banar al recién nacido.

Realizar la desinfeccién ocular como es habitual.

La aspiracién de las vias aéreas y gdstrica debe ser lo menos traumdtica
posible.

Contraindicar lactancia materna y ofrecer leches sustitutas.

No dar BCG al recién nacido.

Iniciar tratamiento antiretroviral preventivo (6 semanas).

Realizar antes de las 48 horas de vida estudio PCR para VIH,
hemograma.

Al alta dejar agendada la consulta con policlinica de referencia en
nifios hijos de madres VIH+.

Tratamiento antiretroviral preventivo. Fase post natal.

Los recién nacidos hijos de mujeres VIH+ deben recibir Zidovudina
(ZDV) via oral, independientemente de si la madre recibié o no
ZDV en el embarazo o previo al nacimiento.

Si el recién nacido tiene suspendida la via oral se le administrard
zidovudina por via intravenosa ( IV) hasta que retome la via oral.

El recién nacido debe recibir la ZDV lo antes posible luego del naci-
miento (antes de las 8 horas de vida y de ser posible a las 2 horas de
vida). No estd demostrada la eficacia de la quimioprofilaxia cuando
se retarda su inicio, en particular luego de las 48 horas de vida.

ZDV se administrard fraccionada cada 6 horas durante 42 dfas (Do-
sis de recién nacidos de término y pretérmino y efectos colaterales
ver cuadro fdrmacos en pediatria).

Intensificacién de la fase post natal de la prevencién de la transmi-
sién madre hijo del VIH.

Algunos expertos internacionales recomiendan la intensificacién de
la fase post natal en algunas situaciones.

Las situaciones de riesgo elevado donde se recomendarfa intensificar
el tratamiento son:
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- madre que no recibié prevencién durante el embarazo y/o el parto.

- situaciones dificiles de parto (¢j parto en domicilio).

- cargaviral materna elevada al momento del parto (mayor de 10.000
copias/ml) pese al tratamiento antiretroviral durante el embarazo.

La prevencién post natal reforzada consiste en asociar: Zidovudina +
3TC + nelfinavir.

Este tratamiento se deberd realizar con estricta supervisién del re-
cién nacido y debe iniciarse en el lugar de la internacién estando
atentos al potencial riesgo téxico de los medicamentos.

DIAGNOSTICO DE INFECCION VIH EN EL NINO

Existen distintas circunstancias en pediatria donde se plantea realizar

el diagnéstico de VIH en el nino:

a) nifilo menor de 18 meses hijo de madre VIH positiva conocida.

b) nifio mayor de 18 meses donde la captacién de la madre VIH
positiva fue luego de los 18 meses de vida del nifio.

¢) transmisién horizontal de la infeccidn.

Para los puntos b y ¢ el diagnéstico de infeccién VIH se basa en la
demostracién de la respuesta inmune humoral frente a los diferentes
antigenos del VIH .Los estudios paraclinicos para el diagndstico de
infeccién en estos casos son los mismos que se realizan para el diag-
néstico en el adulto utilizando técnicas de tamizaje serolégico. A
partir de los 18 meses la deteccién de anticuerpos IgG Elisa y la
confirmacién por Western Blot son suficientes para el diagnéstico de
infeccién VIH.

En el nifio menor de 18 meses para el diagnéstico de infeccién VIH
se realizan tests que detectan directamente la presencia del virus
dado que los anticuerpos maternos IgG atraviesan la placenta y pue-
den persistir en la sangre del nifio por un periodo de hasta 18 meses,



Tests virologicos para el diagndstico de infeccion VIH en el nifio
menor de 18 meses

El test de amplificacién de los dcidos desoxirribonucleicos (PCR-
ADN) es el que se recomienda para el diagndstico de la infeccién
VIH en los menores de 18 meses.

e PCR ADN VIH

Es el método de referencia usado en nuestro pais. Permite la detec-
cién del ADN proviral integrado en los linfocitos sanguineos.

Los nifios infectados in ttero pueden tener resultado positivo desde
el nacimiento mientras que los infectados intraparto tienen resultado
negativo al nacimiento y luego positivos.

En el diagnéstico por PCR de la infeccién perinatal VIH se debe
tener en cuenta los problemas de contaminacién durante la realiza-
cién de la técnica que producen falsos positivos, asi como la posibili-
dad de falsos negativos asociados a baja concentracién de los linfocitos
circulantes, bajo nimero de copias de ADN proviral o presencia de
variantes genotipicas. No debe usarse sangre de cordén umbilical
para la realizacién de las pruebas diagndsticas por la posibilidad de
contaminacién materna.

Sensibilidad del test de PCR para el VIH:

Treinta y ocho por ciento de los nifios infectados tienen VIH DNA
PCR positivo a las 48 horas de vida, la sensibilidad de esta técnica
aumenta a los 14 dfas de vida donde un 93% de los nifios infectados
tendrdn un VIH DNA PCR positivo. A los 28 dias de vida el VIH
DNA PCR tiene un 96% de sensibilidad y 99% de especificidad para
identificar el VIH proviral en células mononucleares de sangre
periférica.
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Tiempo de vida Sensibilidad de PCR/VIH
48 horas de vida 38%

14 dias 93%

28 dias 96%

4 meses 100%

Tabla | Sensibilidad del test de PCR para el VIH

* PCR ARN VIH

La PCR para la deteccién del 4cido ribonucleico (ARN) mide la
presencia de viriones libres en el plasma.

Estudios de deteccién del PCR VIH RNA en plasma es tan sensible como
el VIH DNA PCR para diagndstico temprano en nifios VIH expuestos.
Pero hasta el momento la investigacién de ARN viral (carga viral) no estd
validada por los  laboratorios de referencia internacionales para el diagnds-
tico de infeccién perinatal Sin embargo podria ser usado el VIH RNA
como test confirmatorio para aquellos nifios VIH DNA PCR positiva.

e Ag p24

Estudio de baja sensibilidad por lo que no se utiliza para el diagnésti-
co de VIH en pediatria.

e Cultivo de VIH

No se realiza en nuestro pafs, presenta una sensibilidad similar al

PCR ADN VIH.

TABLA 2 SENSIBILIDAD DE LOS METODOS

Tiempo de nacido
Método 48 hs 14 dias a 2 meses | 3 a 6 meses | Mas de 6 meses
PCR ADN 38% 93 a 96% 100% 100%
PCR_ARN
Cultivo viral 25 a 40% 90 a 95% +95% 100%
Ag p 24 10 a 20% 20 a 50% 50% 50%

DIAGNOSTICO DE VIH EN PEDIATRIA

Si bien en el protocolo 076 con el uso de zidovudina monoterapia no
disminuyd la sensibilidad de los tests predictivos, con la combinacién



actual de antiretrovirales usados en el embarazo la sensibilidad de los
métodos diagnésticos debe ser reexaminada™.

Momento de realizacion de los tests viroldgicos

En los ninos hijos de madres VIH positivos se solicitara el DNA
PCR en las primeras 48 horas de vida, entre el mes y los 2 meses y
entre los 4 y 6 meses. En algunos casos se recomienda su realizacién
también a los 14 dias de vida.

Todo resultado positivo debe ser confirmado con una segunda mues-
tra antes de afirmar que existe infeccién VIH En caso de positividad
cuantificar ARN VIH plasmdtico y solicitar poblaciones linfocitarias.

DIAGNOSTICO:

Nifio no infectado: para considerar un nifio hijo de madre VIH+
como no infectado es necesario dos PCR ADN negativos (sin contar
el realizado en las primeras 48 hs de vida) uno de ellos realizado luego
del cuarto mes de vida. El nifio continda en control hasta que desapa-
recen los anticuerpos maternos y a los 18 meses momento en que
debe tener un Elisa VIH no reactivo.Los criterios indicados para
excluir la infeccién VIH deben aplicarse solamente para aquellos ni-
flos no amamantados por la madre VIH positiva. La lactancia en
cualquier perfodo debe considerarse como una nueva exposicién al
VIH y el nifio deberd ser sometido nuevamente a una rutina diagndstica.

Nifo infectado: Para considerar un nifio infectado VIH se requieren
dos tests viroldgicos realizados en muestras de sangre separadas en el
tiempo independientemente de la edad.
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La infeccion VIH es razonablemente excluida en nifios que no fueron amamantados si
presentan dos o mas tests virolégicos negativos realizados a la edad mayor de un mes y uno
de ellos realizado luego de cumplidos los 4 meses de edad.

La pérdida de anticuerpos VIH en los nifios con VIH DNA PCR negativos indicara que el nifio
es VIH serorevertido

La infeccion VIH es diagnosticada cuando dos tests virolégicos de muestras de sangre
separados en el tiempo son positivas independientemente de la edad.

Notificacion del diagndstico

La notificacién del diagnéstico es un aspecto fundamental en la asis-
tencia del nifio infectado VIH. La misma debe realizarse a los res-
ponsables de su cuidado de una manera gradual valorando el contexto
psicosocial familiar. El proceso de revelacién del diagndstico suele
requerir varias entrevistas para aclarar las dudas y debe ser realizada
por profesionales capacitados, siendo fundamental el trabajo de todo
el equipo multidisciplinario.

Se debe asegurar la confidencialidad del diagnéstico. Por eso la reve-
lacién del diagndéstico de infeccién VIH en la escuela o en otros me-
dios (ejemplo centros deportivos) donde concurra el nifo se realizard
si los padres o tutores lo deciden.

La adopcién universal de normativas de bioseguridad garantizardn la
proteccién de los contactos.

Se realizard la notificacién a Vigilancia Epidemioldgica del MSP (te-
léfono 409 12 00) en aquellos casos de nifios infectados.



CLASIFICACION DE INFECCION VIH EN NINOS

La clasificacién de la infeccién VIH se basa en pardmetros clinicos e

inmunoldgicos propuestos por el Centro de Control de Enfermeda-
des y Prevencién (CDC) en 1994.

Categorias clinicas:
revisién del sistema de clasificacién dela infeccién VIH.

Categoria N
Nifios que no presentan signos ni sintomas relacionados con la infec-
cién por VIH o que tienen solo una condicién de la categoria A.

Categoria A: Sintomas leves

Nifios con dos o mds de las siguientes condiciones pero sin ninguna

de las condiciones de las categorias B y C.

* linfadenopatia (mayor de 0,5 cm en mds de dos sitios o en un sitio
pero bilateral)

* hepatomegalia

* esplenomegalia

* dermatitis

e parotditis

* infeccidn respiratoria alta recurrente o persistente, sinusitis u oti-
tis media

Categoria B: sintomas moderados

Nifios con sintomas no incluidos en las categorias A y C atribuibles al

VIH:

* anemia (Hb menor de 8 g/dl), neutropenia (leucocitos menor de
1000/mm3) o plaquetopenia (plaquetas menor de 100.000 mm3)
que persisnten por mds de 30 dias.

* meningitis bacteriana, neumonia o sepsis (episodio tinico)

* candidiasis orofaringea de mds de 2 meses de duracién en nifios
mayores de 6 meses

* cardiomiopatia

* infeccién por citomegalovirus con inicio antes del mes de edad

* diarrea crénica o recurrente

* hepatitis
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estomatitis por herpes simple recurrente (mds de dos episodios en
un afio)

bronquitis, neumonitis, esofagitis por virus de herpes simple (VHS)
en un nifio menor de un mes

herpes zoster que involucra mds de un dermatoma o es recurrente
neumonitis intersticial linfocitaria (NIL)

leimiosarcoma

nefropatia

nocardiosis

fiebre de mds de un mes de duracién

toxoplasmosis con inicio antes del mes de edad

varicela diseminada

Categoria C: sintomas severos

Infecciones bacterianas severas multiples o recurrentes
candidiasis esofdgica o pulmonar

criptococosis extrapulmonar

criptosporidiasis o isosporiais con diarrea de mds de un mes de
duracién

infeccién por civomegalovirus (CMV) en mayores de un mes (en
otros sitios diferentes de higado, bazo o ganglios linfdticos)
encefalopatia por mds de dos meses sin otra causa justificable,
con sintomas progresivos

infeccién por virus del herpes simple (VHS) con dlceras
mucocutdneas de mds de un mes de duracién o compromiso bron-
quial pulmonar o esofdgico en mayores de un mes de edad.
histoplasmosis deseminada (fuera del pulmén y ganglios hiliares y
cervicales)

Sarcoma de Kaposi

linfoma primario de cerebro

linfoma de Burkitt o inmunobldstico o de células grandes o de
células B o de celularidad desconocida

tuberculosis diseminada o extrapulmonar

infeccién diseminada por Mycobactium avium complex o M.
kansasii

neumonia por Pneumocystis carinii

leucoencefalopatia multifocal progresiva

septicemia recurrente por Salmonella no typhi



* toxoplasmosis cerebral en nifios mayores de un mes
* sindrome de adelgazamiento en la ausencia de enfermedades recu-
rrentes.

Categorias inmunoldgicas basadas en el recuento de linfocitos CD4 y sus porcentajes
Modificado del MMWR 1994,43

Menor 12 meses 1 a5 anos 6 a 12 anos
Categoria inmune N/ml % N/ml % N/ml %
1 sin inmunosupresion més més més més més mas
oigual 1500 | oigual 25% |oigual 1000 | oigual 25% oigual oigual 25%
500
2 supresion moderada 750-1499 | 15a24% | 5002999 | 15a24% | 2002499 | 15a24%
3 suspension severa menos750 | menor15% | menor500 | menor15% | menos200 | menor15%

Clasificacion pediatrica del VIH que incorpora las categorias clinicas e inmunolégicas

Categoria N A B C

inmunolégica Sin sintomas | Sintomas leves Sintomas Sintomas graves
moderados

1sin evidencia N1 Al B1 C1

de supresion

2 sipresion N2 A2 B2 C2

moderada

3 supresion severa N3 A3 B3 C3

SEGUIMIENTO CLINICO Y PARACLINICO
DEL NINO EXPUESTO AL VIH

El nifio hijo de madre VIH positiva continuard su control evolutivo
con el pediatra de atencién primaria quien estard en contacto fluido
con el equipo de pediatras del Centro de Referencia de nifios hijos de
madre VIH positivas. Se recomienda un control mensual los prime-
ros 6 meses con el pediatra del Centro de Referencia hasta que la
infeccién sea razonablemente excluida y luego un control alrededor
de los 18 meses de edad, momento en el que se realiza Elisa VIH y
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una valoracién en relacién a los potenciales efectos téxicos de los
antiretrovirales recibidos in ttero y en los primeros dfas de vida.
En todas las consultas se realizard el registro de peso, talla y perimetro
craneano. Es importante evaluar el crecimiento y desarrollo ya que en
los nifios la infeccién VIH puede manifestarse en los primeros meses
de vida con dificultad en el crecimiento asi como con la pérdida de la
adquisicién de determinadas conductas.

Los nifos expuestos al VIH pueden tener mayor riesgo de exposicién
in utero de otros agentes infecciosos: Treponema pallidum, Virus He-
patitis B (VHB), Virus Hepatitis C (VHC), Toxoplasma gondi,
Citomegalovirus (CMV), asi como mayor posibilidad de contacto
con Mycobacterium tuberculosis. Es importante que en los primeros
controles del recién nacido se tengan los resultados de los estudios
correspondientes realizados durante el embarazo con el fin de descar-
tar la exposicién in dtero a dichos agentes infecciosos.

Debido a que el feto fue expuesto in ttero a drogas mielotéxicas se
recomienda realizar un hemograma en las primeras 48 horas de vida,
momento en que también se realiza PCR DNA VIH.

La solicitud de carga viral y poblaciones linfocitarias se realizard si
PCR DNA es positivo.

PARACLINICA EN EL NINO VIH EXPUESTO

mes4a meses
nacimiento | mes 1 mes2 | mes3 | mes6 | 12a18
VIH ELISA X
Hemograma X X
VDRL
PCR VIH (1)
Hepatitis C (2)
Serologia
toxoplasmosis (3) X

X X

| X< | ><| X<

1 ver diagnostico

2 si madre no tiene

serologia para Hepatitis C en el embarazo. Si madre es Hepatitis C positiva se solicitara PCR
para Hepatitis C

3 si madre adquiri6 toxoplasmosis en embarazo



PROFILAXIS PRIMARIA PARA NEUMONIA
A Pneumocystis jiroveci (P carinii)

La neumonia por Preumocystis jirovecii es una de las enfermedades
oportunistas mds frecuentes y potencialmente grave en los nifios in-
fectados VIH . Puede manifestarse en los primeros meses de vida,
antes de completar la evaluacién diagndstica e incluso con recuento
de linfocitos CD4 normales. Se manifiesta clinicamente como insufi-
ciencia respiratoria aguda Estd indicada la profilaxis primaria de
dicha infeccién en todo nifio VIH expuesto desde las 6 semanas de
vida hasta tener los elementos clinicos y paraclinicos que descartan la
infeccién VIH o hasta que cumpla el primer afio de vida En nuestro
pais la profilaxis se realiza con Trimetroprin sulfametoxasol (TMP/
SMX) 150/750mg/m2/dfa, fraccionado cada 12 horas y administra-
do tres veces por semana, en dfas consecutivos o alternos.

La profilaxis primaria se discontinuard una vez que razonablemente
sea descartada la infeccién por VIH. En caso de confirmar la infec-
cién VIH se continuard la profilaxis primaria para P jiroveci hasta el
afio de vida En los mayores de un afio infectado VIH se realizard la
profilaxis primaria de la neumonia a P jiroveci si el recuento de
linfocitos CD4 es menor al 15% (menos de 500 células/mm3 en los
nifios de 2 a 5 afos, y menos de 200 células/mm3 en mayores de 5
afos).

RECOMENDACIONES PARA LA PROFILAXIS PRIMARA DE PCP
Modificado MMWR 1995,44

Nacimiento a 6 semanas, nifio expuesto Sin profilaxis
6 semanas a 4 meses, nino expuesto Profilaxis
4 a 12 meses, infeccion VIH confirmada o indeterminada Profilaxis
4 a 12 meses , infeccion por VIH descartada Sin profilaxis
1a 2 afos, VIH confirmado CD, menor 750/mm3 o -15% Profilaxis
2 a 5 afos VIH confirmado con CD, menor 500 mm3 o - 15% Profilaxis
Mayor o igual a 5 afios con CD, menor 200/mm3 o - 15% Profilaxis
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SEGUIMIENTO CLINICO Y PARACLINICO
EN EL NINO VIH INFECTADO

El nifio VIH infectado debe ser valorado y tratado por un equipo de
salud multidisciplinario con experiencia en la patologifa VIH y en
constante vinculo con el pediatra de atencién primaria.

El seguimiento del nifio VIH infectado incluye:

* Evaluacién del crecimiento, desarrollo, nutricién, inmunizaciones,
odontolégica.

*  Evaluacién del compromiso orgdnico: piel, aparato linfoganglionar,
visceromegalias, aparato respiratorio, sistema cardiovascular,
hematolégico, renal, gastrointestinal, sistema nervioso central.

* Prevencién de infecciones oportunistas.

* Tratamiento antiretroviral especifico cuando es oportuno

* Soporte psicosocial al nifio y su familia, apoyar escolarizacién

Paraclinica:
* cada 3 meses: hemograma
- poblaciones linfocitarias
- carga viral
* En casos de nifios en tratamiento antiretroviral (TARV) paraclinica
para descartar toxicidad (dependiendo de las drogas usadas, ver
cuadro toxicidad medicamentosa)
* En pacientes con inmunodepresion severa: examen oftalmolégico
cada 6 meses

INMUNIZACIONES EN EL NINO VIH EXPUESTO
Y EN EL NINO VIH INFECTADO

En términos generales se recomiendan las inmunizaciones habituales
a los nifos hijos de madres VIH positivo dado que el riesgo de infec-
cién excede a los potenciales riesgos de la inmunizacién.

No se administran las vacunas a virus vivos atenuados (triple viral,
varicela) a los pacientes infectados VIH que tienen inmunosupresion.
Se administra vacuna antipoliomelitica Inactivada a los nifios VIH
expuestos o infectados. No se administra BCG a los pacientes infec-
tados VIH. En nuestro pafs no se vacuna con BCG al nacer al hijo de



madre VIH positiva, se le indica dicha vacuna luego de descartada
razonablemente la infeccidn.

La capacidad de los nifios infectados VIH de reaccionar a los antigenos
de la vacuna, se relaciona con su estado inmunitario en el momento
de la vacunacién lo que pudiera ser ineficaz. Hay que considerar a
tales nifios como potencialmente susceptibles a las enfermedades evi-
tables con la vacuna incluso si estdn bien inmunizados. Considerar la
inmunoprofilaxia pasiva o quimioprofilaxia luego de exposicién a ta-
les enfermedades.

Son escasos los datos sobre el efecto de las vacunaciones sistemdticas
sobre el nivel de la carga RNA de VIH en los nifios. Se ha demostra-
do en algunos estudios el incremento transitorio de la carga viral
después de la aplicacién de algunas vacunas, pero no estd demostrado
que tal incremento agrave la evolucién de la infeccién VIH.

Vacuna BCG

Los pacientes hijos de madres VIH positivo tienen mds riesgo de
padecer infeccién por M. Tuberculosis. Como la BCG es una vacuna
con bacterias vivas atenuadas, también tienen riesgo de complicacio-
nes por la vacuna. En el caso de los nifios hijos de madres VIH posi-
tivas se difiere la vacunacién hasta descartar la situacion de infeccién
VIH (con dos PCR VIH negativos sin contar el PCR del nacimiento,
ver diagndstico).

Vacuna antipoliomielitica

La vacuna que se utiliza es la polio inactivada (IPV) debido a la mayor
incidencia de efectos adversos ligados a la vacunacién con la vacuna a
virus vivos atenuados. Los hermanos y otros contactos intradomici-
liarios inmunolégicamente normales no deberfan recibir la vacuna
antipoliomielitica oral porque el virus de dicha vacuna es transmisi-
ble y por lo tanto puede ser adquirido por el contacto con inmunidad
alterada. Por lo tanto también se recomienda que los convivientes de
un paciente VIH positivo sean vacunados con vacuna polio inactivada
(IPV).

La oportunidad de la vacunacién antipoliomielitica se hace en nues-
tro pafs siguiendo las recomendaciones del Certificado Esquema de
Vacunacién del MSP.
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Vacuna contra difteria, tétanos y pertussis

Indicacién en esquema habitual.

La vacuna toxoide tiene una respuesta serolégica menor en el nifio
infectado VIH que en el no infectado.

Pertussis. En los paises donde se encuentra la vacuna pertussis acelular
se recomienda de preferencia.

Vacuna antisarampionosa, antirrubedlica y antiparotiditis (SRP)

La vacuna triple viral se aplicard a los 12 meses en el nifio VIH infec-
tado salvo que tenga inmunodeficiencia profunda (categoria 3). La
tasa de efectos adversos es baja. Se puede indicar la segunda dosis de
vacuna triple cuatro semanas después de la primera dosis en vez de
esperar a los 5 afos.

En general los nifos con infeccién sintomdtica por VIH tienen mala
respuesta inmunoldgica a las vacunas. Por lo tanto cuando los nifios
VIH infectados estén expuestos a infecciones prevenibles por vacu-
nas como el sarampién o el tétanos deben considerarse susceptibles
independientemente de los antecedentes de la vacunacién y recibir
inmunoprofilaxis pasiva si estd indicada.

Vacuna anti Haemophilus influenzae tipo B
La vacunacién debe efectuarse de acuerdo al esquema habitual.

Vacuna antihepatitis B

La vacuna e inmunoglobulina estdn indicadas al nacimiento en los
hijos de madres AgHBs positivo o con serologia desconocida y luego
se continda con el Certificado Esquema de Vacunacién (comunicado
MSP del ano 2003: ...“la vacunacién contra la hepatitis B a los re-
cién nacidos de madres AgHBs positiva debe hacerse extensiva para
los recién nacidos de madre VIH positiva en las que no se hubiera
descartado su condicién de AgHBS positiva”).

Vacuna antivaricela

Se considerard la aplicacién de la vacuna contra la varicela en nifios
infectados con VIH asintomdticos o con sintomas moderados y cu-
yos porcentajesde linfocitosT CD4 sean de 25 % o mds.



Los nifios VIH infectados tienen mayor morbilidad por el virus de la

varicela. Se recomienda vacunar los nifios infectados VIH dentro de
las categorias N1, Al del CDC.

Vacuna antigripal

Dada la susceptibilidad de la infeccién por el virus influenza y el
riesgo de complicaciones se recomienda la vacuna virus influenza
anual al paciente y convivientes.

Vacuna antineumocdcica

Se indica dicha vacuna en los nifios VIH infectados mayores de 2 afios.
La revacunacién en los menores de 10 afios se realizarfa cada 3 afios.

Vacunas indicadas en el nifio VIH positivo

- DPT . Hib — Polio Salk- Hepatitis B

- Considerar segln cada caso :Triple viral. Varicela
- Antigripal

- Antineumocaécica

Modificaciones en el nifio VIH positivo con respecto al nifio VIH negativo

. Polio inactivada Salk en reemplazo de Sabin

. Vacuna antivaricela en pacientes asintomaticos y sin inmunodepresion.

- No se aplicara la vacuna antisarampionosa en nifios con inmunodeficiencia grave
- Vacuna antigripal anual

- Vacuna antineumocadcica a partir de los 2 afios, repitiendo cada tres afios

- Contraindicada BCG
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SITUACIONES EN LAS QUE SE RECOMIENDA
SOLICITAR SEROLOGIA VIH

Existen sintomas que si bien no son especificos deben hacer sospe-
char la infeccién VIH y por consiguiente solicitar la serologfa corres-
pondiente. Estos sintomas son:

- retraso en el crecimiento pondoestatural sin causa demostrable
- retraso madurativo sin otra causa demostrable

- linfadenopatia generalizada

- hepatoesplenomegalia

- candidiasis oral severa

- diarrea crénica

- bacteriemia por Streptococus pneumoniae

- neumonitis intersticial por Preumocystis jiroveci

CONSIDERACIONES PECULIARES EN PEDIATRIA
DE LA INFECCION VIH

Si bien la patogenia de la infeccién por VIH es similar en todos los
pacientes infectados, existen consideraciones especiales en la infec-
cién en los ninos:

* La adquisicién perinatal implica que ocurra la infeccién durante
el perfodo de desarrollo inmunoldgico.

* Existe exposicién in tdtero a drogas antiretrovirales

* Existen diferencias en los marcadores inmunolégicos (cuantifica-
cién de linfocitos T-CD4), asi como diferencias en las manifesta-
ciones clinica y viroldgicas de la infeccién VIH perinatal

* La terapia antiretroviral en nifios tiene una farmacocinética especifica

* Los beneficios inmunolégicos y virolégicos del TARV deben
sopesarse en relacién a los potenciales efectos indeseables y tdxi-
cos, aparicién precoz de resistencia viral y factibilidad o no de
adherencia al régimen terapéutico indicado

* La adherencia a los firmacos por parte de los nifios y sus familia-
res merece una consideracién especial. Deben existir politicas del
estado y de la industria farmacéutica para que se investigue la
posibilidad de fabricar nuevas formulaciones para su uso en pe-



diatria. Para ello los fdrmacos antiretrovirales deberdn tener el
sabor adecuado para mejorar su aceptacién por parte del nifio,
poder reducir el nimero de dosis diarias y que sean independien-
tes de los horarios de los alimentos.

* La administracién de dosis subéptimas de fdrmacos antiretrovira-
les, sobre todo cuando existe gran replicacién viral, facilita el fra-
caso terapéutico y la seleccién precoz de resistencia.

* Gracias a los avances cientificos los nifios infectados por trans-
misién vertical estdn alcanzando la edad adulta, siendo necesario
planificar la continuacién de tratamientos y los controles de los
adolescentes para su control evolutivo y tratamiento con el médi-
co de adultos.

* El manejo eficiente de los nifios y adolescentes infectados requie-
re de un equipo multidisciplinario integrado por pediatra, enfer-
mera, asistente sociale, odontdlogo, nutricionista, psiquiatra, psi-
cSloga, neuropediatra, para brindar asistencia médica, apoyo y
contencidn al grupo familiar.

MARCADORES PREDICTIVOS

La historia natural de la infeccién por VIH en los nifios tienen dife-
rentes formas de expresién. Diez a quince por ciento de los nifios
infectados desarrollan una forma evolutiva precoz y severa con dete-
rioro clinico en los dos primeros afios de vida caracterizando un patrén
de progresién rdpido. La mayor parte, un 50 a 70% presenta un patrén
de evolucién intermedia, predominando los sintomas leves en los prime-
ros 5 a 7 afios de vida. Un tercer grupo entre 10 a 15% presenta una
progresion lenta, sin manifestaciones hasta los 8 afos o mds.

La evaluacién prondstica se basa en el nivel de las subpoblaciones
linfocitarias circulantes y de la carga viral.

Marcadores inmunoldgicos:

En los nifios, debido a las variaciones fisiolégicas del nimero de
linfocitos con la edad, la medida de linfocitos se valora en porcentaje
(existe una hiperlinfocitosis progresivamente decreciente entre el na-
cimiento y la edad de 6 afios) .

33



34

El umbral del déficit inmunoldgico expresado en porcentaje es el mismo
en las diferentes edades, pero es diferente si se expresa en valores
absolutos.

En el nifio mayor de 2 afios la morbilidad infecciosa por gérmenes
oportunistas estd directamente relacionada al deterioro inmunolégico,
expresado por la linfopenia T-CD4. En el nifio menor de 2 afios de
edad, sobre todo en el menor de un afio, las infecciones oportunistas
pueden observarse incluso con porcentaje de linfocitos T-CD4 supe-
riores a 25%.

Marcadores viroldgicos

Si bien la carga viral es un marcador predictivo de la evolucién de la
enfermedad, no tiene el mismo valor que en el adulto para predecir la
incidencia de la morbimortalidad.

La carga viral analizada en forma aislada carece de un valor predictivo
preciso en cuanto a la evolucién que seguird la enfermedad. Los valo-
res de carga viral son globalmente mds elevados que en el adulto.

El recién nacido infectado VIH suele presentar una carga viral baja
al nacer (menor de 10000 copias/ml) y aumenta en las primeras se-
manas de vida debido a su inmadurez inmunolégica que no le permi-
te contener la replicacién viral. En las primeras semanas de vida exis-
te un pico de replicacién muy elevado (mds de 107 copias ARN
VIH/ml) siendo su descenso posterior muy lento. En los primeros 24
meses de vida el descenso se estima en 0,6 log/afio y luego de esa

edad de 0,3 log/ano.

Los nifos que desarrollan una forma de presentacién evolutiva pre-
coz y severa tienen una media de carga viral mds elevada en las prime-
ras semanas de vida, pero con una dispersién muy grande de resulta-
dos lo que hace dificil hacer su prediccién. Por otra parte valores de
carga viral elevados en los 2 primeros afios de vida no son sinénimo
de evolucién desfavorable. Durante el primer afio de vida es dificil



valorar la carga viral alta porque hay un solapamiento entre la carga
viral de los nifos que van a progresar répidamente y los que tendrdn
una progresion lenta.

Actualmente conociendo el porcentaje de CD4, los valores de carga
viral y la edad del nifio se puede estimar el riesgo probable de progre-
sién clinica a SIDA o muerte a los 6 y 12 meses en nifios infectados
no tratados. Ver tablas en anexos.

El porcentaje de CD4 y la carga viral son predictores de progresién
independientes, el principal marcador para decisiones terapéuticas es
el porcentaje de CDA4.

Los estudios disponibles sobre los cambios bioldgicos en los prime-
ros afios de vida son previos al uso generalizado de tratamiento para
la transmisién vertical siendo necesarios estudios acerca de la evolu-
cién de los nifios infectados de madres tratadas.

En los nifios con tratamiento antiretroviral se observa un incremento
de CD4 con una adecuada respuesta inmunitaria y una disminucién
del riesgo de infecciones oportunistas.

FARMACOS ANTIRETROVIRALES

El tratamiento antiretroviral (TARV) habitualmente se basa en la com-
binacién de tres o mds fdrmacos antiretrovirales, empleando
inhibidores andlogos nucledsidos de la transcriptasa inversa (INTR)
asociados a un inhibidor no nucleésido de transcriptasa inversa
(INNTR) o a un Inhibidor de Proteasa (IP).

En la adolescencia la dosis de antiretrovirales se determina por el
desarrollo puberal. En los nifios en estadio I y II de Tanner se siguen
los esquemas terapéuticos pedidtricos; en los estadios IV y V las reco-
mendaciones usadas son las de los pacientes adultos y en el estadio I1I
de Tanner, depende del criterio del médico tratante, pudiendo seguir-
se cualquiera de las 2 recomendaciones.

En general las dosis usadas de antiretrovirales en pediatria son rela-
tivamente mds elevadas que las usadas en adultos, salvo en los
neonatos.
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Las dosis de los fdrmacos antiretrovirales usados en pediatria se
calculan en relacién a la superficie corporal.

Célculo de superficie corporal (SC) en metros cuadrados:

SC :\/ (peso en Kg x estatura en cm) / 3600

En el anexo se encuentra la tabla de los firmacos antiretrovirales dis-
ponibles en pediatria en nuestro pais y las dosis recomendadas.



FARMACOS ANTIRETROVIRALES
Inhibidores analogos nucledsidos de la transcriptasa reversa (INTR)

Todos los INTR salvo el ddC (aprobado para mayores de 13 afios)
estdn aprobados para su uso en pediatria y es el grupo de firmacos
con el que se tiene mds experiencia en esta franja etaria. Muchos de
ellos se encuentran en presentacién jarabe bien aceptados por los
nifios.

Inhibidores no nucledsido de la transcriptasa reversa (INNTR)

Dentro de este grupo se encuentran disponibles la nevirapina y el
efavirenz. La nevirapina estd disponible en forma de solucién y com-
primidos. En nifios se administran dosis de nevirapina y efavirenz
relativamente mds elevada que en adultos, pero se desconoce la dosis
6ptima de efavirenz para los 3 primeros afios de vida.

Inhibidores de Proteasa (IP)

Hasta el momento, los IP son un grupo de firmacos mal adaptados
para su uso en pediatrfa. Si bien existen algunos de ellos en forma de
solucién o de polvo, no son bien aceptados por los nifos, lo que
dificulta la adherencia.

Los IP mds usados en nifios son nelfinavir, ritonavir y la asociacién
de lopinavir con dosis bajas de ritonavir (lopinavir/r).
Existe un escaso rango terapéutico en la mayoria de los IP.

Para obtener la mdxima supresién de la replicacién viral es necesa-
rio mantener niveles adecuados de IP en el valle.

La biodisponibilidad de nelfinavir es muy variable en nifios sobre
todo en lactantes y ademds se ve modificada por el tipo de ingesta. La
concentracion plasmdtica es variable entre uno y otro paciente. Con-
siderar las concentraciones de nelfinavir en el valle es impredecibles
en nifios pequefios, los que requieren dosis altas, sobre todo en los 2
primeros afios de vida. Debido a que con las dosis estdndar los nifios
pueden tener concentraciones en el valle por debajo de las terapéuti-
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cas, en los ultimos afios se aumentd las dosis de nelfinavir en pedia-
trfa. La dosis diaria recomendada es de 110 a 120 mg/kg repartida
en 2 a 3 veces, (existe experiencia en nifios de que es igualmente
eficaz cuando es fraccionado en 2 veces en vez de 3).En nifios meno-
res de 1 afio la dosis recomendada es incluso mayor de 150 mg /kg /

dia.

Se utilizan dosis bajas de ritonavir para potenciar los efectos de los IP
(efecto booster), aunque esto no se usa junto al nelfinavir. Las dosis
bajas de ritonavir como potenciador no conduce a la seleccién de
cepas resistentes ya que las concentraciones alcanzadas por ritonavir
no llegan a la zona de presién selectiva.

El'IP que ha demostrado beneficiarse mds con el booster de ritonavir
es el lopinavir, no habiendo datos de farmacocinética concluyentes
acerca de lopinavir/r en menores de 6 meses.

Los estudios de multiterapia con IP en nifios han mostrado una tasa
no despreciable de “falla virolégica”. Solo 1 nifio de cada 2 tiene a los
6 meses de tratado una carga viral inferior a 10.000 copias/ml) . Esto
puede deberse a la dificultad en cumplir con el tratamiento o a una
menor biodisponibilidad de los IP. Las consecuencias de la persisten-
cia de la replicacién viral bajo tratamiento con IP no han sido aun
suficientemente valoradas.

En un estudio realizado en el Centro Hospitalario Pereira Rossell don-
de se incluyen 66 nifios infectados VIH en TARV usando nelfinavir, se
observé en dos terceras partes una mejorfa clinica. La tercera parte de
los casos analizados tuvieron carga viral indetectable en la semana 21.
Cincuenta y ocho por ciento discontinuaron el tratamiento.

Nuevos farmacos antiretrovirales de proxima utilizacion en pediatria

Emtricibina es un nuevo INTR con actividad contra el virus VIH y el
virus de la Hepatitis B.



Enfuvirtide (T 20) Es un fdrmaco perteneciente a una nueva familia
de antiretrovirales, los inhibidores de fusién. Se administra mediante
inyeccién subcutdnea 2 veces al dia. Estarfa aprobado para mayores
de 6 afios.

Uso racional del tratamiento antiretroviral en pediatria

La historia natural de la infeccién VIH en nifios tiene un espectro
amplio, con pacientes progresores rdpidos a no progresores. Los es-
quemas terapéuticos potentes no han erradicado hasta el momento la
infeccién VIH.

La dificultad de conseguir cargas virales indetectables en nifios, junto
a los efectos téxicos de los antiretrovirales, puestos en evidencia, han
hecho que las recomendaciones europeas y americanas sean menos
agresivas y se da a los marcadores inmunolégicos (% CD4) impor-
tancia fundamental como indicador de inicio y cambio del TARV.

39



40

Es importante lograr un equilibrio entre no retrasar demasiado el
inicio del TAR que pueda conducir a un excesivo deterioro
inmunolégico y minimizar los efectos secundarios.

MINIMIZAR NO RETRASAR
EFECTOS EVITAR DANO
SECUNDARIOS INMUNOLOGICO

SECIPARCS R

Objetivo del tratamiento antiretroviral en pediatria

* Mejorar la calidad de vida, prolongar la vida

* Mejorar la situacién inmunoldgica retardando la progresion clinica.
La mayoria de los nifios en tratamiento con TARV logran una buena
reconstitucién inmunitaria aunque no se obtenga la supresién viral.

* Disminuir al mdximo los niveles de carga viral para evitar la selec-
cién de cepas resistentes a fdrmacos.

* DPostergar o disminuir las consecuencias de la infeccién

* Los nifios menores de 12 meses que requieren iniciar TARV pre-
sentan una respuesta éptima con la terapia evitando el deterioro
timico y la afectacidn del sistema nerviosos central.

MOMENTO DE INICIO DE TARV

Los factores que llevan a considerar el inicio de la terapia antiretroviral
en nifios se basa en la severidad de la enfermedad y el riesgo de progre-
sién de la misma EI TARV se indica segin la edad, el estadio clinico
e inmunolégico basado en la clasificacién del CDC (tabla 1) anexo.

Hay que ser cauto con los valores de CD 4 y de carga viral ya que
fluctdian con enfermedades intercurrentes, estadios fisiolégicos y los
diferentes test usados en la medicién. Antes de tomar decisién de
iniciar la terapia antiretroviral se recomienda tener dos resultados de
carga viral y poblaciones linfocitarias.

Siguiendo las recomendaciones de las gufas PENTA las indicaciones
de iniciar TARV se basan en la estimacién del riesgo a la progresién



de SIDA y muerte segtin los porcentajes de CD4 y de carga viral
(tabla 2, tabla 3, grifico 1, grifico 2) Las gufas PENTA recomiendan
iniciar el tratamiento manteniendo el riesgo de progresién a SIDA en
un afio en menos del 10% y de muerte de menos del 5%.

Antes de iniciar la terapia antiretroviral hay que tener en cuenta:

* La complejidad del TARV

* Los potenciales efectos secundarios a corto y largo plazo

* El efecto de la terapia de inicio siendo muy importante la acepta-
cién de la primera opcién de TARV.

* La presencia de coinfecciones que afectardn la eleccién de TARV
como son la tuberculosis, la hepatitis B o C, la enfermedad renal o
hepdtica

e La interaccién con otros firmacos

* La capacidad del cuidador en suministrar la medicacién al nifio

El inicio de TARV raramente es una emergencia. Se recomienda dis-
poner del tiempo que sea necesario para tomar la decisién de inicio
de TARYV, lo que se hard con la participacién de todo el equipo de
salud, las personas a cargo de cuidar al nifio y con el nifio en el caso
de nifios mayores.

La indicacién del inicio del TARV es diferente segtin la edad ya que
se considera a los nifilos menores de 12 meses como grupo de riesgo.
A esta edad no hay buenos marcadores predictivos, tienen mayor
riesgo de progresar a SIDA y de encefalopatia.

No hay consenso internacional sobre el tratar o no a los menores de
un afo con independencia de la clinica inmunologfa y virologia

Si bien algunos expertos recomiendan iniciar TARV en los menores
de un ano con independencia de la clinica, inmunologia y virologfa,
se puede decidir no tratar y hacer una monitorizacién clinica y
paraclinica exhaustiva (cada 4 a 8 semanas).

Si existe un deterioro en el desarrollo neuroldgico, failuro to thrive o
estadio B en el menor de un afio habrfa que considerar iniciar TARV
El meta andlisis prevee que a los 6 meses existe un riesgo aproxima-
do de desarrollar SIDA en los siguientes 6 meses del 10% con CD4
menor del 35% y del 15% con CD4 del 25%.
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Es importante continuar haciendo investigaciones cientificas para
conocer cuales son los predictores de la progresién neuroldgica en los
nifios infectados VIH. Identificar tempranamente a los nifios con
riesgo de encefalopatia es importante para comenzar el TARV lo sufi-
cientemente precoz, con lo que se evitarfa el dafio neuroldgico per-
manente.

En los mayores de 12 meses el riesgo de progresién a SIDA se estima
de 10% cuando el porcentaje de linfocitos CD4 es de 15% (0 20% en
el nifio de 1 a 3 afos).

En mayores de un afio de edad el nivel de la carga viral se considera
también un factor de riesgo de progresion, aunque de menor valor
que los linfocitos CD4. No se ha establecido el valor de carga viral a
partir de la cual se recomienda iniciar el TARV. Datos del metaandlisis
muestran que existe riesgo de mds del 10% de desarrollar SIDA en el
siguiente afio en los mayores de 1 afio si la carga viral es mayor de
250.000 copias/ml.

Se considerard con cautela el TARV en nifios en clase B, pudiéndolo
diferir, cuando el nivel de CD4 es mayor de 20% y la CV menor de
250 000 copias/ml.

Se diferird el tratamiento en situacién clinica N o A, CD4 mayor de
20% vy carga viral menor de 250.000. copias/ml con adecuada vigi-
lancia clinica y paraclinica.

(tabla 2)

Tabla 5 Recomendaciones de inicio de tratamiento antiretroviral

Nifios menores de 12 meses*-
Tratar - asintomaticos o con pocos sintomas si CD4 < 25 0 35% o carga viral
plasmatica > 1.000.000 copias/ml

- sintomaticos estadios B o C* niflos menores 12 meses no tratados:
realizar monitorizacion clinica y paraclinica cada 4 a 8 semanas

Nifios mayores de 12 meses
Tratar - estadio C
-CD4 < 15% (0 20% en menores de 3 afios de edad)
Considerar TARV - estadio B si CD4 < 20% y CV > 250.000 copias ml
Diferir TARV - con vigilancia estrecha si situacion clinica N o Ay CD4 > 20% y CV
< 250.000 copias/ml




OPCIONES DEL TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL

Consideraciones:

Existen variables clinicas, inmunoldgicas, viroldgicas, sociales y psicoldgi-
cas cuando se quiere seleccionar el plan terapéutico mds adecuado para
cada nifio.

Hay que escoger esquemas terapéuticos potentes para obtener la mejor
reconstitucién inmunoldgica y la mejor calidad de vida, con el minimo de
efectos téxicos y secundarios. Pero a su vez es fundamental lograr la éptima
adherencia del paciente al tratamiento, para lo que se requiere una buena
aceptacién del nifo (tipo presentacién, sabor), lo tolere bien, y tenga un
soporte familiar adecuado.

Por todas estas consideraciones es que la terapia antiretroviral debe ser
cuidadosamente planeada por el equipo de salud y discutida con los res-
ponsables del paciente, y cuando sea posible con el paciente, debiendo ser
una terapia individualizada.

Combinaciones de farmacos en terapia de inicio

El'TARV combinado retarda la progresién de la enfermedad, disminuye la
viremia en forma mantenida y retrasa la seleccion de mutantes resistentes.
Todavia se dispone de pocos datos sobre seguridad y toxicidad a largo plazo
de la utilizacién de fdrmacos antiretrovirales en menores, por lo tanto debe
asegurarse el méximo beneficio del tratamiento, no malgastar posibilidades
terapéuticas futuras tratando de obtener una buena adherencia.

Tabla 6

Combinaciones de andlogos de nucleésidos mds utilizados

AZT + 3TC: combinacion que puede ser administrada en lactantes y tiene buena tolerancia.
En hijos de Madres que han recibido tratamiento antiretroviral durante el embarazo se
recomienda una prueba de resistencia para conocer la sensibilidad. En adolescentes facilita
la adherencia el administrarlo en forma conjunta en un comprimido.

AZT + ddl: Al ser los primeros antiretrovirales comercializados hay experiencia en su uso en
pediatria. Son bien tolerados.

AZT + Abacavir (ABC): Combinacion recomendad para el tratamiento de pacientes con
encefalopatia asociada al VIH, ambos farmacos logran concentraciones elevadas en LCR.
Abacavir presenta el riesgo de reacciones graves de hipersensibilidad, potencialmente
fatales. Si se sospecha la existencia de dichas reacciones el farmaco debe suspenderse
inmediatamente y contraindicar su reintroduccion.

ABC es utilizado también como farmaco de segunda linea. Ambos farmacos se disponen en
forma de solucion y son bien aceptados por los nifios.

Se contraindica la asociacion de AZT + d4T
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Tabla 7

Ventajas y desventajas de drogas TARV y sus combinaciones

Ventajas Desventajas

ZDV+3TC Experiencia amplia Supresion medular con ZDV
Comprimido para nifios
grandes (ZDV+3TC)

Formulas liquidas agradable

sabor

Puede darse con alimentos

ZDV + ddI Experiencia en su uso Supresion medular con ZDV

Pancreatitis, neurotoxicidad
con ddl
Relacién con las comidas
con el ddl

DAT + 3TC Moderada experiencia D,T mayor asociacion con
Puede darse con alimentos acidosis lactica, neuropatia,

lipoatrofia, hiperlipemia

ABC + ZDV Formulas liquidas Potencial reaccion
Puede darse con alimentos hipersensibilidad al abacavir

Supresion medular ZDV

ABC + 3TC Formulas liquidas Potencial reaccion
Puede darse con alimentos hipersensibilidad al abacavir

D,T + ddl Potencial toxicidad sinérgica

Mayor incidencia de acidosis
lctica con el d,T

Relacion con alimentos con
el ddl

EFV Potente actividad antiretroviral | Uso mayor 3 afios
Administracion 1 vez dia Efectos neuropsiquiatricos
Puede darse con alimentos
(No dar con alimentos grasos)

NVP Formula liquida Incidencia alta de reacciones
Dosis avalada para nifios de hipersensibilidad
pequefios Efectos toxicos hepaticos
Puede darse con alimentos

NFV Férmula en polvo Polvo mal tolerado

Diarrea
Se recomienda dar con
alimentos

LPV/r Formula liquida, elevada Solucion de mal sabor

concentracion de la solucién
Puede darse con alimentos
Alta barrera genética




TERAPIA DE INICIO

En la terapia de inicio se dispone en pediatria de mds informacién
con la asociacién de 2 INNTR +1 IP Existen datos de farmacocinética
y farmacodinamia de algunos IP como nelfinavir en nifios pequefios
y se estd acumulando experiencia de lopinavir/r en menores de 6
meses.

Otros tipos de TARV se basan en 2 INTR con 1 INNTR o el uso de
3 INTR.

Cada régimen terapéutico tiene sus ventajas e inconvenientes.

El TARV basado en IP es de alta potencia, pero presenta poca adhe-
rencia al tratamiento. Esto trae aparejado la posibilidad de estar dan-
do dosis subéptimas lo que aumenta el riesgo de acelerar la aparicién
de resistencia viral. Ademds presenta mayores efectos secundarios de
lipodistrofia.

EI TARV basado en INNTR es mds aceptado por los nifnos, es efecti-
vo pero si no logra suprimir la replicacién viral existe mayor riesgo
de resistencia. Existe resistencia cruzada entre los miembros de este

grupo.

El TARV basado en 3 INTR es bien aceptado por los nifios pero
presenta menor potencia que los otros regimenes.

Existe mds experiencia en pediatria con la asociacién de IP, pero son
frecuentes los efectos téxico-metabdlicos y se agrega el problema del
incumplimiento por parte de los nifios. En adultos existe buena res-
puesta incluir un INNTR (Efavirenz, Nevirapina) asociado a 2 INTR.
Pero con esta combinacién existe menos experiencia en pediatria
sobre todo en menores de 3 afios El Efavirenz es una opcién terapéu-
tica en los mayores de 3 afios.

La eleccién del TARV en diferentes edades contintia en debate. La
decisién de usar INNTR o PI en régimen de primera linea estd sien-
do valorado en el estudio randomizado PENPACT 1.
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Se ha demostrado que altas concentraciones plasmdticas de nelfinavir
se asocian con una buena respuesta virol6gica a las 48 semanas, pero
que es dificil obtener esa alta concentracién en nifios pequefos. Se ha
demostrado también que la combinacién que usa nevirapina requiere
una dosis mayor a la habitual, recomenddndose 300 mg/m?2 dfa.

En la primera opcién terapéutica hay que elegir tratamientos simples
y bien tolerados ya que las fallas en el primer tratamiento son general-
mente por fallas de adherencia méds que por efectos téxicos. Cuando
se va a iniciar el primer plan de terapia antiretroviral ya hay que
pensar cudles opciones terapéuticas dejamos para el futuro.

Tabla 8

Combinaciones recomendadas en terapia antiretroviral de inicio

y 19

Nifios menores de 12 meses Combinacion con IP: 2 INTR (AZT +3T0)
+

IP (nelfinavir)

23
Combinacion con INNTR : (AZT+3TC)
+
nevirapina
(existe menos experiencia)

Nifios mayores de 12 meses 13)
Combinacién con IP
2 INTR (AZT+3TC)
+
Nelfinavir

2?9)
Combinacion con INNTR
2 INTR + EFV (>3 afios) o Nevirapina
(existe poca experiencia)




Recomendaciones en la terapia de inicio:

* Debe ser individualizada

* En menores de un afio hay que considerar la historia previa de
exposicion a antiretrovirales por parte de la madre durante el em-
barazo y en los primeros dias de vida del nino

* Se recomienda el inicio del TARV con 2 INTR +1IP(es lo que se
tiene mds experiencia en nuestro medio)

* Entre los INTR existen varias opciones vélidas considerando la com-
binacién con abacavir como para ser usado en casos especiales

* Entre los INNTR se considera de eleccién efavirenz en los mayo-
res de 3 afos.

* Entre los IP se considerard de preferencia nelfinavir

Al iniciar un nifio la TARV se recomienda una correcta monitorizacién
clinica y paraclinica recomendando una planilla de seguimiento centraliza-
da. (anexo).

Reconstitucién inmunoldgica luego de iniciada la TARV

Con el inicio de una terapia antiretroviral eficaz se logra controlar la
replicacion viral y la elevacién de linfocitos T-CD4 en forma mds lenta y
progresiva.

En este periodo y dependiendo de la recuperacién de los linfocitos CDA4,
pueden manifestarse disturbios metabdlicos e infecciones oportunistas
latentes que no tenfan expresién clinica debido a la falta de reconoci-
miento por parte del sistema inmunolégico (herpes zoster, tuberculosis,
citomegalovirosis, dermatitis atdpica, etc.). Esta patologia forma parte
del proceso de reconstitucién inmunoldgica inmediata de duracién de 4
a 12 semanas y no debe ser considerado como falla terapéutica o resis-
tencia viral.

Interacciones farmacocinéticas

La mayorfa de los antiretrovirales en especial los INNTR vy los IP tienen
interacciones medicamentosas por ser inhibidores o inductores enzimdticos.
Las interacciones farmacocinéticas se deben sobre todo a la interaccién de
algunos antiretrovirales con el citocromo P 450 Antes de prescribir un
fdrmaco a un paciente se debe consultar sobre las posibles interacciones
medicamentosas (tabla interacciones medicamentosas).
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CONCEPTO DE EXITO TERAPEUTICO

El éxito terapéutico se basa en pardmetros clinicos y paraclinicos
Pardmetros clinicos: crecimiento pondo estatural, desarrollo
psicomotor, control de las infecciones, mejorfa de la calidad de vida.
Pardmetros de laboratorio: Reduccién de carga viral superior a 1 log
luego de 4 a 6 semanas de tratamiento.

Elevacién de 5% en el nivel de CD, para los pacientes en categorfa
inmunoldgica 3.

Elevacién o mantenimiento de los CD, para las categorfas 1 o 2.

CONCEPTO DE FRACASO TERAPEUTICO

Se considerard fracaso terapéutico si existe:

- Evidencia de progresién de enfermedad por los pardmetros clini-
cos, inmunoldgicos o virolégicos

- Intoxicacién, intolerancia o no adherencia al tratamiento

Criterios clinicos de fracaso terapéutico

- Deterioro neurolégico progresivo (en estos casos el cambio de
tratamiento debe incluir firmacos que penetren al SNC entre los
que se recomiendan zidovudina, abacavir, lamivudina, estavudina).

- Falla de crecimiento.

- DProgresién de la enfermedad a categorfa clinica C. Se considera
que un cambio de categoria clinica de A a B con estabilidad
inmunoldgica y viral no implica un cambio de tratamiento pero si
una estrecha vigilancia.

Criterios inmunologicos: de fracaso terapéutico

El nimero de linfocitos CD, y su porcentaje son predictores de pro-
gresién de enfermedad y muerte. Antes de considerar fracaso tera-



péutico segtin el patrén inmunolégico debe confirmarse con otra de-
terminacién de poblacién linfocitaria realizada por lo menos con una
semana de intervalo de la anterior.

Se debe considerar un cambio de tratamiento si existe alguna de las

siguientes situaciones:

- Cambio de categorfa en la clasificacién inmunolégica (ver tabla
CDC dlasificacién inmunoldgica)

- Descenso de CD4 de mds del 5% en los nifios en categoria
inmunoldgica 3 (menor 15%)

- Disminucién rdpida del ndimero de linfocitos CD4 en un valor
significativo (mds del 30% en menos de 6 meses)

Criterios virologicos de fracaso terapéutico

Hay que tener en cuenta que la carga viral en nifios infectados por via
perinatal es mds alta que la del adulto, la respuesta al tratamiento mds
lenta y pese al tratamiento se consigue con menos frecuencia la supre-
sién total de la viremia.

Aunque existe un riesgo de acumulacién de resistencias se considera
que el fracaso virolégico no debe ser considerado en forma aislada
para un cambio. Al interpretar la carga viral hay que tener en cuenta
la variabilidad de la misma. Se comienza a valorar la respuesta
virolégica al tratamiento luego de las 4 semanas, aunque el tiempo
para lograr una mdxima respuesta dependerd del valor de la carga
viral al inicio del tratamiento"”. Luego de obtenida la mdxima res-
puesta viroldgica la carga viral se monitorizard cada 3 meses. Antes
de considerar una falla viroldgica se deben tener dos mediciones de
carga viral con intervalo de por lo menos una semana.

Las situaciones siguientes deben considerarse como falla virolégica,
que necesitarfa un cambio del régimen antiretroviral. Como estas
situaciones pueden ser explicadas por la no adherencia al tratamien-
to, antes de iniciar nuevos firmacos hay que analizar si el plan tera-
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péutico se estd cumpliendo en la forma correcta, tal como es reco-
mendado.

- Si luego de 8 a 12 semanas de tratamiento antiretroviral con tres
drogas el descenso de la carga viral es menor al minimo aceptable
(reduccién de menos 1,0 log en relacién al nivel inicial).

- Aumento persistente de la carga viral después de iniciado el trata-
miento: Mds de 0,5 log en nifios mayores de 2 afios y mds de 0,7
log en nifios menores de 2 afios.

Considerar:

- Niflos que tuvieron carga viral indetectable con TARV y luego
tienen carga viral detectable pero en nimero inferior al previo al
tratamiento, deben valorarse con mayor periodicidad.

- La persistencia de una carga viral detectable luego de 6 meses de
TARV no significard cambio de tratamiento si existe respuesta
clinica e inmunoldgica aceptables, siempre y cuando la carga viral
haya disminuido por lo menos 1,5 a 2,0 log 10.

Tabla 9 Consideraciones de cambio terapéutico

Cambios basados en consideraciones clinicas:

- Aparicion o progresion de afectacion neuroldgica

- Detencion del crecimiento con afectacion de percentiles peso/talla sin otra justificacion
- Progresion de la enfermedad con cambio a categoria C

Cambios basados en consideraciones inmunoldgicas:

- Descenso de categoria en la clasificacion inmunoldgica:

- Cambio importante en el percentil de los CD4, con caida superior al 5% en 6 meses.

- Disminucion rapida e importante del nimero absoluto de CD4 (mas del 30% en 6 meses)

Cambios basados en consideraciones virologicas:
Debe valorarse en el contexto global del paciente e investigar la causa..-

Toxicidad o intolerancia al tratamiento actual

Aprobacion del uso de nuevos farmacos o de regimenes de tratamientos menos
toxicos y mas eficaces que el actual

Tomado de las recomendaciones CEVIHP/SEIP/AEP/PNS 2005



INTOLERANCIA A LOS MEDICAMENTOS

Antes de considerar el cambio de TARV por intolerancia se debe
considerar que los sintomas mds frecuentes como nduseas, vémitos,
dolor abdominal y cefalea son leves y generalmente desaparecen luego
de las primeras semanas de tratamiento. Para algunos firmacos, como
la Nevirapina, se la inicia con dosis subterapéuticas y luego se au-
menta gradualmente para mejorar la tolerancia y disminuir los efec-
tos adversos.

TERAPIA DE CONTINUACION

En la eleccién de un nuevo plan terapéutico hay que tener en cuenta
un andlisis de las causas de la falla del TARV previo. Analizar el
tratamiento usado previamente, evaluar la adherencia, la toxicidad, la
accesibilidad a los firmacos.

Cada cambio suele resultar menos eficaz al anterior. Cada cambio
implica perder opciones terapéuticas y menos firmacos para el fu-
turo.

Monitorizar la respuesta al nuevo plan al mes de iniciado y luego cada
3 meses.

Al cambiar a un nuevo régimen terapéutico toda otra medicacién que
reciba el paciente debe ser valorada para detectar posibles interacciones
medicamentosas.

Es apropiado elegir un plan terapéutico de ficil aceptacién.

De ser posible antes de decidir un cambio terapéutico se tratard de
realizar un test de genotipificacién.
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Terapia de continuacién si no se cuenta con un test de genotipificacion:

En aquellos nifios que en terapia de inicio estaban recibiendo 2 INTR
y 1 INNTR la opcién razonable de cambio serfa 2 nuevos INTR
y11IP.

En aquellos nifios que en terapia de inicio estaban recibiendo 2 INTR
y 1 IP se puede optar por

2 nuevos INTR mds un IP potenciado

0
2 nuevos INTR y 1 INNTR

o
1 INTR nuevo mds 1 INNTR y un IP potencido:
(D, TEfavirenz, Lopinavir/r)

Siempre tener en cuenta que no exista resistencia cruzada.
En aquellos nifios que estaban recibiendo 3 INTR de inicio se puede
optar por 2 INTR nuevos y 1 INNTR o por 2 INTR y 1 IP.

Fallas TARV multiples

En ciertas ocasiones es posible reintroducir drogas previamente
prescriptas y mal toleradas.

Combinaciones de salvataje pueden incluir mds de tres drogas (Trata-
miento antirretroviral de alta actividad, conocido como Mega HAART
en inglés). Aunque existe el riesgo de mala adherencia y toxicidad.
El nifio que crece con VIH tiene el problema de resistencia a multi-
ples drogas.

ADHERENCIA

La adherencia en la TARV es el buen cumplimiento de la terapia
indicada. El incumplimiento del tratamiento se define por omitir al-
gunas tomas, no respetar su horario, cambiar las dosis, no relacionar-



las con las comidas cuando ello estd indicado, abandonarlo periédica-
mente.

Para conseguir un adecuado control de la replicacién viral se debe

cumplir en un 95% con el TARV.

Se ha demostrado que la adherencia es un factor determinante esen-
cial para suprimir la carga viral. Ademds la mala adherencia podria
llevar a niveles subéptimos de los férmacos antiretrovirales con el
consiguiente desarrollo de resistencia a una o mds de ellos.

También se ha observado que el cumplimiento se relaciona con el
sabor de algunos IP que resultan desagradables para los nifios.

El menor cumplimiento del tratamiento se observa en los menores de
un afio por el rechazo o la dificultad en administrar firmacos y en la
adolescencia.

La adherencia al tratamiento debe ser valorada por todo el equipo de
salud, incluyendo pediatra, psicélogo, personal de farmacia, asistente
social. La familia y cuando es posible el nifio deberdn participar en la
decisién del plan de tratamiento (cudndo y c6mo) brinddndoseles una
informacién detallada del mismo. Hay que disponer de una
dispensacién accesible de los fdrmacos los que deben registrarse co-
rrectamente en la historia clinica, asi como su retiro de la farmacia
en forma personalizada.

El correcto cumplimiento del TARV evita el fracaso terapéutico y la
seleccién de resistencias.

Estrategias para promover la adherencia
a los farmacos antiretrovirales

Estrategias con la familia
* Conocer la estructura familiar, el nivel cultural y econémico, su
situacién psicoldgica

Informar y educar al paciente y la familia acerca del tratamiento,
explicando sus beneficios, asi como el riesgo de efectos tdxicos y la 53
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aparicion de resistencias. El plan terapéutico indicado debe ser entre-
gado por escrito, ofreciendo un acceso adecuado a los firmacos

Sugerir distintas ideas que ayuden a recordar la toma regular de las
dosis de la medicacién

Estrategia con el tratamiento

- Elegir formulaciones adecuadas para la edad.

- Seleccionar el firmaco que implique el menor nimero de tomas
posibles en el dia.

- Adaptar las tomas al régimen horario habitual del nifio

- Simplificar el plan para evitar en lo posible la requerida relacién
de ciertos férmacos con las comidas

- Elegir fdrmacos que por su sabor el nifio pueda aceptar mejor

- Permanecer alertas para anticiparse a los efectos adversos.

- Evitar interacciones farmacolégicas

Intervenciones del equipo asistencial

- Evaluar en cada visita los problemas individuales en relacién al
cumplimiento del TARV

- Intervencién del asistente social y del psicélogo

- El encargado de farmacia la debe registrar para cada paciente la
medicacién que retira.

EFECTOS ADVERSOS

El TARV puede producir en los nifios las mismas alteraciones
metabdlicas descritas en los adultos: redistribucién de la grasa corpo-
ral, hiperlipemia, hiperglicemia, hiperlactatemia, acidosis ldctica, he-
patitis toxica,osteopenia, osteoporosis, osteonecrosis, complicacio-
nes hematoldgicas, reacciones de hipersensibilidad:



MANIFESTACIONES
Dermatologicas

CLINICA

Erupcion cutanea diseminada
Eritema multiforme

Sindrome de Stevens Jonson
Mucositis

Lipodistrofia

Afinamiento de miembros
Giba dorsal
Distribucion centripeta de la grasa

Cardiovasculares

Miocardiopatia
Obstruccion coronaria

Renales

Nefrolitiasis

Osteoarticulares

Necrosis aséptica de cabeza de fémur
Fracturas patoldgicas
Osteopenia

Musculares

Miopatia

Neurol6gicos

Neuropatia periférica
Accidente vascular cerebral isquémico

Psiquiatricas

Alteraciones del comportamiento
Trastornos en el suefio
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Es dificil atribuir a cada férmaco cada uno de los efectos secundarios

pero en general se sabe que:

- Los INTR son los principales responsables de la atrofia de grasa
periférica y de la toxicidad mitocondrial.

- Los INNTR son responsables del aumento de los lipidos pero en
menor grado que los IP.

- Los IP son los principales responsables de la distribucién central
de la grasa, el aumento del colesterol, LDL triglicéridos y de la
resistencia periférica a la insulina.

Acidosis lactica

Los pacientes que reciben INTR tienen riesgo de hiperlactatemia, la
que en ninos habitualmente es asintomdtica. La hiperlactatemia
sintomdtica es poco frecuente (menos de 2,5% registrado en adul-
tos). La acidosis ldctica es debida a la disfuncién mitocondrial indu-
cida por el tratamiento con INTR (con mds frecuencia con ddI y

D,T).

La sintomatologfa de la acidosis lictica puede ser de inicio agudo o
subagudo, dado por mialgias, nduseas, vémitos, anorexia, pérdida de
peso, hepatomegalia, taquipnea, sintomas neurolégicos. Actualmente
no se recomienda hacer determinaciones de 4cido ldctico de rutina.
Si existe sospecha clinica o las transaminasas estdn elevadas se reali-
zarfan determinaciones de 4cido ldctico. Si el dcido ldctico es mayor
de 2 mmol/ se realizan determinaciones seriadas. Si el 4cido ldctico
es mayor de 5 mmol/l se suspenden los antiretrovirales. A los 3 meses
de discontinuar la terapia suele revertirse la situacién y se
reintroducirfan los antiretrovirales sin el uso de INTR

Lipodistrofia y alteraciones metabdlicas

La lipodistrofia consiste en la redistribucién de la grasa. Se ha regis-
trado mds en adolescentes que en nifios prepuberes. Se presenta por
una acumulacién grasa, con obesidad central, dorso de bufalo, au-
mento adiposo visceral. Existe un aumento del colesterol, del LDL y
de triglicéridos, y resistencia periférica a la insulina.



Uno de los riesgos a largo plazo de estas alteraciones metabélicas en
los nifios es el de padecer enfermedades cardiovasculares en la edad
adulta temprana.

En el seguimiento clinico de estos pacientes se requiere realizar me-
didas de la cintura y del pliegue del triceps.

Se recomienda incluir un nutricionista en el equipo de salud de los
nifios VIH infectados.

Para disminuir el riesgo de estas alteraciones se deberfa seleccionar
una combinacién de TARV de bajo riesgo, sabiendo que: los IP pro-
ducen mayor aumento de los lipidos que los INNTR vy éstos que los
INTR. El nelfinavir serfa el IP disponible en nifios con menor efecto
sobre el colesterol.

Se debe evitar la obesidad, consumir alimentos pobres en colesterol y
fomentar el ejercicio fisico.

SITUACIONES ESPECIALES

El manejo del nifio VIH infectado por VHB o VHC supone un mayor
problema. A diferencia del adulto, en el nifio no hay experiencia en el
tratamiento de estas coinfecciones.

La tasa de transmisién vertical de VHC es menor a 6%

En madres coinfectadas VIH/VHC la tasa de transmisién vertical es
de alrededor de 10%. La transmisién vertical del VHC no se modifi-
ca con la profilaxis para el VIH y no existe actualmente prevencién
para disminuir la transmisién por esta via.

Se piensa que al igual que en el adulto, la toxicidad del TARV y el
propio VIH interfieran en el curso natural de la infeccién por VHC.

No estd indicado interrumpir o retrasar el TARV por la coinfeccién
VHC/VIH, aunque se debe evitar el uso de nevirapina que es hepato-
téxico e inmunizar frente al VHA.

Se debe monitorizar la funcién hepdtica y cuantificar la viremia/VHC.
Es conveniente determinar el genotipo del VHC y la carga viral basal
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Se considerard el tratamiento segtin los casos, administrando Interferén
pegilado alfa 22 y ribavirina.

Los nifios coinfectados VIH/VHB son generalmente hijos de ma-
dres con embarazos mal controlados donde probablemente no se
realizé la profilaxis adecuada de la transmisién vertical con vacuna e
inmunoglobulina.

La carga viral del VHB es mds elevada en sujetos coinfectados con

VIH.

EI'TARV puede repercutir en la infeccién por VHB y ser hepatotéxico.
Por otra parte el TARV al inducir la reconstitucién inmunitaria puede
hacer que se manifieste la infeccién por VHB.

Los objetivos del tratamiento VHB son erradicar la infeccién preve-
nir la cirrosis y el hepatocarcinoma. En el tratamiento de la
monoinfeccién por VHB el interferon pegilado alfa 22 y la lamivudina
han demostrado ser eficaces.

INFECCIONES OPORTUNISTAS

Si existen infecciones oportunistas se recomienda tratarlas y luego
iniciar el plan antiretroviral con el objetivo de evitar la suma de toxi-
cidades, intolerancias e interferencias medicamentosas.



ANEXOS

FICHA DE SEGUMIENTO TARV DE LOS NINOS VIH INFECTADOS POR VIA PERINATAL

Nombre del nifio

Fecha de nacimiento

Sexo
Autogenerado
C.l.
Domicilio actual Localidad Depto

Teléfono
Nombre del familiar de contacto

diferente al anterior

Domicilio Teléfono

Autogenerado madre

Tratamiento madre embarazo cudl

Tratamiento parto madre cual

Tratamiento recién nacido cudl

Carga viral madre ((ltima) valor fecha edad gestacional
Via de parto Parto vaginal

Cesarea coordinada
Cesarea urgencia
Tiempo rotura de membranas

Infecciones oportunistas madre cuales
Coinfecciones en la madre cuales

Fecha diagnéstico nifio VIH infectado

Edad

Peso Talla Percentil peso |Percentil talla [Percentil peso/talla

Clasificacion CDC precio inicio TARV.

Coinfecciones

Infecciones oportunistas al inicio del TARV

Tratamientos diferentes de TARV.

Poblaciones linfocitarias previo a TARV valor absoluto— Porcentaje

Carga viral previo a TARV N° cel/ log
TGP TGO
Hemoglobina

Opcion terapéutica

Responsable(s) del inicio TARV.
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EVOLUCION

Efectos
Fecha [Clasificacion| Poblinfabs | Poblinf% | CVcel/ml CVlog | secundarios| Adherencia

Cambio TARV

Motivo

Fecha de Cambio

Edad del Nifio

Opcion TARV

Responsable (s) del cambio

Tabla 1 - Clasificacién clinico-inmunoldgica de los nifios menores de

13 afios infectados por VIH (CDC, 1994)

Categorias clinicas / inmunoldgicas

B: C:
N: A: Sintomas Sintomas
Clinicas Asintomatica |Sintomas leves | moderados graves
Inmunolégicas
1: sin inmunodepresion N1 Al B1 C1
2: Inmunodepresion moderada N2 A2 B2 C2
3: Inmunodepresion grave N3 A3 B3 C3
Inmunologicas <12 meses 1-5afios 6-12afios
1CD4 >1.500/ul>25% >1.000/ul>25% > 500/ul>25%
2CD4 750-1.499/ul 15-24% | 500-999/ul 15-24% | 200-499/ul 15-24%
3CD4 <750/ul, <15% <500/ul, <15% <200/ul, <15%

Clasificacion clinica:

Categoria N: asintomatica. Niflos que no presentan signos ni sintomas atribuibles al VIH o aquellos que manifiestan tan
s6lo una de las condiciones descritas en la categoria A.

Categoria A: sintomas leves. Nifios que presentan dos 0 mas de las condiciones que se describen a continuacion, pero
ninguna de las que se describen en las categorias B y C: linfadenopatias (>0,5 en més de dos localizaciones, 0 1 ¢cm en
una localizacion); hepatomegalia; esplenomegalia; dermatitis; parotiditis; infecciones de vias respiratorias altas
recurrentes o persistentes, sinusitis u otitis media.

Categoria B: sintomas moderados. Nifios que presentas manifestaciones clinicas atribuibles a la infeccién por el VIH
diferentes de las enumeradas en las categorias A y C. Se incluye la neumonia intersticial linfoidea, candidiasis oral,
episodio Unico de infeccion bacteriana grave, miocardiopatia, nefropatia o alteraciones hematoldgicas persistentes



durante mas de 30 dias, como anemia (Hb < 8g/dl), neutropenia (< 1.000/ul), trombocitopenia (< 100.000/pl).
Categoria C: sintomas graves. Nifios que presentan algunas de las condiciones enumeradas en la definicion de caso de
sindrome de inmunodeficiencia adquirida (sida) de 1987, a excepcion de la neumonia intersticial linfoidea:

- Infecciones bacterianas graves, mltiples o recurrentes (cualquier combinacion de al menos dos infecciones
confirmadas con cultivo positivo en un periodo de dos afios) del siguiente tipo: septicemia, neumonia, meningitis,
osteomielitis, o artritis 0 abscesos de drganos internos (excluyendo otitis, abscesos cutaneos o de mucosas e infecciones
relacionadas con catéteres).

- Candidiasis, esofagica o pulmonar (bronquios, traquea y pulmones).

- Coccidioidomicosis diseminada (en una localizacion distinta 0 ademas de en pulmon y ganglios linfaticos cervicales o
hiliares).

- Criptococosis extrapulmonar.

- Criptosporidiasis o isosporidiasis con diarrea persistente durante méas de un mes.

- Citomegloviriasis activa de inicio después del primer mes (en otra localizacion distinta a higado, bazo o ganglios
linfaticos).

- Encefalopatia (como minimo uno de los siguientes hallazgos progresivos presentes durante al menos 2 meses, en
ausencia de otras enfermedades concurrentes con la infeccion por VIH que pueden explicar estas alteraciones): a)
pérdida o retraso en las adquisiciones propias de la edad o disminucion de la capacidad intelectual, verificadas
mediante la escala normal del desarrollo evolutivo o test neuropsicoldgicos; b) alteracion del crecimiento del cerebro o
microcefalia adquirida, demostrada mediante la medicion del perimetro craneal, o atrofia cerebral evidenciada por
tomografia axial computarizada o resonancia magnética nuclear (se requieren alteraciones importantes en estas
pruebas para el diagndstico en nifios < 2 afios); c) déficit motores simétricos puestos de manifiesto por dos o mas de los
siguientes hallazgos: paresia, reflejos patoldgicos, ataxia o alteraciones de la marcha.

- Infeccion por herpes simple con Ulcera mucocutanea persistente durante mas de un mes, o bronquitis, neumonitis o
esofagitis de cualquier duracion que se inicie después del mes e vida.

- Histoplasmosis diseminada (en una localizacion distinta, o ademas de, en pulmén y ganglios linfaticos cervicales o
hiliares).

- Sarcoma de Kaposi.

- Linfoma primario de sistema nervioso central (SNC)

- Linfoma de Burkitt o inmunobléstico o linfoma de células B o de fenotipo inmunoldgico desconocido.

- Infeccion por Mycobacterium tuberculosis diseminada o extrapulmonar.

- Infeccion por otras especies de Mycobacterium o especies no identificadas, diseminadas (en una localizacion distinta,
0 ademas de, en pulmén, piel, y ganglios linfaticos cervicales o hiliares).

- Infeccion por Mycobacterium avium complex o M. Kansasii.

Tabla 2 - Riesgo de progresién de SIDA y muerte en los siguientes 12
meses segin CD,

CD4 5% CD410% CD4 15% CD4 20% CD4 25% CD4 30% CD4 35%

Edad SIDA muertes SIDA muertes SIDA muertes SIDA muertes SIDA muertes SIDA muertes SIDA muertes
312 71 5 60 39 49 27 40 19 34 14 28 10 25 8
6/12 65 47 51 30 40 19 31 12 25 9 20 6 18 5

1 5% 36 40 20 29 12 21 7 16 4 13 3 1" 3
2 46 26 29 12 18 6 12 3 9 2 7 1 6 1
3 39 20 2 8 13 4 8 2 6 1 5 <1 5 <1
4 34 16 18 6 10 3 6 1 4 <1 4 < 4 <1
5 31 14 15 5 8 2 5 <1 4 <1 3 <1 3 <1
6 28 12 12 4 6 1 4 < 3 <1 3 <1 3 <1
7 26 11 1 3 5 1 3 <1 3 <1 2 <1 2 <1
8 24 10 9 3 4 <1 3 <1 2 <1 2 <1 2 <1
9 22 9 8 2 4 <1 2 < 2 <1 2 < 2 <1
10 20 8 7 2 3 <1 2 <1 2 <1 2 <1 2 <1
British VIH Association of VIH Medicine. Penta Guidelines for the use of antirretroviral therapy (2004)
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Probabilidad de SIDA (%)

Probabilidad de muerte (%)

Griéfica 1 — Probabilidad de desarrollar SIDA en los siguientes 12
meses segtin edad y CD, Dunn 2003
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Gréfica 2 — Probabilidad de muerte en los siguientes 12 meses por
edad y porcentaje de CD, Dunn 2003Tabla 3 — Desarrollo de SIDA
o muerte en los siguientes 12 meses segtin edad, % CD , Y carga viral
en nifios VIH infectados sin recibir tratamiento.
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Tabla 3 — Desarrollo de SIDA o muerte en los siguientes 12 meses
segin edad, % CD, y carga viral en nifios HIV infectados sin recibir
tratamiento.

Porcentaje de desarrollo de SIDA (95% confidence interval)

Porcentaje CD4 Log,, VIH RNA Copy Number

Edad 10% 20% 30% 40% 6.0 5.0 4.0

6 meses 51 31 20 16 24 14 11

(45-57) | (27-35) | (18-23) | (14-17) 16-27 (10-16) 7-16

1 afo 40 21 13 9.9 21 11 7.8
(45-57) | (18-23) | (12-14) |(8.5-11.4)| 12-24 (8-12) | 4.4-12.1

2 afos 29 12 7.2 5.9 19 8.1 5.3
(26-31) | (11-14) | (6.4-8.2) | (4.9-7.1) 8-22 (6.5-9.3) | 3.2-8.5

5 afos 15 47 31 2.9 17 6 3.2
(12-18) | (3.9-5.7) | (2.5-4) |(2.1-3.8) 5-21 (4.5-8) | 2.1-4.9

10 anos 7.4 2.2 1.8 1.7 16 5.1 2.2
(5-10.8) | (1.6-2.8) | (1.2-3) | (1.1-3.1) 3-20 (3-7.7) | 1.4-3.2

Porcentaje de mortalidad (95% confidence interval)

6 meses 30 12 6.4 4.6 9.7 41 2.7
(26-35) | (10-15) | 5.3-7.8 | (3.8-5.5) | (8.1-12) | 2.9-5.4 | (0.9-4.1)

1 afio 20 6.8 3.3 2.5 8.8 3.1 1.7
(18-23) | (5.6-8.4) | 2.8-3.9 | (2.0-3.1) | (7.2-11) 2.4-4 | (0.8-2.8)

2 afos 12 3.1 1.5 1.2 8.2 2.5 1.1
(11-14) | (2.6-3.7) | 1.2-1.9 | (0.9-1.6) |(6.4-10.4)| 1.8-3.1 | (0.6-1.8)

5 anos 49 0.9 0.5 0.5 7.8 2.1 0.7
(3.8-5.9) | (0.7-1.2) | 0.3-0.7 | (0.3-0.7) |(5.9-10.2)| 1.4-2.9 | (0.4-1)

10 afos 2.1 0.3 0.2 0.2 7.7 2 0.6
(1.3-3) |(0.2-0.5) | 0.1-0.4 | (0.1-0.4) | (5.7-10) | 1.2-2.9 | (0.3-0.9)
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Tabla 4 — Interacciones medicamentosas

Contraindicaciones

No recomendado

Interacciones con
antirretrovirales

INTR
Emtricitabina (FTC) | No 3TC 3TC
Emtriva® ddC FTC
Lamivudina (3TC) No ddC FTC
Epivir® FTC ddC
Zalcitabina (ddC) No 37C 3TC
Retrovir® FTC FTC
Zidovudina (ZDV, AZT)| No 4T LPV
Retrovir® Ribavirina DT
Rifampicina
Didanosina (ddl) No No ATV
Videx® ATV+RTV
DLV
IDV
LPV
NFV
RTV
TDF
Tenofovir (TDF) No No ATV
Vircad® LPV
ddl
Estavudina (d4T) No AZT AZT
Zerit®
Abacavir (ABC) No No LPV
Ziagen®
INNTR Alprazolam Carbamazepina APV
Delavirdina (DLV) Astemizol Lovastatina ATV
Rescriptor® Cisaprida Fenobarbital ddl
Derivados Fenitoina EFV
ergotaminicos Rifabutina IDV
Midazolam Rifampicina LPV
Pimozida Simvastalina NFV
Triazolam RTV
Terfenadina SQv
Efavirenz (EFV) Astemizol sQv APV
Sustiva® Cisaprida SQV + APV ATV
Midazulam DLV
Terfenadina IDV
Triazolam LPV
NVP
RTV
SQv
SQV+APV




Tabla 4 — Interacciones medicamentosas (continuacién)

Nevirapina (NVP) Rifampicina Ketoconazol APV
Viramune® ATV
EFV
IDV
LPV
RTV
SQv
Inhibidores
de la fusion
Enfuvirtide (ENF,T20) [ No No No
Fuzeon®
IP
Amprenavir (APV) Astemizel EFV+SQV ATV+RTV
Angenerase® Cisaprida Lovastatina DLV
Diazepam Simvastatina EFV
Derivados Vitamina E EFV+SQV
ergotaminicos LPV
Flurazepam NVP
Midazulam RTV
Pimozida NFV
Rifampicina
Terfenadina
Triazolam
En potenciacion con RTV
Flecainida
Propafenona
Indinavir (IDV) Alprazolam Lovastatina ATV
Crixivan Astemizol Simvastatina DLV
Cisaprida ddl
Derivados EFV
ergotaminicos LPV
Midazolam NFV
Pimozida NVP
Rifampicina RTV
Terfenadina SQv
Triazolam
Saquinavir soft gel | Astemizol Lovastatina APV+EFV
(SQV-SGC) Cisaprida Simvastatina ATV
Fortosave Pimozida ATV+RTV
Saquinavir hard gel | Terfenadina DLV
(SQV-HGC) Si unico IP EFV
Invirase EFV IDV
Rifabutina LPV
Rifampicina NFV
NVP
RTV
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Lopinavir/Ritonavir Amiodarona Lovastatina ABC
LPV/r Astemizol Simvastatina APV
Kaletra Cisaprida ATV
Derivados ATV+RTV
ergotaminicos AZT
Flecainida DLV
Midazolam ddl
Pimozida EFV
Propafenona IDV
Rifampicina NFV
Terfanadina NVP
Triazolam RTV
sQv
TDF
Telzir Derivados DLV
Fosamprenavir ergotaminicos EFV
Cisaprida IDV
Pimozida LPV
Midazolam NFV
Triazolam NVP
En potencicién co RTV SQv
Flecainida
Propafenona
Norvir Amiodarona Lovastatina APV
Ritonavir (RTV) Astemizol Metronizadol ATV
Bepridil Sildenafil ATV+RTV>100 mg
Bupropién Simvastatina DLV
Cisapride ddl
Clorazepato EFV
Clozapina IDV
Diazepam LPV
Encainida NFV
Derivados SQv
ergaotanimicos
Estazolam
Flecainida
Flurazepam
Mepiridina
Midazolam
Pimozida
Piroxicam
Propafenona
Propoxifeno
Quinidina
Rifabutina
Terfenadina
Triazolam
Zolpidem

Si insuficiencia
hepatica grave, todos
los IP excepto NFV




Atazanavir (ATV) Astemizol IDV EFV

Reyataz Bepridil Lovastatina IDV
Cisaprida NVP NVP
Derivados Anticonceptivos orales |IP potenciado con RTV

ergotaminicos IP potenciado con RTV|RTV>100 mg

Pimozida RTV TDF
Quinidida RTV>100 mg En potencicion
Rifampicina Simvastatina con RTV: ddI
Terfenadina

Nelfinavir (NFV) Amiodarona Lavastatina APV

Viracept Astezimol Simvastatina ATV+RTV
Cisaprida DLV
Derivados ddl

ergotanimicos IDV

Midazolam RTV
Pimozida sQv
Quinidina
Rifampicina
Terfenadina
Triazolam

Ramos JT, et al. Recomendaciones CEVIHP/SEIP/AEP/PNS respecto al tratamiento
antirretroviral en nifios y adolescentes infectados por el VIH - 2005
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Fdrmacos antiretrovirales disponibles en MSP (agosto 2005)

INHIBIDORES TRANSCRIPTASA
ANALOGOS NO NUCLEOSIDOS

CONTENIDO EN CADA FRASCO

Nevirapina liquida

Nevirapina comprimidos200 mg
Efavirenz comprimidos 50 mg
Efavirenz comprimidos 200 mg

240 ml

100 comprimidos frasco
30 comprimidos

90 comprimidos

INHIBIDORES
DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA

Zidovudina suspension 10 mg/ml

Frasco 240 ml

Zidovudina 100 mg capsulas 100 comp
Zidovudina 300 mg 60 comp
Zidovudina ampolla 200 mg
Infusion iv

10 mg/mi

Lamivudina suspensién 10 mg/ml Frasco 240 ml
Lamivudina comprimidos 150 mg Fco 60 comp
Didanosina comprimidos Fco 60 comp
Estavudina comprimidos 20 mg Fco 60 comp
Estavudina comprimidos 30 mg Fco 60 comp
Abacavir Fco 240 ml
jarabe

20 mg/mi

Abacavir comprimidos 300 mg Fco 60 comp
INHIBIDORES DE LA PROTEASA

Nelfinavir polvo (cada medida 50 mg) Fco 144 gr
Nelfinavir comprimidos 250 mg 270 comprimidos
Lopinavir/ritonavir suspension 160 ml

Lopinavir /ritonavir capsulas 180 comp
Ritonavir comprimidos 100 mg 168 comprimidos
Indinavir comprimidos 400 mg 180 comp
Saquinavir comprimidos 200 mg 270 comprimidos
Amprenavir comprimidos 150 mg 240 comp
Zidovudina 150 mg/ lamivudina 300 mg 60 comp

ABC 300 mg/LAMI 150 mg/Zido 300 mg Fco 60 comp




DOSIS DE FARMACOS ANTIRETROVIRALES DE USO MAS FRECUENTE EN PEDIATRIA

FARMACO DOSIS TOXICIDAD INSTRUCCIONES
ESPECIALES
ZIDOVUDINA 160 mg/m2 cada 8 hs |ANEMIA puede darse con
neonato GRANULOCITOPENIA  |comidas disminuir
vo:2 mg/kg/6hs CEFALEAS dosis en ptes con
iv 1,5 mg/kg /6hs afectacion renal grave
prematuros y afectacion hepatica
vo 2 mg/kg/12hs la solucion iv se
iv 1,5mg/kg/12hs conserva
adolescentes en heladera 24hs
300 mg/12hs
Lamivadina 4mg/kg/12hs CEFALEAS puede ser
neonato NAUSEAS administrada con
2mg/kg/12hs DIARREA comidas. sol oral
adolescentes DOLOR ABDOMINAL  [guardar temp
150 mg/12 hs ambiente disminuir
dosis ptes con
afectacion renal
Didanosina 90 mg/m2/12hs NAUSEAS DIARREA |la comida disminuye la
adolescentes DOLOR ABDOMINAL  [absorcion,
<60kg 125mg bid NEUROPATIA administrar con
adolescentes PANCREATITIS estomago vacio
>60kg 200mgbid
ABACAVIR > 3 meses 2 a 4% reacciones de
8 mg/Kg cada 12 hs  |hipersensibilidad sin-
tomas pueden apare-
cer en primeras 6
semanas desde el
inicio si aparece
hipersensibilidad
se debe interrumpir y
no reintroducir
Estavidina nifios CEFALEAS, puede administrarse
1 mg/kg/12hs 1 mg/kg/12hs MANCHAS con comidas
adolescentes CUTANEAS, disminuir dosis en ptes
30-60 kg: 30 mg/12 hs |SINTOMAS con afectacion renal

adolescentes
>60 kg 30-40
mg/12 hs

GASTROINTESTINALES

NEVIRAPINA

terapia inicial 150 mg
a 200mg/m2 dia por
14 dias con aumento

EXANTEMA
SOMNOLENCIA
AUMENTO DE

puede ser
administrada con
comidas
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posterior a cada 12 hs
recien nacido:
2mg/kg/24 hs primeros
14 dias luego 4mg/kg/
cada 24 hs hasta 2
meses

a partir 2 meses
dosis standard
adolescentes

200 mg /12 hs
iniciando cada 24 hs
por 14 dias

TRANSAMINASAS

suspension debe
agitarse bien y
guardarse

a temperatura
ambiente

EFAVIRENZ

mayores de 3 anos
una vez al dia de
noche

10 a 15 kg 200 mg
15 a 20 kg 250 mg
20 a 25 kg 300 mg
25 a 32,5kg 350 mg
32,5 a 40 kg 400 mg
>40 kg 600 mg

EXANTEMA,
SOMNOLENCIA,
INSOMNIO
CONFUSION,
ALTERACION DE LA
CONCENTRACION,
ALUCINACIONES
TERATOGENICO

puede tomarse con 0
sin alimentos

no administrar con
comidas ricas en
grasas

NELFINAVIR

55 a 60 mg/Kg/12 hs
0 35 mg/Kg/8hs
adolescentes

1250 mg/Kg/12 hs

DIARREA, NAUSEAS

HIPERGLICEMIA

administrar en la
comida puede
mezclarse con agua,
leche pures no puede
mezclarse con
comidas acidas

las tabletas pueden
disolverse en agua y se
produce una solucion
que puede mezclarse
con leche

LOPINAVIR/r

nifios: 230mg/m2
cada 12 hs

de lopinavir (caps)
coadministrado con
efv 0 nvp 300 mg/m2
cada 12 hs de
lopinavir (caps)
adolescentes 400 mg
de lopinavir cada 12 hs
(3 caps) coadminis-
trado con efv 0 nvp en
adolescentes 533,3
mg de lopinavir

(4 cépsulas)

nauseas, diarrea

sol oral alto contenido
en alcohol

INDINAVIR
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350 a 500 mg/m2 /8hs
adolescentes 800
mg/8 hs

NAUSEAS CEFALEAS,
HIPERBILIRRUBINEMIA

administrar con esto-
mago vacio es nece-
saria adecuada
hidratacion
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