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Glosario

AAD Antivirales de acción directa
ARV Antirretrovirales
BID 2 veces días
CHPR Centro Hospitalario Pereira Rossell
CK Creatina Kinasa
CV Carga viral
DLSP Departamento de Laboratorios de Salud Pública
ECA Ensayo clínico aleatorizado
EG Edad Gestacional
VFG Velocidad de filtrado glomerular
HBsAg Antígeno superficie de hepatitis B
HBsAc Anticuerpo superficie de hepatitis B
IMC Índice de masa corporal
INI Inhibidores de integrasa
INTR Inhibidores nucleosídicos de la transcriptasa reversa
INNTR Inhibidores nucleosídicos de la transcriptasa reversa
IP Inhibidores de proteasa
ITS Inhibidores de transmisión sexual
MSP Ministerio de Salud Pública
OMS Organización Mundial de la Salud
OPS Organización Panamericana de la Salud
PCR Reacción en Cadena de Polimerasa
PNA Primer Nivel de Atención
PPE Profilaxis Postexposición
PrEP Profilaxis Preexposición
PVVIH Persona viviendo con VIH
QD 1 vez al día
RA Reacciones adversas
RFP Rifampicina
RHS Reacción de hipersensibilidad
RPR Rapid Plasma Reagin
Sida Síndrome de Inmunodeficiencia Adquirida
SNC Sistema Neurológico Central
TaP Tratamiento como Prevención (por sus siglas en inglés)
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TARV Terapia/Tratamiento antirretroviral
TB Tuberculosis
TV Transmisión Vertical
VDRL Venereal Disease Research Laboratory
VHB Virus de hepatitis B
VHC Virus de hepatitis C
VIH Virus de Inmunodeficiencia Humana
VPH Virus Papiloma Humano
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Siglas de antirretrovirales

3TC Lamivudina
ABC Abacavir
ATV Atazanavir
ATV/r Atazanavir/ritonavir
AZT Zidovudina
BIC Bictegravir
CAB Cabotegravir
DTG Dolutegravir
DRV/r Darunavir/ritonavir
EFV Efavirenz
ETR Etravirine
EVG/c Elvitegravir/cobicistat
FPV Fosamprenavir
FTC Emtricitabina
LPV/r Lopinavir/ritonavir
MVC Maraviroc
NVP Nevirapina
RAL Raltegravir
RPV Rilpivirine
SQV Saquinavir
TAF Tenofovir alafenamida
TDF Tenofovir disoproxil fumarato
TDF/XTC Tenofovir/emtricitabina o tenofovir/lamivudina
T20 Enfuvirtide
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Parte I

TRATAMIENTO
ANTIRRETROVIRAL
EN PERSONAS
ADULTAS CONVIH
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Capítulo I

Objetivos e inicios de la terapia
antirretroviral (TARV)

El tratamiento antirretroviral (TARV) con base en la asociación de fármacos antirretrovirales
(ARV) se realiza con los siguientes objetivos:

1. Aumentar la expectativa de vida de personas con el VIH por reducción de la
mortalidad por SIDA y enfermedades relacionadas

2. Mejorar la calidad de vida disminuyendo la morbilidad asociada al VIH
debido a la recuperación inmunológica

3. Prevenir nuevas infecciones interrumpiendo la cadena de trasmisión,
sabiendo que una carga viral indetectable sostenida conduce a la
intransmisibilidad por vía sexual del virus (I=I) y perinatal

4. Prevenir la aparición de mutaciones de resistencia.

Estos objetivos pueden cumplirse a través del mantenimiento de la carga viral (CV)
plasmática indetectable de forma sostenida por debajo de los límites de detección de los
métodos comerciales disponibles. Se entiende por CV indetectable un valor menor de 50
copias/ml.

Recomendaciones para inicio:

● El TARV está indicado y debe ser ofrecido a todas las personas con
diagnóstico de VIH independientemente del recuento de CD4
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● Cuanto menor sea el recuento de CD4, mayor es la urgencia de iniciar el
TARV

● El inicio del TARV debe proponerse desde la primera consulta aún sin contar
con resultados de población linfocitaria ni CV. Se ha demostrado que un
inicio rápido (definido como el inicio en los primeros 7 días del diagnóstico)
aumenta la vinculación, retención en cuidados y el tiempo a lograr la CV
suprimida

● En mujeres embarazadas se debe iniciar desde la primera prueba reactiva de
VIH sin esperar la confirmación

● Puede diferirse transitoriamente el inicio en algunas situaciones:

● Cuando la persona está cursando alguna infección oportunista que
requiera un tratamiento específico inicial (ver capítulo VIH avanzado)

● En aquellos que requieren intervenciones adicionales para apoyar la
adherencia

● Y por preferencia de la persona, asesorándola de los riesgos existentes
de postergar el inicio del tratamiento

● En referencia a los pacientes que mantienen una CV indetectable de
forma mantenida sin TARV (llamados controladores de élite) no hay
consenso en cuanto a los beneficios de iniciar o diferir el tratamiento.

Iniciar el TARV precozmente independientemente del recuento de CD4 impacta
beneficiosamente en la sobrevida y disminuye la incidencia de eventos relacionados al VIH
(SIDA o no SIDA). La CV suprimida es un factor determinante, ya que minimiza el estado de
activación inflamatoria crónica resultante de la replicación viral.

El inicio precoz del TARV además, se asocia a menor surgimiento de resistencia a ARV.

La viremia es el principal determinante de la trasmisión del VIH, por lo que su supresión a
niveles de indetectabilidad constituye un factor protector. Existe fuerte evidencia de
prevención de la transmisión entre parejas serodiscordantes en la que la persona con VIH
mantiene una CV indetectable de manera sostenida. Es bien conocido este efecto
preventivo sobre la trasmisión perinatal cuando mujeres embarazadas con VIH mantienen
supresión virológica bajo TARV. Dado que no es posible establecer con certeza que la
indetectabilidad sea permanente, sumado a la posibilidad de transmisión de otras
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infecciones de transmisión sexual, siempre se asesorará acerca de otras medidas de
prevención de ITS (uso de preservativos, inmunizaciones, entre otras).

La clave para el logro de la CV suprimida es la adherencia al TARV que desempeña un papel
primordial en el grado y la duración de la respuesta antiviral. Diversas condiciones se
reconocen asociadas a la pobre adherencia, algunas de ellas se relacionan a características
del individuo y su entorno: factores clínicos (deterioro neurocognitivo, condiciones
psiquiátricas no tratadas), factores sociales (falta de sostén familiar y social, privación de
libertad, situación de calle), factores comportamentales (consumo problemático de
sustancias). Dado el incuestionable beneficio del tratamiento, ninguna de estas condiciones
es criterio de exclusión del TARV y sí lo son para implementar las medidas de apoyo
necesarias para facilitar el acceso y la retención en cuidados. Es necesaria la
implementación de estrategias para mejorar el cumplimiento del TARV en los centros de
salud a través de una estrecha colaboración entre los profesioanles involucrados y la PVVIH.

Por otra parte, en la pobre adherencia se reconocen factores externos como aquellos
asociados al sistema de salud (dificultades de acceso), tipo de atención (atención
fragmentada o muy centralizada) y a los fármacos ARV (número de comprimidos,
reacciones adversas). Superar estos obstáculos requiere de cambios estructurales que
permitan un abordaje acorde al cambio de paradigma del VIH como enfermedad crónica,
por lo que se sugiere como recomendaciones adicionales para mejorar la vinculación,
seguimiento y retención en cuidados de salud:

● Disponibilidad y preferencia por co-formulaciones de dosis fijas de
antirretrovirales

● Implementar un modelo de atención de enfermedades crónicas incluyendo
dispensación crónica de fármacos, flexibilización en la periodicidad de las
visitas al especialista según situación clínica

● Promover el seguimiento longitudinal integral en el primer nivel de atención
en un modelo de atención compartida y complementaria con niveles de
mayor complejidad

● Favorecer la retención en el cuidado de los adolescentes atendiendo las
características de la población de esta edad

● Implementar un modelo centrado en las necesidades de las personas que
tenga en cuenta la diversidad de situaciones de contacto con el sistema de
salud (horarios, niveles de atención, situación socio-económica, etc.).
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Capítulo II

Pauta de evaluación
y seguimiento

La evaluación y el seguimiento de las PVVIH deben orientarse al cuidado integral de la
salud. Se debe valorar la existencia de comorbilidades, coinfecciones, estado vacunal,
consumo de medicamentos, sustancias recreativas, hierbas y productos de medicina
alternativa. Además, es fundamental conocer la situación social, familiar y laboral de las
personas, así como lo vinculado a la salud sexual y reproductiva.

Se dará especial atención a conocer los preconceptos y conocimientos acerca de la
infección por VIH y su tratamiento para realizar la correspondiente asesoría. En ella y de
manera individualizada se sugiere incluir entre otros:

● Hábitos saludables
● Medidas de prevención combinada
● Captación de contactos
● Beneficios del TARV y de la profilaxis de enfermedades oportunistas
● Adherencia a controles y tratamientos
● Posibilidades de procreación.
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Tabla 1. Valoración y seguimiento

Evaluación Inicial c/6 meses Anual Según necesidad

Anamnesis y examen físico (1) √ √ √ √

VIH confirmatorio √ (2)

CD4 √ √ √ (3) (4)

Carga viral √ √ √(5)

Test de resistencia √ (6) √ (7)

HLA-B*5701 √ √ (8)

PPD √ √ (9)

Rx tórax √ √

VHB √ 10 √ 11

VHC √ √ (12) √ (13)

VDRL o RPR √ √ √ (14)

Serología para toxoplasma gondii √ √

Serología para CMV √ √

Antígeno criptocócico en suero,
plasma o sangre total

√(15)

Glicemia y lípidos √ √ √

Enzimas hepáticas √ √ (16) √ √

Urea, creatinina √ √ (17) √

Ionograma: potasio, sodio, fósforo, calcio √ (17) √ (17) √

Examen de orina: glucosa, proteínas. √ (17) √ (17) √

Dosificación de vit. D √

Hemograma √ √ √ (18)

PSA √(19)

ITS mujeres: trichomonas, C. trachomatis,
N. gonorrhoeae

√ √

ITS sexo anal receptivo: C. trachomatis,
N. gonorrhoeae rectal

√ √

Citología cervical √ √ (20) √(21)

Citología anal √ √ (22)

Test de tropismo √(23)

Sangre oculta en materia fecal √(24)

Mamografía √(25)
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1. Debe incluir historia vacunal, uso de fármacos, hábitos sexuales y consumo de tóxicos.
2. El estudio confirmatorio de VIH se realiza en el DLSP debiéndose enviar formulario de notificación y muestra

con anticoagulante EDTA. Disponible en https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/tramites-y-
servicios/formularios/formulario-notificacion-caso-vih

3. Primer control a las 8-12 semanas luego de inicio o cambio del TARV; cada 6 meses los dos primeros años.
4. Anual en personas bajo TARV, estables y con CV VIH -1 indetectable.
5. Primer control a las 8-12 semanas luego de inicio o cambio del TARV.

Cada 3 -4 meses durante el primer año luego de inicio o cambio de TARV.
Cada 6 meses luego del año, bajo TARV, estable y con CV VIH-1 indetectable.
Si el plan incluye EFV:
Evaluación inicial a las 4-6 semanas; luego a las 12 y 24 semanas; c/6 meses cuando se obtiene CV indetectable.

6. Previo al inicio de TARV en: primo infección sintomática, infección reciente (VIH negativo previo ≤ 6 meses),
embarazo, niño/a, personas que se infectaron bajo PrEP. Inicio de Biterapia.
7. En el fallo virológico.
8. Previo al uso de ABC.
9. Si inicial negativo y no recibió profilaxis.
10. Solicitar siempre previo a realizar terapia dual ya que está contraindicado el tratamiento en monoterapia de la
infección por HBV. HBsAg, HBsAc no reactivos: vacunar. HBsAg reactivo: confirmar infección crónica (persistencia 6
meses) y completar evaluación.

11. Si es reactivo completar evaluación.
12. Anual si inicial es no reactivo.

13. Noción de contacto o conductas de riesgo.
14. Sospecha o riesgo: múltiples parejas sexuales, uso no consistente de condón, trabajadores sexuales,

frente a otra ITS.
15. Recomendado en personas con CD4< 100 cel./uL, considerar con 100 <CD4<200 cel./uL. De ser positivo

continuar valoración para descartar enfermedad activa e iniciar profilaxis.
16. En coinfección VHB, VHC no tratada.
17. Uso de TDF: cálculo del clearance de creatinina, ionograma que incluya fosfatemia y calcemia, examen

de orina.
18. Uso de Zidovudina: a las 8, 12 semanas y 6 meses post inicio, luego anual o según síntomas.
19. Según riesgo individual: antecedentes de cáncer de próstata, etnia, obesidad. Luego de los 50 años no

más allá de los 70.
20. En el primer año realizar c/6 meses.
21. Luego de 3 PAP normales se puede espaciar.
22. Personas que realizan sexo anal receptivo o evidencia de VPH de cuello de útero o verrugas genitales.

No existen recomendaciones bien definidas y el acceso en nuestro medio aún es restringido, podría
realizarse cada 3 años si la inicial es normal.

23. En caso de considerar tratamiento con MVC.
24. Desde los 50 a 74 años, cada 2 años.
25. Entre 40 y 49 años según factores de riesgo. Entre los 50 y 69 bianual, de los 70 a 74 despistaje bianual

si presenta factores de riesgo, no hay recomendación de tamizaje para mujeres mayores a 75 años.

https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/tramites-y-servicios/formularios/formulario-notificacion-caso-vih
https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/tramites-y-servicios/formularios/formulario-notificacion-caso-vih
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TEST DE RESISTENCIA

El test de resistencia genotípico se realizará en las siguientes situaciones:

En pacientes sin TARV:

● Primo infección en adultos y niños (cuadro clínico compatible con síndrome
retroviral agudo)

● Infección reciente (prueba diagnóstica de VIH previa negativa menor a 12 meses)
● Mujeres embarazadas
● Recién nacidos infectados
● Niños infectados por transmisión vertical
● Personas que se infectaron bajo PrEP.
● Inicio de biterapia.

En pacientes con TARV:

● Fallo virológico (en adultos y niños): al menos 2 cargas virales consecutivas mayores
a 1.000 copias/ml, con un mínimo de 6 meses de TARV.

Formulario para solicitar resistencia genotípica a antirretrovirales para VIH

https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/estudio-
resistencia-genotipica-antirretrovirales-para-vih-formulario

https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/estudio-resistencia-genotipica-antirretrovirales-para-vih-formulario
https://www.gub.uy/ministerio-salud-publica/comunicacion/publicaciones/estudio-resistencia-genotipica-antirretrovirales-para-vih-formulario
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Capítulo III

Recomendaciones de planes
de TARV de inicio

El momento de inicio del tratamiento antirretroviral es un momento importante en el
abordaje de las personas con VIH. Actualmente, se recomienda que sea lo antes posible
dado que existe evidencia contundente sobre los beneficios que aporta desde la primera
consulta, como se menciona en el capítulo I.

Las recomendaciones de asociaciones de ARV para la construcción de un plan inicial se
basan en:

 Potencia y eficacia: capacidad de suprimir la CV a niveles indetectables de
manera prolongada

 Tolerabilidad: capacidad de no provocar o provocar efectos adversos mínimos
y/o rápidamente reversibles

 Sencillez: presentaciones co-formuladas que permitan el uso de un bajo
número de comprimidos y posología una vez al día

 Barrera genética: umbral de mutaciones que se requieren para desarrollar
resistencia, prefiriendo aquellos con alta barrera

 Costo – efectividad

Por tanto, recomendamos en este capítulo el inicio con los planes que cumplen con las
premisas antes mencionadas. En la siguiente tabla podemos encontrarlos en un orden
general de prioridad, recordando que las particularidades de cada situación pueden
requerir cambios sobre estas prioridades por cuestiones de acceso, interacciones, contra-
indicaciones, etc.
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Tabla 2. Planes de TARV recomendados en 1ª línea

Categorías Componentes Plan Comentarios

INI INTR

Preferidos
DTG TDF/XTC1 DTG+TDF/FTC

DTG+TDF+3TC
DTG/TDF/XTC

Al momento no se dispone de DFC2 de
TDF y 3TC

TAF/FTC DTG+TAF/FTC
BIC TAF/FTC BIC/TAF/FTC DFC

Componentes Plan Condiciones

Alternativos DTG ABC/3TC DTG/ABC/3TC Disponer de resultado negativo de
HLAB*5701

DTG 3TC DTG/3TC CV < 500.000 copias/mL y CD4≥100
cel/L
Realizar TR basal3

Descartar infección crónica por VHB
RAL TDF/XTC RAL+TDF/XTC BID. Se puede hacer QD si se dispone de

RAL 600mg
EFV TDF/FTC EFV/TDF/FTC Realizar TR basal3

Componentes Plan Comentarios

No recomendados
para inicio

EFV AZT/3TC EFV + AZT/3TC Evitar AZT
ABC/3TC EFV + ABC/3TC Posibilidad de reacciones alérgicas

NVP Cualquier
INTR+3TC

NVP + AZT/3TC
NVP + ABC/3TC
NVP + TDF/XTC

Posología inconveniente, mayor número
de comprimidos, menor potencia, mayor
tasa de toxicidades

IP/r (LPV/r;
DRV+RTV)

3TC IP/r+3TC Menor eficacia
Cualquier
INTR+3TC

IP/r + AZT/3TC
IP/r + ABC/3TC
IP/r + TDF/XTC

Posología inconveniente, mayor número
de comprimidos, requiere potenciador
(ritonavir) con mayor tasa de
interacciones; mayor tasa de efectos
metabólicos y riesgo CV

Aclaraciones: La utilización de la barra “/” significa co-formulación, el signo “+” significa que se trata de fármacos
separados. DFC: dosis fija combinada. 1XTC: emtricitabina o lamivudina. 2DFC: dosis fija combinada. 3. Cuando
se realiza TR basal, no diferir el TARV en espera del resultado. Con el resultado se ajusta el plan si es necesario.

Alternativos: son eficaces, pero con algunas desventajas de tolerabilidad, interacciones, baja barrera,
alimentación etc.

También están colocados como alternativos por argumentos de posología o menor eficacia en algunos casos.
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Capítulo IV

Componentes del plan de inicio

Elección del 3er. antirretroviral del plan de inicio
Los planes recomendados en el capítulo III probablemente sean adecuados para el total de
pacientes que iniciarán TARV. Sin embargo, se deben tener algunas consideraciones para
optar por uno u otro según su capacidad de interacciones y contraindicaciones.
Se recomienda siempre verificar la existencia de interacciones:
https://interaccioneshiv.huesped.org.ar/

Tabla 3. Resumen de recomendaciones, contraindicaciones y precauciones según 3er ARV.

Régimen EFV DTG RAL BIC

CD4 < 200/ml Considerar INI

CV > 100.000 copias/ml

Tratamiento anti-TB
Escasos datos
clínicos, ajustar
dosis

Consider
ar ajustar
posología

No usar con
Rifampicina

Enfermedad psiquiátrica severa,
convulsiones

Contraindicado Vigilancia
clínica

Trabajo de elevado o muy elevado riesgo Contraindicado

Dislipemia y/o riesgo CV aumentado
Seguimiento
paraclínico

Coinfección crónica con hepatitis virales
Seguimiento
paraclínico

Tratamiento con AAD para VHC Verificar interacciones

Mujer Precaución en Precaució Precaución en

https://interaccioneshiv.huesped.org.ar/
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mujeres en
edad fértil (1)

n en
mujeres
en edad
fértil (1)

mujeres en edad
fértil (1)

Mujer embarazada Ver texto

No hay datos de
seguridad en
embarazo

V

Infección reciente
Riesgo resistencia
primaria

Antiácidos
Ajustar
posología

Ajustar
posología Ajustar posología

Antifúngicos, antibióticos Verificar interacciones

Inmunosupresores/antineoplásicos Verificar interacciones
Verificar
interacciones

Verificar
interacciones

AAD: antivirales de acción directa.
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DOLUTEGRAVIR (DTG)

Tabla 4. Ventajas y desventajas de Dolutegravir

Ventajas Desventajas

 Elevada eficacia demostrada
 Posología sencilla
 Administración una vez al día
 Sin requerimiento de alimentos (con

o sin comidas)
 Perfil lipídico favorable
 Elevada barrera genética
 Escasas interacciones
 (siempre verificar)

 Efectos en el SNC, principalmente cefaleas, insomnio y mareos
(raramente llevaron a la discontinuación del fármaco)

 Raramente: depresión e ideas de suicido en pacientes con patología
psiquiátrica previa

 Considerar algunas interacciones: antiácidos, metformina,
carbamazepina, DFH, rifampicina

 Precaución con antiácidos y polivitamínicos que contienen Al/Ca/Mg.
 DTG aumenta las concentraciones de metformina
 Se recomienda tomar DTG por lo menos 2 horas antes o 6 horas

después de antiácidos que contengan cationes polivalentes o de
laxantes. En forma alternativa, el DTG y los suplementos que
contienen calcio o hierro pueden ser tomados simultáneamente con
comidas.

 Leve aumento de creatinina en sangre que se estabiliza en las
primeras semanas

Consideraciones para la exclusión de DTG o utilizar con precaución

No existen contraindicaciones absolutas conocidas a DTG y suele ser muy bien tolerado.

Resumen de eficacia y seguridad

Dolutegravir (DTG) es un fármaco de la familia de los inhibidores de la integrasa (INI). Otros
ARV de la familia son bictegravir (BIC), raltegravir (RAL) y elvitegravir (EVG)
La asociación recomendada de preferencia para construir el plan es con TDF-TAF/XTC,
posicionada en primera línea en las recomendaciones de la OMS y varias pautas
internacionales de referencia. DTG está disponible en una presentación co-formulada con
ABC/3TC, que es una opción para el inicio dado su dosificación de un comprimido día.
También está coformulado en biterapia con 3TC (DTG/3TC).
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La recomendación de uso de DTG en primera línea surge de estudios que demuestran:

Superior eficacia respecto a EFV, fundamentalmente explicada por mayor tasa de
discontinuaciones del segundo por efectos adversos sobre el SNC.

Superior eficacia respecto a darunavir/ritonavir (DRV/r) determinada por mayor proporción
de discontinuaciones de DRV/r por efectos adversos. DTG fue más eficaz cuando la CV era
mayor a 100.000 copias/ml.

No hay comparaciones directas con otros ARV. Un meta-análisis basado en un análisis
combinado de estudios de diseño similar fue realizado para estimar eficacia y seguridad de
DTG versus otros agentes ARV recomendado como 3er agente de inicio. Fueron incluidos
31 ensayos clínicos aleatorizados (ECA) incluyendo: EFV, ATV/r, LPV/r, DRV/r, DTG, RPV,
EVG/cobi y RAL. Tanto la proporción de pacientes que alcanzaron la supresión virológica
como el incremento en el número absoluto de CD4, fue significativamente mayor para DTG
con respecto a EFV, DRV/r, ATV/r, LPV/r y RPV. El uso de DTG se asoció con menor
incremento en lípidos (colesterol, LDL-colesterol) respecto a EFV, DRV/r, ATV/r y LPV/r y
menor incremento significativo en elevación de triglicéridos respecto a DRV/r y LPV/r. No
hubo diferencias significativas con RAL o RPV. La tasa de eventos adversos fue
significativamente menor con DTG comparado con ATV/r, EFV y LPV/r. La tasa de
suspensión por reacciones adversas (RA) fue significativamente menor comparado con
todos los tratamientos excepto RAL y RPV.

Tiene elevada barrera a la resistencia, con surgimiento de mutaciones al fallo de manera
excepcional

Para poder indicar la biterapia (DTG/3TC) es necesario que el paciente tenga una CV
<500.000 copias/ml, haber descartado previamente hepatitis B (HBsAg no reactivo) y tener
el resultado de la prueba de resistencia basal (verificar que no presenta la mutación M184V
que produce resistencia al 3TC). El nivel de CD4+ no es excluyente para indicar biterapia y
se deberá evaluar en el contexto del paciente.

Se recomienda esperar a conocer el resultado del estudio de resistencia basal si se va a
iniciar el TARV con DTG+3TC, si el paciente además tiene historia de uso de PrEP (A-III).

Posee un efecto inhibitorio sobre el transportador tubular renal OCT2, induciendo un
aumento en la creatinina plasmática sin alteración del VFG efectivo.

Puede indicarse en embarazadas y mujeres en edad fértil.
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El estudio Tsepamo en Botswana reportó una mayor prevalencia de defectos del tubo
neural (DTN) en mujeres que recibían dolutegravir (DTG) durante la concepción en
comparación con otras drogas ARV. Un reporte actualizado del mismo estudio mostró que
la prevalencia de DTN no es significativamente diferente de aquellos regímenes sin DTG
(1.9 por 1,000 versus 1.1 por 1,000).

Los regímenes basados en DTG se encuentran dentro de las opciones recomendadas para
el inicio del tratamiento ARV para aquellas mujeres que desean embarazo.

Constituye una alternativa de tratamiento en la coinfección con TBC; utilizado junto con
rifampicina requiere ajuste de dosis a 50 mg cada 12 h.

Eficacia en estudios clínicos:

Triterapia

Ha sido evaluado extensamente en combinación con TDF/FTC y ABC/3TC en pacientes
naive, demostrando no inferioridad vs. RAL (estudio SPRING-2, 96 semanas), no
inferioridad vs. EFV (estudio ADVANCE y NAMSAL ANRS 12313, ambos 96 semanas). Se
demostró superioridad vs EFV (estudio SINGLE, 144 semanas) y DRV (estudio FLAMINGO,
96 semanas).
En el estudio ARIA que incluyó solo 2741 mujeres no embarazadas naive, la combinación
fija de DTG/ABC/3TC demostró superioridad a las 48 semanas alcanzando CV <50
copias/mL sobre ATV/r + TDF/FTC, independientemente del recuento de CD4+, CV basal,
edad y raza.

Biterapia

En los estudios GEMINI-1 GEMINI-2, 1.433 participantes naive con CV basal <500,000
copias/mL y sin evidencia de infección por VHB fueron randomizados a recibir DTG con 3TC
o DTG con TDF/FTC. A la semana 96, DTG más 3TC fue no inferior a DTG más TDF/FTC
basado en la proporción de participantes con carga viral <50 copias/mL (86% en el grupo
DTG más 3TC y 89.5% en el grupo DTG más TDF/FTC).
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BICTEGRAVIR (BIC)

Presentación en co-formulación de 1 comprimido que contiene: Bictegravir 50
mg/emtricitabina 200 mg/tenofovir alafenamida 25 mg. (BIC/FTC/TAF).

Grado de recomendación: inicio de TARV con BIC/FTC/TAF (A-I)

Tabla 5. Ventajas y desventajas de Bictegravir

Ventajas Desventajas

 Alta barrera genética
 Baja tasa de resistencia transmitida
 Buena tolerabilidad
 Eficacia demostrada
 Seguridad, con escasos efectos adversos
 Escasas interacciones con otros fármacos
 No requiere pruebas iniciales para su uso, lo que

permite el inicio inmediato
 Posología en co-formulaciones de 1 comprimido al

día
 Rápido descenso de la carga viral plasmática
 En la co-formulación con tenofovir alafenamida

menor impacto en la toxicidad renal y en los efectos
deletéreos óseos a largo plazo

 Uso seguro en insuficiencia renal leve con clearance
de hasta 30 ml/min

 Buen perfil metabólico
 BIC/FTC/TAF eficacia en coinfectados con HBV

 No hay datos de seguridad durante el embarazo
 Interacciones con rifampicina. No puede utilizarse en

tratamiento antituberculoso que contenga este
fármaco
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Tabla 6. Consideraciones para precaución en el uso de Bictegravir

Precaución con antiácidos que contengan aluminio y magnesio (diferir 2 horas
la ingesta de estos componentes respecto de bictegravir).

Riesgo de acidosis láctica con el uso de metformina, sobre todo en insuficiencia renal
(clearance Cr<a 30 ml/min).

Aumento de peso de hasta 1,1 kg. Precauciones en IMC > 30.

Resumen de eficacia y seguridad

Estudios

BIC/FTC/TAF en pacientes naive, dos ensayos clínicos fase III aleatorizados y doble ciego,
comparado con DTG. En el estudio GS-US-380-148915 BIC/FTC/TAF demostró no
inferioridad frente a DTG/3TC/ABC. El otro estudio GS-US-380-149034, BIC/FTC/TAF se
mostró no inferior frente a DTG+FTC/ TAF. En los dos estudios, BIC/FTC/TAF ha mantenido
la no inferioridad frente a las pautas con DTG a los 4 años. La discontinuación por efectos
adversos fue bajo (2 %). No se observó selección de resistencia a los fármacos utilizados en
ningún paciente.

El estudio Transmited Drug Resistance Among Human Immunodeficiency virus (HIV)-1 diagnoses
in the United States en el período 2014-2018 que incluyó 50747 pacientes, describe que para
INI existe una baja tasa de resistencia transmitida de 0,3 %. En comparación con NNRTI
resistencia global de 12 % (sobre todo a expensas de la mutación K103N); 7% para NRTI y
4,5% para IP.
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RALTEGRAVIR (RAL)

Tabla 7. Ventajas y desventajas de Raltegravir

Ventajas Desventajas

 Elevada eficacia demostrada
 Muy buena tolerancia
 Escasas interacciones
 Posible de usar con anti TB
 Experiencia en mujeres embarazadas a partir del 2º

trimestre

 Requiere posología 2 veces al día si se usa
presentación de 400 mg. En la presentación de
600 mg se utiliza 1 vez al día

 Baja barrera a la resistencia
 Elevación de CK
 Riesgo de rabdomiólisis y reacciones de

hipersensibilidad excepcionalmente

Consideraciones para la exclusión de RAL o utilizar con precaución

No existen contraindicaciones absolutas conocidas a RAL y suele ser muy bien tolerado.

Resumen de eficacia y seguridad

Raltegravir (RAL) es un fármaco de la familia de los inhibidores de la integrasa (INI), con
excelente perfil de seguridad y tolerabilidad.

La recomendación de uso surge de estudios que demuestran:

Superior eficacia respecto a EFV en el seguimiento a largo plazo, fundamentalmente por
mayor tasa de discontinuaciones con el segundo.

Similar eficacia comparado con DTG.

Similar eficacia comparado a ATV/r y DRV/r con mayor tasa de discontinuaciones con los
IP/r vinculados a RA. Se verificó menor impacto metabólico con RAL.
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Nulo o escaso impacto sobre los lípidos demostrado en numerosos estudios.

Si bien se presentan interacciones cuando se utiliza con rifampicina (descenso en
concentración de RAL) es una alternativa eficaz a EFV. Requiere ajuste de dosis de RAL
(aunque existe evidencia que sustenta la posibilidad de uso en dosis estándar).

Elevada potencia logrando supresión rápida de la carga viral. Esto ha llevado a su
recomendación en mujeres embarazadas que se diagnostican luego de las 20 semanas o
que experimentan seroconversión durante el embarazo.

Menor barrera de resistencia en comparación con los INI de segunda generación (DTG, BIC).

Esquemas basados en RAL tienen mayor número de comprimidos diarios y no está
disponible en co- formulaciones, para administrarse en un comprimido único.

Pese a su eficacia, buena tolerabilidad, seguridad y excelente perfil de interacciones RAL
debe ser considerado en esquemas alternativos en determinadas situaciones clínicas.

Consideraciones respecto al aumento de peso
Con INHIBIDORES DE LA INTEGRASA (INSTI)

El aumento de peso es un efecto de clase INI sobre todo en combinación con TAF.

Advance es un estudio aleatorizado que comparó la eficacia de tratamientos basados en
dolutegravir (DTG) con aquellos basados en efavirenz (EFV). Además, evaluó si la nueva
formulación de tenofovir alafenamida (TAF) reducía la toxicidad ósea y renal. Incluyó 1053
pacientes naive de tratamiento en Sudáfrica que fueron asignados a uno de los siguientes
esquemas de TARV:

• Dolutegravir/tenofovir disoproxil fumarato/emtricitabina (DTG/TDF/FTC)
• Dolutegravir/tenofovir alafenamida/emtricitabina (DTG/TAF/FTC)
• Efavirenz/tenofovir disoproxil fumarato/emtricitabina (EFV/TDF/FTC)

Los resultados a 48 y 96 semanas con eficacia comparable en lograr la supresión viral pero
mayor incidencia de aumento de peso (peso absoluto, IMC y desarrollo de obesidad) en
quienes recibían DTG, particularmente si se asociaba a TAF.

En AIDS 2022 Conference se presentaron los resultados del estudio a las 192 semanas. No
se encontraron diferencias significativas en la tasa de supresión viral, como tampoco en
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eventos adversos óseos o renales. Los regímenes con DTG mostraron mayor tasa de
supresión viral comparado con EFV en el análisis por intención de tratamiento (ITT).
Quienes recibían TAF aumentaron aproximadamente 9 kg de peso, frente a los 5,8 kg de
quienes tomaban DTG/TDF/FTC y los 3,3 kg de los que tomaban EFV/TDF/FTC. El mayor
aumento de peso se observó en las primeras 48 semanas de tratamiento.

El riesgo de obesidad clínica (IMC >30) a la semana 192 fue de 29 % en quienes recibían TAF,
comparado con 21% en la rama DTG/TDF/FTC y 15% en EFV/TDF/FTC (p<0.001), con franco
predominio en mujeres: 43 % de las mujeres con TAF desarrollaron obesidad vs. 27 % de
las mujeres en la rama DTG/TDF/FTC y 20% en EFV/TDF/FTC (p<0.001). Fueron predictores
de desarrollo de obesidad clínica: IMC elevado al inicio del estudio, carga viral basal
elevada y el sexo femenino. También se observó desarrollo de síndrome metabólico en el
20 % de las mujeres con TAF contra el 7 % de hombres.

EFAVIRENZ (EFV)

Tabla 8. Ventajas y desventajas de Efavirenz

Ventajas Desventajas

 Elevada eficacia demostrada
 Posología sencilla
 Escasas interacciones (verificar)
 Se puede utilizar con anti – TB
 Puede utilizarse en el embarazo y en

mujeres en edad reproductiva

 Efectos en el SNC
 Baja barrera genética y falta de eficacia en pacientes con VIH con

resistencia primaria
 Efecto metabólico negativo frecuente
 Limitación de uso en pacientes coinfectados con hepatitis crónicas,

tareas de riesgo, consumo de drogas, enfermedad psiquiátrica
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Tabla 9. Consideraciones para precaución o exclusión del uso de Efavirenz

NO utilizar EFV en: EFV puede utilizarse con seguimiento cercano en:

 Enfermedad psiquiátrica grave: depresión mayor,
intentos de suicidios, psicosis

 Epilepsia o convulsiones recientes
 Adicción a drogas
 Tareas de alto riesgo: piloto, manejo de maquinaria

pesada o con riesgo de lesiones, trabajo en altura
 Individuos que reciben fármacos que alargan el

intervalo QT (proarrítmicos) (siempre verificar)

 Tareas de riesgo: evaluar tolerabilidad.
 Co-infección con hepatitis crónica B y/o C:

seguimiento más estrecho con enzimograma
hepático

 Por riesgo de resistencia primaria: seguimiento más
estrecho con CV para detectar no respuesta

 Asociación con ABC/3TC: menor potencia y
posibilidad de rash que confunda el ARV
responsable

La recomendación de uso surge de numerosos estudios que demuestran:

 Similar o mayor eficacia respecto a NVP con tasa de efectos adversos mayor con
NVP debido a hepatotoxicidad o rash

 Similar eficacia respecto a RPV y mayor entre pacientes con CD4 < 200/ml y CV >
100.000 copias/ml, mayor proporción de mutaciones de resistencia al fallo con RPV,
mayor tasa de discontinuaciones por efectos sobre el SNC con EFV

 Superior eficacia virológica respecto a LPV/r y SQV/r
 Similar eficacia a ATV/r, mayor para EFV entre mujeres
 No hay comparaciones directas versus darunavir/ritonavir (DRV/r)
 La eficacia fue menor cuando se comparó respecto a regímenes conteniendo DTG o

RAL, si bien la tasa de supresión virológica fue similar, la de discontinuación por
efectos adversos fue mayor con EFV

El principal efecto adverso de EFV ocurre a nivel del SNC con mareos, trastornos del sueño,
pesadillas, entre otros. Suelen ser tolerables y desaparecer en las primeras semanas de
uso (4 a 8). Sin embargo, pueden llevar a su interrupción hasta en el 10 -15 % de los
pacientes.

Algunos estudios han asociado el uso de EFV a un mayor riesgo de “suicidabilidad” definido
como ideas de suicido, intentos y suicidios consumados, especialmente entre pacientes
con patología psiquiátrica previa o usuarios de drogas inyectables. Sin embargo, esta
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asociación no ha sido descrita en otros estudios. El uso de EFV está contraindicado en
pacientes con enfermedad psiquiátrica mayor.

Otras reacciones adversas (RA) vinculadas a EFV son: rash, hepatotoxicidad, dislipemia.

La principal limitación del uso de EFV actualmente lo constituye la presencia de resistencia
primaria (resistencia transmitida). Tanto EFV como NVP son los fármacos que han sido
utilizados en primera línea en Uruguay durante muchos años. Se caracterizan por una baja
barrera de resistencia y por tener resistencia cruzada. La baja barrera a la resistencia se
define por el número de mutaciones necesarias para que el fármaco no sea efectivo, y la
resistencia cruzada significa que las mutaciones que se desarrollan por uno de ellos tienen
efecto sobre el otro.

Los estudios realizados en la región muestran una moderada a elevada prevalencia de este
tipo de resistencia. En un trabajo nacional (de pendiente publicación) se demostró una alta
prevalencia de resistencia pre tratamiento a los INNTR mayor al 10 % en personas con y sin
exposición previa a los ARV.

Estos resultados similares a los obtenidos en la región, demuestran la necesidad de
comenzar el TARV con base en planes con INI y abandonar planes con baja barrera
genética como los basados en INNTR.

ELECCIÓN DE LA ASOCIACIÓN DE INHIBIDORES
NUCLEOSÍDICOS DE TRANSCRIPTASA REVERSA

El plan ARV requiere la asociación de 2 inhibidores nucleosídicos/nucleotídicos de la
transcriptasa reversa (INTR) a un 3er ARV. Si bien existen regímenes de 2 fármacos ARV
asociados (en lugar de 3), existe menor experiencia de uso y en esta pauta solo se sugiere
considerar en situaciones excepcionales que requieren la evaluación de un experto.
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Tabla 10. Combinaciones de INTR recomendados

Preferidos Alternativos

TAF/FTC
TDF/XTC

TDF + 3TC
ABC/3TC

TAF/FTC (tenofovir alafenamida/emtricitabina), FDF/XTC (tenofovir/emtricitabina
o tenofovir/lamivudina co-formulado); 3TC (lamivudina); ABC (abacavir).

Tabla 11. Resumen de recomendaciones, contraindicaciones y precauciones por INTR.

Régimen TDF/XTC1 TAF/FTC2 ABC/3TC

CD4 < 200/ml

CV > 100.000 copias/ml Menor eficacia

Tratamiento anti-TB Contraindicado

Clearance de creatinina < 60ml/min Ajustar dosis Ajustar dosis 3TC

Clearance de creatinina < 30ml/min Contraindicado Contraindicado Ajustar dosis 3TC

Osteopenia severa Contraindicado

HLAB*5701 positivo Contraindicado

Dislipemia y/o riesgo CV aumentado Precaución

Coinfección crónica con hepatitis virales
riesgo de
hepatotoxicidad

Tratamiento con AAD Verificar interacciones

Mujer

Mujer embarazada No hay datos
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Infección reciente Riesgo resistencia 1ria

Inmunosupresores No hay datos

Mayor riesgo de hepatotoxicidad

Tratamiento con AAD Verificar interacciones

Mujer

Mujer embarazada No hay datos

Infección reciente Riesgo resistencia 1ria

Inmunosupresores No hay datos

XTC: FTC o 3TC

TENOFOVIR/EMTRICITABINA o TENOFOVIR/LAMIVUDINA (TDF/XTC),
TENOFOVIR ALAFENAMIDDA/EMTRICITABINA (TAF/FTC)

La combinación TDF/FTC es una opción recomendable por su potencia, tolerabilidad y
conveniencia (una vez/día). Una alternativa es combinar TDF con 3TC, con el inconveniente
de no contar en Uruguay de presentación co-formulada, lo que aumenta el número de
comprimidos de 1 a 3. De disponer TDF/3TC co-formulado se considera análogo a TDF/FTC.

Se prefiere la presentación de tenofovir alafenamida (TAF) prodroga de tenofovir disoproxil
difumarato (TDF) que ofrece como ventajas menor impacto en la función renal y sobre el
metabolismo óseo, aunque el impacto sobre el metabolismo lipídico parece favorecer a
TDF. El TAF como el TDF tiene también eficacia sobre el VHB. La co-formulación TAF/FTC
disponible ya en Uruguay sería más conveniente por las ventajas descritas que el TDF/FTC.
La dosificación varía según se combine con ARV potenciados con ritonavir o cobicistat (10
mg día) o el resto de los ARV (25 mg día).
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Tabla 12. Ventajas y desventajas de tenofovir y tenofovir alafenamida

Ventajas Desventajas

 Elevada eficacia demostrada
 Co-formulación (1 comprimido/día)(1)

 Escasas interacciones (verificar)
 Escaso o nulo efecto sobre los lípidos
 Actividad contra el VHB
 Experiencia en mujeres embarazadas

 Disminución del filtrado glomerular (menor impacto con
TAF)

 Desmineralización ósea (menor impacto con TAF)
 Puede causar síndrome de Fanconi

La asociación de lamivudina con TDF significa un mayor número de comprimidos (TDF 1 comprimidos, 3TC 2
comprimidos/día; total: 3 comprimidos)

Consideraciones para la exclusión de TDF o utilizar con precaución

La principal limitación de TDF es su impacto en el filtrado glomerular el cual suele disminuir
en las primeras semanas de uso para luego estabilizarse.

Otras toxicidades relacionadas al uso de TDF - disfunción tubular renal y osteopenia -
deben ser consideradas especialmente en pacientes añosos, mujeres postmenopáusicas,
pacientes con riesgo renal o que reciben otros fármacos nefrotóxicos. La disminución de la
densidad ósea es un efecto que se ha relacionado con diversos fármacos, incluso con la
propia infección VIH, pero se ha descrito principalmente asociado al uso de TDF. Se ha
documentado pérdida de masa ósea así como un aumento de los biomarcadores
asociados al “turnover” óseo, significativamente mayor con el uso de TDF.

Tabla 13. Consideraciones para precaución o exclusión del uso de tenofovir

NO utilizar TDF en: TDF puede utilizarse con seguimiento cercano en:

 clearance
 de creatinina < 30 ml/min

 clearance de creatinina > 30mL/min y <60 mL/min
 Uso en situaciones con mayor riesgo renal: enfermedad renal

preexistente, HTA, diabetes, bajo IMC, otros fármacos nefrotóxicos
asociados

 Personas con osteopenia
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Resumen de eficacia y seguridad

Existen numerosos estudios que avalan el uso de TDF/XTC en diferentes planes.

La recomendación de uso surge de estudios que demuestran:

Superior eficacia cuando se compara con ABC/3TC en pacientes con CV > 100.000
copias/ml acompañado con EFV o ATV/r.

Similar eficacia comparado con ABC/3TC cuando se asocia con LPV/r.

Un metaanálisis describe una eficacia similar de TDF/FTC y ABC/3TC pero con mayor tasa
de discontinuaciones por RA del segundo.

Menor impacto en los lípidos respecto a ABC/3TC o AZT/3TC.

Similar eficacia a TAF/FTC. Este último tiene menor impacto en función renal y osteopenia
aunque el impacto sobre lípidos favorece a TDF/FTC.

ABACAVIR/LAMIVUDINA (ABC/3TC)

La asociación de abacavir y lamivudina tiene la ventaja de que está disponible co-
formulada, en este caso se indica 1 comprimido/día.

La principal limitación es que el uso de ABC requiere la determinación del HLAB*5701, ya
que su positividad predice la presentación de una reacción de hipersensibilidad.

Tabla 14. Ventajas y desventajas de abacavir

Ventajas Desventajas

 Elevada eficacia demostrada
 Co-formulación
 Experiencia en mujeres

embarazadas

 Requiere determinación de HLAB*5701
 Menor eficacia en algunas asociaciones cuando la CV es > 100.000

copias/ml
 Dislipemia posible
 Posible aumento del riesgo cardiovascular
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Tabla 15. Consideraciones para precaución o exclusión del uso de Abacavir

NO utilizar ABC en: ABC puede utilizarse con seguimiento cercano en:

 HLAB*5701 positivo
 Si se presenta rash o reacción de hipersensibilidad

no reintroducir

 Dislipemia o riesgo cardiovascular
 Asociado a EFV o ATV/r, con CV > 100.000 copias/ml

Resumen de eficacia y seguridad
Existen numerosos estudios que avalan el uso de ABC/3TC en diferentes planes. Para
optimizar su uso se recomienda considerar aquellas condiciones en las que se ha
demostrado su eficacia, cuando la misma es similar a TDF y/o situaciones donde TDF es
desaconsejado.

 Asociado a DTG en co-formulación (1 comprimido/día)
 CV < 100.000 copias/ml cuando se asocia a EFV (o ATV/r)
 Insuficiencia renal
 Osteopenia severa

ZIDOVUDINA/LAMIVUDINA (AZT/3TC)

La combinación AZT/3TC con extensa historia de uso, ha pasado a ocupar un lugar
alternativo y en lo posible debe evitarse. Las situaciones en las que puede considerarse es
cuando existe contraindicación de uso de TDF o de ABC.

 Menor eficacia comparado con TDF/FTC combinado con EFV, diferencia explicada
por mayor tasa de interrupciones por anemia en el grupo de AZT.

 Similar eficacia virológica respecto a ABC/3TC combinado con EFV, sin diferencia
significativa en impacto en lípidos, mayor lipoatrofia y anemia para AZT.

 La mayor limitación de AZT es la anemia la cual aparece en las primeras semanas de
uso y revierte con su suspensión. También se reporta hiperlactacidemia y lipoatrofia.
Esta última tiene un especial efecto negativo en la imagen corporal.

 Amplia experiencia de uso en mujeres embarazadas
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Capítulo V

Otros antirretrovirales

La mayoría de las situaciones individuales pueden ser atendidas con los planes
recomendados en 1ª línea, por lo que la elección de iniciar con otro plan podría
considerarse en condiciones muy seleccionadas.

Algunos de los fármacos – no todos – podrían ocupar un lugar en estrategias de cambio
(“switch”) para evitar o revertir efectos adversos o como estrategia de simplificación para
mejorar la adherencia al tratamiento. Sin embargo, la mayoría de las razones para realizar
un cambio son contempladas si se utilizan los fármacos recomendados en 1ª línea.

A continuación se realiza una breve descripción de algunos ARV.

I) INHIBIDORES NO NUCLEOSÍDICOS DE TRANSCRIPTASA REVERSA (INNTR)

En general la Etravirina (ETR) se reserva para situaciones de fallo y guiado por test de
resistencia.

i. RILPIVIRINA
Rilpivirina (RPV) se caracteriza por ser un ARV muy bien tolerado sin los efectos adversos
metabólicos frecuentes con EFV y menor tasa significativa de efectos sobre el SNC. Su
presentación co-formulado con TDF/FTC (o TAF/FTC) lo hace una opción a considerar para
el switch en determinadas indicaciones.

Al igual que EFV y NVP tiene baja barrera genética a la resistencia y su eficacia se verá
afectada ante la presencia de resistencia primaria. Es menos eficaz en pacientes con CD4 <
200/ml y/o CV > 100.000 copias/ml.
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Se metaboliza de forma principal mediante CYP3A, por lo cual no debe utilizarse con
medicamentos que sean inductores potentes de las enzimas del citocromo P450 CYP3A
(carbamazepina, fenitoina, rifampicina, etc).

No está disponible en nuestro medio.
Cuándo considerar su indicación

 Puede considerarse para inicio, swich o simplificación si se cumplen las condiciones

Precauciones

 Posible baja adherencia
 Posibilidad de resistencia primaria a INNTR
 Depresión mayor, intentos de autoeliminación
 Coadministración con anti H2
 Incrementa el Q-T (chequear uso concomitante de otros fármacos con este efecto)

Contraindicaciones

 CD4 < 200/ml, CV > 100.000 copias/ml
 Coadministración con inhibidores de la bomba de protones

INTR acompañantes

 TDF/FTC o TAF/FTC (co-formulado con RPV)

ii. DORAVIRINA

Considerar su indicación:

En el tratamiento de la infección por el VIH en adultos sin evidencia de resistencia a
inhibidores de la transcriptasa reversa no nucleótidos. No está disponible en nuestro
país.

Precauciones:

Es metabolizado por la CYP3A por lo que siempre deben descartarse interacciones
medicamentosas
No está establecida la seguridad y eficacia menores de 18 años
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Contraindicaciones
No es activa frente al VIH2

INTR acompañantes
TAF o TDF/XTC

II) INHIBIDORES DE LA INTEGRASA (INI)

i. ELVITEGRAVIR/COBICISTAT (EVG/COBI)

Dentro de la familia de INI disponibles en nuestro país se encuentra elvitegravir/cobicistat
(EVG/cobi). Cobicistat es un potenciador y es metabolizado por la CYP3A lo que explica que
existan interacciones con otros fármacos. Tiene baja barrera a la resistencia y comparte
mutaciones con RAL.

La principal ventaja es su presentación co-formulada con TDF/FTC y TAF/FTC que permite la
posología de 1 comprimido al día. Ha sido comparado en regímenes de inicio con ATV/r y
EFV con eficacia similar.

Cuándo considerar su indicación:

 Cambio por intolerancia o simplificación o pobre adherencia
 Dislipemia (especialmente en pacientes con un plan en base a LPV/r)
 Puede ser considerado su uso para inicio de TARV

Precauciones:

 Pacientes con factores de riesgo para insuficiencia renal y osteopenia, sobre todo con
TDF

 Ingerir con alimentos y separado al menos dos horas antes de antiácidos
 Uso concomitante con AINE
 Verificar siempre interacciones

Contraindicaciones:

 Clearence de creatinina basal <70/ml o si cae a < 50 ml/min para TDF o < 30 ml/min
para TAF.

 Uso concomitante: rifampicina, ergotamina, y antivirales de acción directa (AAD) para
tratamiento de hepatitis C crónica.
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 Disfunción hepática grave.
 No hay datos en embarazadas.

INTR acompañantes

 TDF/FTC o TAF/FTC (co-formulados con EVG/cobi)

III) INHIBIDORES DE LA PROTEASA (IP)

Los IP son fármacos muy potentes y con elevada barrera genética. Sus principales
desventajas y razones para no posicionarlos como fármacos de inicio son
fundamentalmente efectos metabólicos negativos, mala tolerabilidad digestiva y que
requieren de varios comprimidos, en general 2 veces al día.

En la mayoría de sus usos deben administrarse potenciados. Los fármacos de esta familia
metabolizados a través de la CYP3A4, tienen interacciones con numerosos fármacos que
inducen o inhiben a la misma isoenzima. Esto puede llevar a concentraciones sub-
terapéuticas del IP y el consecuente fallo o aumento de las toxicidades por fármacos cuyo
metabolización es inhibida (ej. rifampicina, anticomiciales, etc.).

i. DARUNAVIR/RITONAVIR (DRV/r)

DRV/r es el IP con mayor barrera genética. También existe co-formulado con cobicistat. Si
bien existe fuerte evidencia de su eficacia cuando es utilizado en pacientes naive, la
elevada barrera genética a la resistencia lo posiciona como un fármaco ideal para diseñar
regímenes en pacientes experimentados. Suele ser bien tolerado. Se describe intolerancia
digestiva, cefaleas e impacto en lípidos (aunque menor respecto a otros IP/r).

Cuándo considerar su indicación:

 Pacientes con resistencia
 Puede considerarse de inicio en situaciones individualizadas previa consulta con

expertos
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Precauciones:

 Verificar interacciones

Contraindicaciones:

 Uso con rifampicina
 Uso con ergotamínicos

INTR acompañantes

 TDF/XTC (no recomendado si Cl creat <60 ml/min)
 TAF/XTC (no recomendado si Cl creat < 30 ml/min)
 ABC/3TC (no recomendado si HLAB*5701 positivo, precaución en pacientes con riesgo

CV)

ii. LOPINAVIR/RITONAVIR (LPV/r)

LPV/r es un IP con larga experiencia de uso. Su principal ventaja es su elevada barrera
genética y la experiencia acumulada que existe en mujeres embarazadas.
Sus principales desventajas son las interacciones y mala tolerabilidad. Dentro de los IP/r es
el que tiene mayor incidencia de efectos metabólicos negativos (especialmente dislipemia)
siendo mala su tolerabilidad gastrointestinal.

Cuándo considerar su indicación:

 Como alternativo en mujer embarazada
 Puede considerarse su uso asociado únicamente a 3TC en determinadas situaciones

(biterapia) previa consulta con experto
 Pacientes con resistencia

Precauciones:

 Riesgo CV, dislipemia, síndrome metabólico
 Chequear siempre interacciones
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Contraindicaciones:

 Uso con rifampicina
 Uso con ergotamínicos

INTR acompañantes

 TDF/XTC (no recomendado si Cl creat <60 ml/min)
 TAF/XTC (no recomendado si Cl creat < 30 ml/min)
 ABC/3TC (no recomendado si HLAB*5701 positivo, precaución en pacientes con riesgo

CV)

I) INHIBIDORES de CORRECEPTORES

 En general el Maraviroc (MVC) se reserva para situaciones de fallo y guiado por test de
resistencia. Es necesario la realización de un test de tropismo CCR5 para confirmar su
actividad
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Capítulo VI

Manejo de la enfermedad
avanzada por VIH

La OMS recomienda que todas las personas que viven con VIH (PVVIH) inicien TARV
independientemente de la clínica o estado inmunológico. Sin embargo, en el contexto de
inmunodepresión severa nos encontramos con ciertas dificultades: posibilidad de
desencadenar un síndrome inflamatorio de reconstitución inmune (SIRI) y la polifarmacia
que determina interacciones farmacocinéticas (tratamientos o profilaxis de IO). En nuestro
país, según datos aún no publicados del MSP, de una serie de 686 casos de nuevos
diagnósticos de VIH, se reportó que el 28 % (196) de las personas con diagnóstico de VIH
entre el 2021 y 2022 se presentaron con CD4 ≤ 200 cel. /μL.

Con base en estudios que demuestran un impacto significativo en la morbimortalidad por
SIDA, la OMS propone la aplicación de intervenciones estandarizadas que incluyen:
tamizaje de IO (con inicio de profilaxis o tratamiento) e inicio temprano de TARV con apoyo
de adherencia que deben estar adaptadas a la epidemiología local, aplicadas en pacientes
que se presentan a la atención (diagnósticos recientes o re-vinculados con el sistema) con
enfermedad avanzada por VIH.

Definiciones

Enfermedad avanzada por VIH en adolescentes y adultos: recuento de CD4 < 200 cel. /μL o
estadio clínico 3 o 4 de la OMS.
Un adulto o un adolescente gravemente enfermo es aquel que presenta cualquiera de los
siguientes signos de peligro: frecuencia respiratoria de ≥ 30 respiraciones por minuto;
frecuencia cardíaca de ≥ 120 latidos por minuto; temperatura corporal de ≥39 °C e
incapacidad de andar sin ayuda.
Inmunodepresión grave: recuento de CD4 es < 50 cel. / ΜL.
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Intervenciones

 Brindar información acerca de la enfermedad, beneficio del TARV y posibles efectos
adversos.

 Inicio rápido de TARV en el mismo día o en la primera semana de la consulta. No
esperar resultados de carga viral, conteo de CD4, ni del test de resistencia. La única
excepción la constituye la sospecha de una IO a nivel del SNC.

 Pesquisa de enfermedades oportunistas, asegurar su tratamiento oportuno y un
seguimiento estrecho. Inicio de profilaxis indicada de acuerdo al estatus inmune.

 Es necesario evaluar la adherencia y aquellas situaciones que la pongan en
riesgo. Para ello se realizan controles periódicos.

 Evaluar la oportunidad de inmunizaciones.

Tabla 16. Componentes del paquete de intervenciones
en PPVIH adolescentes y adultos con enfermedad avanzada.

Intervención Asintomáticos Sintomáticos

Recuento de CD4

TMP-SMX ≤ 200 cel./μL Confirmar infección por PCJ y tratar. Si se
descarta, indicar profilaxis.

Azitromicina < 50 cel./μL Descartar infección por MAC/MAI y tratar

Tamizaje de síntomas TB1 Todos Todos

Xpert MTB/RIF, Xpert MTB/RIF Ultra ≤ 200 cel./μL Muestra respiratoria y otras según clínica

TB-LAM ≤ 200 cel./μL SI

Tratamiento preventivo de TB (descartada la
TB activa)

SI SI

Ag.Cr.3 ≤ 100 cel./μL SI

AgCr+ AgCr en LCR Excluir MC4 Excluir MC y tratar
Tratamiento pre-
sintomático

descartada o
excluida MC

Si, excluida MC

Ag. histoplasmosis en orina ≤ 200 cel./μL SI

Fondo de ojo ≤ 100 cel./μL SI

Hemocultivos NO SI

Inicio/reinicio rápido de TARV NO SI (excepto infección del SNC y retinitis por CMV)

Tratamientos empíricos No SI, según orientación cínico-epidemiológico y
gravedad
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1Independiente del conteo de CD4
2 Si el paciente tiene expectoración
3Antígeno de cryptococcus spp. en sangre
4 Meningitis criptocócica

Tabla 17. Oportunidad de inicio/reinicio de TARV en contexto de IO

Infecciones oportunistas
Inicio precoz
(7 a 14 días)

Diferir

Candidiasis SI NO

Criptococosis meníngea NO 4-6 semanas

Ag.Cr.+ en sangre, o criptococosis no meníngea. Descartada MC A partir de 14 días NO
Histoplasmosis no meníngea SI NO

Histoplasmosis meníngea NO 4-6 semanas
Pneumocystis jirovecii SI NO

TB no meníngea SI NO

TB meníngea NO 4-8 semanas
Sospecha TB no meníngea SI NO

Mycobacterium avium complex SI NO

Toxoplasmosis encefálica NO 2-3 semanas
Citomegalovirus retinitis NO 2-3 semanas
Enfermedad por CMV ( no retinitis) SI NO
Leucoencefalopatía multifocal progresiva SI NO

Vacunación

La vacunación es una estrategia considerada eficaz y segura en las PVVIH.

En cuanto a las tasas de respuesta inmunológica y la oportunidad de vacunación, está
demostrado que para una mejor respuesta es importante la inmunidad del individuo y el
TARV que condicione carga viral indetectable de manera sostenida.

Con recuentos de CD4 > a 200 cel. /ΜL, bajo TARV las PVVIH pueden recibir incluso las
vacunas a virus vivos atenuados (sarampión rubéola paperas (SRP) varicela y vacuna de
fiebre amarilla) quedando contraindicadas, por tanto, para aquellos con recuentos de CD4
menores a 200 cel. /μL.
En individuos severamente inmunocomprometidos que comienzan TARV se sugiere diferir
la vacunación luego de entre 3 a 6 meses y de preferencia con CD4 > de 200 cel. /μL.
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Vacunas recomendadas

Tabla 18. Vacunas recomendadas en PVVIH

Vacuna Recomendación

Influenza inactivada Anual

Difteria, pertusis y tétanos acelular (dPTa) 1 dosis entre los 11 y 18 años y en el embarazo

Antineumocóccica Esquema combinado (PCV13 y a las 8 semanas PPSV23)

Hepatitis B Recomendada en susceptibles (0, 30 y 180 días).

Hepatitis A Recomendado si es susceptible y/o tiene situaciones de riesgo (0 y 180
días).

Papiloma virus (HPV) 3 dosis en mujeres y varones de 9 a 26 años

Herpes zoster atenuada 2 dosis con intervalo de 2 meses

Varicela Contraindicadas con CD4
< 200 cel./μL

Sarampión, rubéola y parotiditis (SRP) Contraindicada con CD4 < 200 cel. /μL. Recomendada con CD4> 200 cel.
/μL y si no tiene ya 2 dosis de SRP.

Fiebre amarilla Contraindicada con CD4 < 200 cel. /μL. Recomendada si CD4 > 200 cel. /μL
si viaja a zona endémica.

Difteria tétanos (DT) Los adultos que certifiquen 5 o más dosis, una dosis de refuerzo a los 45 y
65 años

COVID-19 Recomendada. Refuerzo cuando CD4> 200 cel. /μL.
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INICIO Y REINICIO DE TARV

El inicio o reinicio rápido de TARV forma parte de una serie de intervenciones que se deben
brindar a las PVVIH y enfermedad avanzada que tienen como objetivo disminuir la
morbimortalidad ocasionada por el mismo virus y los procesos intercurrentes presentes o
que puedan sucederse.

En términos generales rigen para el TARV los mismos principios que para aquellas
personas que viven con VIH y son captados más precozmente en el curso de su
enfermedad con algunas consideraciones que se detallan más adelante.

A los efectos prácticos se entiende pertinente establecer una serie de escenarios en los
cuales podrían enmarcarse a las personas que cursan enfermedad avanzada por VIH.

Tabla 19. Escenarios

Síntomas TARV previo Nivel de CD4 Carga viral VIH Recomendaciones

NO NO < 200 cel./μL < 500.000 copias/ μL Cualquiera de las opciones de inicio con
triterapia (ver capítulo 3). Valorar la biterapia
en la evolución con CV indetectable

NO NO < 200 cel./μL >500.000 copias/ μL Cualquiera de las opciones de inicio con
triterapia (ver capítulo 3).
Contraindicado de inicio con biterapia.

SI NO < 200 cel. /μL Indistinto Inicio rápido (excepto en infección del SNC o
retinitis CMV) ver tabla 3.
Cualquiera de las opciones de inicio con
triterapia (ver capítulo 3).

NO SI
Interrupción

< 200
cel./μL

Sin sospecha de fallo
virológico previo

Interrupción sin fallo con INNTR o IP.
Se recomienda reiniciar con nuevo plan que
incluya INI.

NO SI
interrupción

< 200 cel.
/μL

Con sospecha fallo
virológico previo

Urgencia infectológica Derivar al especialista.
Opciones:
a) Se recomienda reiniciar con triterapia que
incluya INI (ver opciones en capítulo 3).
b) Opcional: reinicio con último esquema
recibido. Seguimiento estrecho CV al mes de
tratamiento y eventual TR.
Valorar test de resistencia en la evolución.
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Capítulo VII

Tuberculosis

La tuberculosis continúa siendo una de las principales causas de morbimortalidad en los
pacientes con VIH. El tratamiento antituberculoso no difiere ni en el esquema ni en
duración del tratamiento antituberculoso para las formas pulmonares o
extrapulmonares normatizado para población general, excepto que debe realizarse la
segunda fase diaria. Uno de los principales desafíos en este escenario es el manejo de las
interacciones medicamentosas entre ambos tratamientos.
Existe evidencia suficiente para mantener la recomendación de inicio de TARV en todos los
pacientes VIH diagnosticados con tuberculosis independiente del nivel de CD4 dado que
disminuye la morbimortalidad.

OPORTUNIDAD DE INICIO:

La oportunidad de inicio estará determinada por la inmunidad del paciente (recuento de
CD4), riesgo de síndrome inflamatorio de reconstitución inmune (SIRI) y de las posibles
toxicidades vinculadas a interacciones medicamentosas. Teniendo en cuenta estas
variables, el inicio debe realizarse en las primeras dos semanas de iniciado el tratamiento
antituberculoso excepto para tuberculosis meníngea.

Para la tuberculosis meníngea el momento óptimo para el inicio del TARV no está del todo
establecido. Se recomienda luego de la fase inicial para aquellos con recuentos de CD4
más altos y entre las 2-8 semanas para aquellos con recuentos más bajos con
monitorización estrecha de las toxicidades y síntomas neurológicos.

PLAN DE ELECCIÓN:

La principal dificultad a la hora de elegir el TARV son las interacciones medicamentosas
entre fármacos ARV y anti TB, principalmente con las rifamicinas (rifampicina y rifapentina)
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que deben ser tenidas en cuenta a la hora de seleccionar los tratamientos. Tanto la
rifampicina (RFP) como la rifapentina son inductores del sistema enzimático CYP3A4 donde
se metabolizan un amplio número de ARV.

Los INTR no presentan interacciones significativas con los fármacos antituberculosos;
pueden usarse: ABC, TDF, AZT y 3TC (FTC). TAF es más susceptible a interacciones que TDF
y por esto no se recomienda su uso en conjunto con RFP dado que disminuiría en forma
notoria sus concentraciones plasmáticas.

Elección del tercer fármaco para el TARV:

Para los INNTR el EFV a dosis habitual (600 mg/d) puede administrarse con RFP, el resto de
los fármacos de la familia no se recomienda en regímenes con RFP.
Para los regímenes que contienen un inhibidor de la integrasa (DTG, RAL), en caso de
administración con RFP, se debería duplicar la dosis de ambos hasta dos semanas
posteriores a suspender la RFP. Los niveles plasmáticos de bictegravir descienden hasta un
80 % en su uso conjunto con RFP, por lo que no debe ser usado.

El uso de IP con RFP no está recomendado; en caso de que sea necesario utilizar maraviroc
a 600 mg c/12 hs.

SIRI:

Se debe tener en cuenta que el SIRI es una complicación frecuente del TARV en pacientes
con tuberculosis, en especial en pacientes severamente inmunodeprimidos. Su aparición
no debe llevar a interrumpir los tratamientos. Para el manejo de esta situación pueden
utilizarse AINE para los casos leves y/o corticoides para los casos moderados y severos (1.5
mg/kg/día por dos semanas seguido de 0.75 mg/kg/día por dos semanas). En algunas
ocasiones puede ser necesario un uso más prolongado de corticoides de hasta 2-3 meses.

La administración de prednisona (40 mg/día por dos semanas y luego 20 mg/día por 2
semanas más) es útil para prevenir el desarrollo de SIRI en pacientes con menos de 100
CD4/uL e inicio de TARV en las primeras 4 semanas de tratamiento antituberculoso. Esto
no debe realizarse en pacientes con SK o hepatitis B activa.
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Capítulo VIII

Mujer embarazada

Consulta preconcepcional:

El asesoramiento previo al embarazo tiene por objetivo mejorar la salud de las mujeres
antes del mismo e identificar factores de riesgo para evitar resultados maternos y fetales
adversos. Se recomienda discutir las prácticas sexuales seguras, aconsejar sobre cómo
evitar las infecciones de transmisión sexual y ofrecer a ambos miembros de la pareja
exámenes diagnósticos de VIH, hepatitis B, hepatitis C y sífilis, además de tratamiento
oportuno previa a la concepción. La consulta preconcepcional es un buen momento para
discutir detalladamente las opciones disponibles para reducir las posibilidades de
transmisión vertical del VIH (transmisión de la madre al hijo durante la gestación, el
nacimiento y/o lactancia), las formas de optimizar la salud a largo plazo y la seguridad de
los medicamentos antirretrovirales en el embarazo y para el feto. Es importante que las
usuarias conozcan el objetivo de suprimir la carga viral plasmática a un nivel indetectable,
de preferencia previo al embarazo.
En parejas serodiscordantes es importante discutir la seguridad de las diferentes opciones
incluyendo información detallada sobre la inexistencia de posibilidades de transmisión
sexual de VIH en personas con CV indetectable de manera sostenida, la inseminación
artificial como método seguro en este contexto y la profilaxis preexposición con fármacos
antirretrovirales para personas VIH negativas.
Este es un momento ideal para iniciar la suplementación con ácido fólico con el fin de
disminuir las malformaciones en el tubo neural.
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Profilaxis preexposición (PrEP):

La profilaxis preexposición está indicada en pacientes con serología VIH negativa y
elevadas probabilidades de adquirir infección por VIH durante el periodo preconcepcional,
embarazo y/o lactancia; particularmente aquellas con pareja VIH positivo sin supresión
mantenida de la carga viral de VIH o con múltiples parejas sexuales con serología de VIH
desconocida. La adherencia es esencial para la eficacia de la PrEP. Se requiere controles
seriados con serología de VIH (o PCR VIH). Se recomienda monitorizar la función renal y
hepática previo y en el mes de iniciado el tratamiento.
Es preciso también optimizar el uso de todas las herramientas de prevención como el uso
de métodos de barrera, profilaxis postexposición (PEP) en caso de estar indicada,
tratamiento de otras ITS y el testeo y tratamiento de la pareja, entre otras.

Tabla 20. Profilaxis preexposición

Evaluación Siempre ofrecer prueba de VIH a la/s pareja/s de la mujer embarazada (1)

Indicación Mujer VIH negativa, pareja VIH positiva

Elevada probabilidad de adquirir infección por VIH durante el período preconcepcional
/embarazo/lactancia.

TDF/XTC 1 comprimido 1 vez al día durante la gestación (considerar preconcepcional) y
durante la lactancia.

Como alternativa se puede considerar el uso de TAF/FTC.

Seguimiento Serología de VIH con test de ELISA o PCR cada 1-2 meses o frente a síntomas

En caso de seroconversión agregar esquema de tratamiento antirretroviral completo según
recomendaciones.

(1) Incluir búsqueda de otras ITS, principalmente sífilis y VHB
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Control prenatal:

La atención prenatal representa una oportunidad única para promocionar la salud, realizar
cribado y diagnóstico de enfermedades, así como la indicación oportuna de su tratamiento.
La atención prenatal también ofrece la oportunidad de comunicarse con las mujeres,
familias y comunidades y brindarles información y apoyo en un momento decisivo de la
vida.
Se plantean como objetivos principales evitar la trasmisión materno-infantil del VIH así
como disminuir eventos adversos vinculados a la infección por VIH en la mujer. El
parámetro más importante a tal fin es mantener la carga viral plasmática indetectable
durante todo el embarazo con especial énfasis en las etapas finales y al nacimiento.
Durante el embarazo el seguimiento con CV se ajustará a los resultados y la etapa del
embarazo. Como mínimo se plantea realizar una CV por trimestre y una a las 36 semanas
en aquellas pacientes que se encuentran indetectables y en quienes no se modifica el
tratamiento.
La CV detectable cerca del final del embarazo es una situación de urgencia que requiere
medidas acordes como la adaptación del TARV y eventualmente el ingreso de la paciente.

En el caso de mujeres VIH negativas se plantea optimizar el uso de todas las herramientas
disponibles para evitar la primo infección materna durante el embarazo y la lactancia. La
probabilidad de transmisión fetal es máxima cuando la infección se adquiere durante el
embarazo. En este contexto se destaca incluir el testeo de la pareja, promover el uso de
métodos de barrera para la prevención de la transmisión y valorar el uso de fármacos
antirretrovirales como profilaxis preexposición cuando la pareja es positiva y no se
encuentra con CV indetectable en TARV estable (PrEP).

TARV en la mujer embarazada:

En toda paciente con diagnóstico confirmado o presuntivo de VIH se sugiere el uso de
TARV en forma continuada durante todo el embarazo y el inicio en forma inmediata en
caso de que no los estuviera recibiendo.
El TARV ha disminuido radicalmente la transmisión vertical de VIH y existe actualmente
evidencia obtenida del análisis de más de diez mil embarazos en los que no se observó
ninguna transmisión entre las mujeres que se encontraban con carga indetectable antes
del embarazo y permanecieron así durante su desarrollo.
En las situaciones en las que la paciente se presenta con CV detectable o desconocida se
solicitará test de resistencia, se coordinará consulta con especialista y se iniciará o
modificará el TARV en forma empírica considerando la historia de uso de antirretrovirales
previa, los test de resistencia cuando se disponga de resultados anteriores. Evitar el uso de
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biterapia e incluir un INI siempre que no lo estuviese recibiendo. Cuando se realice un
diagnóstico presuntivo de VIH en el embarazo, también se realizará test de resistencia
concomitantemente con el inicio del TARV.
En el caso de pacientes controladoras de élite se recomienda iniciar TARV en el contexto de
preconcepción/embarazo/lactancia en caso de que no lo estuviera recibiendo en ese
momento.

Consideraciones en las mujeres embarazadas que están recibiendo
TARV al momento de la valoración y se encuentran indetectables:

No suspender el tratamiento antirretroviral.
Si se encuentra con biterapia se sugiere añadir un tercer fármaco al plan antirretroviral.
Considerar modificar el tratamiento si se encuentra recibiendo bictegravir, cabotegravir o
cobicistat dado que la seguridad y eficacia en el embarazo de antirretrovirales recientes
aún no es completamente conocida.

Consideraciones en las mujeres embarazadas que están recibiendo
TARV al momento de la valoración y se encuentran detectables:

Enviar muestra para test de resistencia.
Modificar empíricamente el tratamiento teniendo en cuenta la historia de antirretrovirales
recibida, las posibilidades de adherencia, las mutaciones de resistencia previas conocidas y
se sugiere incluir un inhibidor de la integrasa siempre que sea posible, particularmente
cuando se inicia el tratamiento en la segunda mitad del embarazo. Evitar el uso de
bictegravir, cabotegravir y cobicistat dado que al momento actual no se dispone de datos
suficientes respecto a farmacocinética, seguridad y eficacia.
Tener en cuenta en la elección del plan antirretroviral que la combinación TAF/FTC/DTG se
asocia a un mayor aumento de peso corporal durante el embarazo y eventualmente
podrían asociarse complicaciones obstétricas.
Se sugiere reforzar las intervenciones que puedan mejorar la adherencia.

Consideraciones en pacientes con diagnóstico confirmado o presuntivo de VIH y que no
están recibiendo TARV al momento de la valoración:
Múltiples combinaciones que comprenden 2 INTR y un tercer fármaco (INNTR, IP o INI) han
sido utilizadas para el tratamiento durante el embarazo con gran eficacia en la reducción
de la trasmisión del VIH. Entre todas las combinaciones existen algunas que presentan
mayor seguridad y se plantean como planes de elección para el inicio de TARV en el
embarazo. Se describen en la tabla 2.
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Tabla 21. Planes de elección según diferentes situaciones respecto al TARV.

Situación Plan de elección

Mujer embarazada sin TARV Primera opción TDF+XTC+DTG
TDF+XTC+RAL
Alternativa: TAF/XTC+DTG

Alternativo ABC+3TC+DTG
AZT/3TC+DTG o RAL
2 INTR +IP

Paciente con TARV y CV
indetectable

Mantener igual plan, en caso de biterapia agregar un tercer fármaco. Valorar
alternativas en consulta con especialista ante planes que contengan bictegravir y
cabotegravir

Paciente con TARV y CV
detectable

Solicitar test de resistencia, modificar el TARV considerando incluir un INI y consulta
con especialista.

En el embarazo se plantea como alternativa el TAF dado que en algunos trabajos la
asociación con DTG provoca un mayor aumento de peso corporal y en el contexto del
embarazo esto podría asociarse a una mayor probabilidad de eventos adversos (HTA,
diabetes gestacional, etc.).
Para el caso de bictegravir (en su co-formulación BIC/FTC/TAF) la evidencia es escasa. No se
recomienda como opción de inicio o alternativa al plan en mujeres embarazadas o que
estén planificando un embarazo. Podría discutirse caso a caso con las pacientes que estén
recibiendo este fármaco y se diagnostique un embarazo.
Para el caso de cabotegravir (en su co-formulación CAB/RPV vo o im) no se recomienda
como opción de inicio o alternativa al plan en mujeres embarazadas o que estén
planificando un embarazo. En pacientes que estén recibiendo este plan y se diagnostique
un embarazo se recomienda el cambio a un plan con tres fármacos de los recomendados.
Existen datos que sugieren la posibilidad de una baja transferencia intrauterina de los
inhibidores de la integrasa, lo que podría disminuir la efectividad en evitar la trasmisión
vertical.
Cobicistat no está recomendado en el embarazo por las alteraciones descritas en los
niveles de la droga en las pacientes embarazadas y la evidencia de pérdida de
indetectabilidad. En el caso de que la paciente esté bajo este tratamiento y no sea
planteable cambiarlo se sugiere monitorización mensual.
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Al momento no existe evidencia suficiente para recomendar la biterapia en el embarazo,
por lo que ante el planteo de deseo concepcional o embarazo en pacientes con biterapia se
sugiere agregar un tercer fármaco al plan.

Recomendaciones de abordaje de mujer embarazada con VIH: TARV y finalización del
embarazo

En los siguientes algoritmos (1 y 2) se muestran las recomendaciones de abordaje según
diferentes escenarios de embarazo y VIH así como de vía de finalización del embarazo.
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Algoritmo 1.
Recomendaciones de TARV en mujer embarazada VIH positiva
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Algoritmo 2.
Recomendaciones de vía de finalización y TARV en mujeres embarazadas VIH positiva
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Lactancia y HIV

La alimentación del recién nacido como tema debe abordarse entre el equipo
interdisciplinario y la paciente y su familia desde la consulta preconcepcional.
La recomendación es desaconsejar la lactancia materna sugiriendo fuertemente la
alimentación del recién nacido con preparado lácteo en todas las pacientes VIH+,
entendiendo que es la mejor estrategia para evitar la transmisión vertical de VIH dado que
asegura que no se transmita el virus tras el nacimiento.
Resulta fundamental lograr una vivencia positiva de la usuaria durante esta etapa
mediante el asesoramiento certero, veraz y el abordaje interdisciplinario que permita
contemplar tanto los aspectos técnicos como emocionales. Resulta fundamental transmitir
información respecto a la probabilidad de transmisión del virus del VIH durante la lactancia,
incluso con TARV, y acompañar a la paciente en esta etapa.
Recomendamos además de la inhibición medicamentosa (administración de cabergolina 2
comprimidos que correspondencia 1 mg y pueden repetirse a la semana), reducir las
posibles molestias físicas (vendajes compresivos) y de ser necesario, seguimiento con
especialistas.
En el caso de pacientes VIH negativas con altas probabilidades de adquirir la infección por
VIH, se sugiere iniciar o continuar el uso de PrEP durante la lactancia.
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Capítulo IX

Estrategias de cambio de TARV por
razones diferentes al fallo

La necesidad de mantener el TARV de por vida hace necesario el continuo desarrollo y
optimización de la terapia. Los avances en los fármacos y el mejor conocimiento de los
mecanismos de resistencia hacen posible modificar un tratamiento efectivo por un
régimen alternativo.
El cambio o switch es una estrategia que se utiliza:

 Para prevenir y/o revertir reacciones adversas y toxicidades
 Para evitar interacciones
 Ante la aparición de nuevas comorbilidades
 Para mejorar la posología a una más sencilla que facilite la adherencia
 Ante la preferencia de los pacientes

Cuando se planifica la realización de un cambio de TARV deben considerarse una serie de
factores que permitan asegurar que se cumpla el objetivo del TARV: MANTENER LA
SUPRESIÓN VIROLÓGICA. De preferencia se deben utilizar fármacos de igual o mayor
barrera genética

El cambio desde esquemas diseñados con test de resistencia es posible siempre y cuando
se conozcan las mutaciones preexistentes y exista una alternativa que permita diseñar un
plan con al menos dos fármacos activos y de elevada barrera genética.

Si se decide hacer un cambio con un paciente coinfectado con HVB se debe mantener en el
nuevo esquema las drogas activas frente a este virus.
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El cambio proactivo es obligado cuando existen evidencias sólidas que avalan que el
paciente tiene más riesgo de presentar un efecto adverso grave o irrecuperable si se
mantiene el TARV actual.

El cambio reactivo es obligado si el efecto va a desaparecer tras el cambio de TARV como,
por ejemplo, los efectos adversos sobre el SNC causado por el EFV.

Una mención especial merece la simplificación entendiendo por tal, el cambio de un TARV
que ha alcanzado una CV indetectable por uno más simple. El objetivo es mejorar la calidad
de vida del paciente, mejorar la adherencia y prevenir o evitar efectos adversos y
toxicidades a corto, mediano y largo plazo. Esto se logra con intervenciones que reducen el
número de comprimidos o el número de las dosis, evitan restricciones alimentarias,
mejoran la tolerancia al disminuir las toxicidades y minimizan las interacciones.

En la mayoría de los estudios clínicos de simplificación se incluyen pacientes con CV menor
de 50 copias/ml sostenida por al menos seis meses.

En la actualidad, múltiples estudios demuestran la efectividad y seguridad del tratamiento
con dos drogas.

Tradicionalmente el esquema de TARV se compone de una combinación de tres fármacos;
el avance y mejora en sus componentes permite una potencia y barrera genética suficiente
para la utilización de dos fármacos de forma segura cuando se cumplen los criterios de
indicación. La biterapia se plantea como una alternativa efectiva para prevenir la aparición
de efectos secundarios y comorbilidades asociadas al TARV.

No se debe asumir que un TARV es óptimo solo porque mantenga la CV suprimida. Es
necesario considerar el esfuerzo que realiza el paciente para adherir al tratamiento
propuesto.
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Tabla 22. Cambio de un INTR para prevenir y/o revertir toxicidad específica.

ARV candidatos:

ARV/efecto TDF TAF ABC

AZT: anemia, lipoatrofia, PNP(1)

AZT: dislipemia

ABC: RHS(2)

ABC: dislipemia

ABC: cardiopatía isquémica

TDF: IR(3) (Cl creat < 60ml/min)

TDF o TAF: IR(3) (Cl Creat < 30 ml/min)

TDF: osteopenia

(1)Polineuropatía. (2)Reacción de hipersensibilidad. (3) Insuficiencia renal.
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Tabla 23. Antirretrovirales candidatos para cambio
según tipo de toxicidad, interacción o simplificación

ARV candidatos como opciones para revertir o prevenir el efecto

Efecto RAL DTG EVG/c BIC RPV DRV

Dislipemia o síndrome
metabólico

Interacciones Verificar Verificar Verificar
Verificar

Rifampicina
Ajuste
dosis

Posible ajuste dosis
(1)

Insuficiencia hepatocítica (2) No hay
datos

Insuficiencia renal (3)

Efectos en el SNC (4) (4)
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Capítulo X

Prevención combinada

A nivel mundial, la epidemia de VIH se mantiene principalmente en grupos con altos
índices de transmisión (grupos o poblaciones clave) y es ahí donde deben centrarse los
máximos esfuerzos de prevención. Las personas en situación de mayor exposición al VIH
deben tener la posibilidad de tomar decisiones informadas sobre las diversas opciones de
prevención, acceder a los métodos de prevención y recibir apoyo acorde a su elección.

El enfoque de “prevención combinada” implica un abordaje holístico con componentes
estructurales, comportamentales y biomédicos. La perspectiva biomédica refiere a
disponer y optimizar el acceso a las intervenciones clásicas (preservativos y lubricantes,
testeo) y sumar intervenciones innovadoras como el uso de antirretrovirales para
prevención: profilaxis postexposición (PPE) y profilaxis preexposición (PrEP).

PRUEBAS DE VIH Y CONSEJERÍA.

La prueba de VIH y el asesoramiento es la puerta de entrada a cuidados, tanto para
prevención en personas con resultado negativo como para tratamiento en personas con
resultado positivo. Promover y generar la demanda con estrategias comunicacionales
asertivas, utilizando herramientas innovadoras y con participación activa de actores
comunitarios es una acción clave con demostrada eficacia.

Las pruebas de VIH son voluntarias y debe garantizarse la confidencialidad. Requieren
consentimiento pero este no es firmado. El consentimiento refiere a que la oferta de la
prueba debe explicitarse, la persona debe comprender qué significa y, si es necesario, de
brindársele información precisa. La consejería adquiere su mayor valor en el postest tanto
ante resultados positivos como negativos.
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El acceso a pruebas de VIH puede realizarse en el ámbito sanitario o fuera de los servicios
de salud. La prueba rápida es la modalidad preferida para asegurar accesibilidad. Para
cumplir esta premisa es imprescindible que sea utilizada como test en el punto de atención
(“point of care”) y no como una herramienta restringida al ámbito de laboratorio.

● El acceso a la prueba basada en servicios debe garantizarse a través de la oferta
sistemática durante la atención, desestigmatizar su uso e incorporarla como
tamizaje, especialmente en poblaciones clave en las que la prueba periódica debe
ser estimulada. Además del uso habitual por signos o síntomas que sugieran VIH o
exposición con riesgo de transmisión.

● La prueba basada en la demanda del usuario implica la facilitación al acceso,
evitando la necesidad de indicación médica.

La implementación de pruebas fuera de los servicios de salud tiene su mayor impacto
cuando está dirigida a poblaciones clave para las que la captación por los servicios es más
dificultosa (adolescentes y jóvenes, gay, HSH, usuarios de drogas, otras).

ACCESO Y DISTRIBUCIÓN DE BARRERAS DE LÁTEX Y GELES LUBRICANTES

El uso consistente (desde el inicio hasta el final y en todas las relaciones sexuales) del
preservativo de látex es la única medida que es efectiva en prevenir la transmisión del VIH
y otras ITS, así como también los embarazos no planificados y debe recomendarse siempre.
La recomendación del uso de condón en el contexto de programas de prevención
combinada y de educación por pares aumenta la probabilidad de su uso.

La distribución en los servicios de salud debe realizarse eliminando las barreras de acceso
como el requerimiento de recetas, visitas médicas, horarios acotados, distribución mensual
o en cuotas, falta de confidencialidad con solicitud de datos personales, cantidad no
acorde con las necesidades de los grupos de población clave y falta de entrega de
lubricantes.

DIAGNÓSTICO, TRATAMIENTO Y PREVENCIÓN DE ITS.

Se asiste a nivel mundial a un resurgimiento de las ITS, con problemas como el aumento de
la incidencia de sífilis, resistencia a los antimicrobianos de gonococo y Mycoplasma
genitalium y brotes de hepatitis A, B y C. La prevención, diagnóstico y tratamiento oportuno
son una prioridad dentro de la prevención combinada, siendo una puerta de entrada para
la prevención de VIH.
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Las estrategias recomendadas para el diagnóstico, tratamiento y prevención de ITS son el
cribado sistemático de síntomas de ITS (especialmente en algunos contextos como
consulta adolescente, obstétrico ginecológica, medicina familiar, entre otras); tratamiento
de ITS de acuerdo con las recomendaciones nacionales; captación y tratamiento de los
contactos sexuales; diagnóstico y tratamiento de ITS asintomáticas en poblaciones clave
(trabajadores sexuales, personas en PrEP, personas más expuestas por prácticas);
vacunación para ITS inmunoprevenibles VPH, VHB y VHA.

TRATAMIENTO COMO PREVENCIÓN (TaP).

La carga viral es la principal determinante del riesgo de transmisión del VIH, por lo que el
TARV sostenido que logra el objetivo de la supresión viral es una de las intervenciones más
importantes para evitar la transmisión, fundamento de la estrategia “diagnosticar y tratar”
(test and treat).

PROFILAXIS POSTEXPOSICIÓN (PPE).

La profilaxis postexposición (PPE) es el uso de ARV a corto plazo (28 días) en personas VIH
negativas para reducir la probabilidad de infección por el VIH después de una potencial
exposición, ya sea ocupacional (accidente laboral) o no ocupacional. La exposición no
ocupacional incluye la exposición sexual no consentida (abuso) o consentida (relaciones
sexuales sin barreras de látex, rotura o mal uso) y uso de material de inyección
contaminado.

En el caso de PPE sexual consentida, se trata de una intervención puntual y adicional que
puede servir para identificar a personas con necesidad de servicios específicos de
prevención de VIH. Debe emplearse en situaciones de emergencia y no como
reemplazo de otras medidas de prevención como barreras de látex o PrEP. La indicación
se realiza en el marco de una evaluación de riesgo descartando el VIH y otras ITS y con un
seguimiento estandarizado.

Los planes para PPE deben ser sencillos y tolerables de preferencia, alguna de los
siguientes:

● TDF/FTC (o TAF/FTC) + DTG
● TAF/FTC/BIC
● TDF/3TC + DTG
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PROFILAXIS PREEXPOSICIÓN (PrEP)

La PrEP consiste en el uso de ARV en personas VIH negativas para reducir el riesgo de
adquirir la infección por VIH previo a la exposición. Es una estrategia segura y eficaz para
las personas con riesgo aumentado de adquirir VIH demostrada en diversos estudios
clínicos y en estudios de implementación en el “mundo real” en distintas subpoblaciones
(HSH, parejas heterosexuales serodiscordantes, usuarios de drogas intravenosas). Su
eficacia está asociada a la adherencia con una correlación lineal entre las mismas.

La PrEP está indicada en personas con una exposición frecuente al VIH que se define por
prácticas sexuales específicas y contextos que determinan mayor probabilidad de
exposición al virus. La implementación es prioritaria en personas con prácticas que
impliquen un riesgo aumentado de exposición al VIH:

● Relaciones sexuales anales y/o vaginales con penetración sin preservativo
● Relaciones sexuales con parejas casuales con frecuencia
● Uso de aplicaciones móviles para encuentros sexuales
● Parejas sexuales serodiscordantes sin tratamiento o con seroestado desconocido

perteneciente a poblaciones clave
● Antecedentes de ITS
● Necesidad de PPE en más de una oportunidad
● Relaciones sexuales en el contexto de uso de drogas (chemsex, fiestas sexuales) o

intercambio de dinero (u objetos, drogas, etc.).

Considerando que es una intervención de prevención, su prescripción no debe depender
exclusivamente del especialista en enfermedades infecciosas sino que puede ser
incorporada en la práctica de otras especialidades. Más allá de quién realice la prescripción,
es necesario sensibilizar a los equipos de salud que muchas veces tienen la oportunidad de
ser el primer contacto con una persona en riesgo y pueden realizar la orientación hacia el
servicio.

En ocasiones, la PrEP es demandada por el usuario quien la requiere proactivamente al
reconocer su propio riesgo de infección. Sin embargo, el equipo de salud debe asumir la
iniciativa de la oferta y la prescripción para que esta herramienta no sea subutilizada y
genere inequidad entre personas y comunidades según sus contextos.

La PrEP siempre debe estar indicada en el marco de una evaluación y seguimiento que
contemple la exclusión de la infección por VIH, el diagnóstico y tratamiento de ITS, la
correcta vacunación de las ITS inmunoprevenibles, el asesoramiento y descarte de
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eventuales efectos adversos, el asesoramiento sobre la adherencia y la continuidad en
PrEP.

Los fármacos utilizados para PrEP se describen en la tabla 1. De preferencia debe utilizarse
la presentación co-formulada TDF/ FTC (300/200mg) en una sola dosis diaria. El régimen no
diario "2-1-1" o PrEP guiada por eventos, solo debe usarse en situaciones particulares
(tabla 2). El uso de lamivudina (3TC) en sustitución de emtricitabina (FTC) se considera una
alternativa ya que son fármacos análogos, pero implica la toma de 3 comprimidos, lo que
puede afectar la adherencia (TDF 1 comprimido + 3TC 2 comprimidos).

La co-formulación TAF/FTC tiene eficacia y seguridad equivalentes a TDF/FTC en HSH y en
mujeres transgénero (no para personas en riesgo a través del sexo vaginal receptivo ni
para uso no diario).

Sí bien aún no está disponible en el país, las inyecciones de cabotegravir pueden ser
especialmente apropiadas para pacientes con enfermedad renal significativa, para quienes
han tenido dificultades en la adherencia a PrEP oral y para aquellos que prefieren
inyecciones cada 2 meses.

Tabla 24. Fármacos para PrEP.

Fármaco genérico Dosis Posología Efectos adversos comunes

TDF/FTC 300/200mg una vez al día cefalea, náuseas, flatulencia

TAF/FTC 25/200 mg una vez al día diarrea

TDF + 3TC 300 mg (1 comprimido)
+ 300 mg (2 comprimidos)

una vez al día (los 3 comprimidos
juntos)

cefalea, náuseas
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Tabla 25. PrEP en régimen no diario "2-1-1" o PrEP guiada por eventos.

Fármaco genérico Posología Esquema adecuado en: Esquema no adecuado en:

TDF/FTC 2 comprimidos 2 a 24h previos a la
relación sexual, 1 comprimido a las
24h y otro a las 48h de los
comprimidos iniciales (2+1+1)

HSH con relaciones
sexuales poco frecuentes
(promedio <1-2 semanal)

Pueden planificar las
relaciones sexuales al
menos 2h antes para la
toma de PrEP

Mujeres cis o trans
Varón trans con sexo vaginal
Hombres heterosexuales
Infección crónica por VHB
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Capítulo 1

1.1
Prevención de la transmisión
vertical (TV).

INTRODUCCIÓN

La infección con el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) en pediatría ocurre en más
del 90 % de los casos a través de la transmisión vertical (TV). Esta puede ocurrir durante
todo el embarazo, el parto o mientras dure la lactancia.

Uruguay desde el año 2015 mantiene tasas de transmisión vertical inferiores a 2 % (cifras
actuales de eliminación) gracias a las diferentes estrategias que se aplican en nuestro país.
Estas cifras corresponden a uno o dos niños infectados por año. Desde el año 2012 se
registran casos de niños con VIH que se infectaron a través de lactancia materna; se trata
de madres que eran VIH negativas durante el embarazo/parto y que se infectaron mientras
amamantaban.
Como estrategia para evitar este tipo de TV, en noviembre de 2018 se resuelve mediante la
ordenanza N° 1119/2018 solicitar prueba diagnóstica de VIH entre los 3 y 6 meses del
puerperio a aquellas mujeres en período de lactancia. Esta prueba se debe repetir
periódicamente si la lactancia continúa y/o se sospecha de infección aguda materna.

Conocer el diagnóstico materno es el pilar fundamental para poder aplicar las diferentes
estrategias que se conocen y así evitar la TV del VIH.

 El TAR durante el embarazo controla la infección en la madre y realiza la profilaxis para
evitar la infección en el embrión-feto.
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 El momento de máxima exposición al virus en el niño es el momento del nacimiento. El
riesgo aumenta si se asocian otras infecciones de transmisión sexual (ITS).

La carga viral es el factor de riesgo más importante para la transmisión. Por eso, el riesgo es
mayor si la madre realiza su primo-infección durante el embarazo, el parto o la lactancia.

Escenario 1. Si la madre logra una carga viral indetectable en las últimas 4 semanas previo
al parto, el porcentaje de infección es < 1% sobre todo si estuvo indetectable durante todo
el embarazo (riesgo cercano al cero). Escenario 2. Mayor riesgo de transmisión vertical.

 Diagnóstico materno previo o durante el embarazo y que no logra carga viral
indetectable en las últimas 4 semanas previo al parto.

 Diagnóstico materno durante el trabajo de parto o luego del nacimiento.
 Madre VIH negativa durante el embarazo y el parto que presenta una infección aguda

durante el período de lactancia.

Profilaxis post exposición en el recién nacido expuesto
al VIH durante el embarazo y el parto

 Baño del recién nacido para retirar restos celulares con sangre.
 Ligadura oportuna del cordón umbilical (no se ha demostrado mayor riesgo de TV

luego de ligadura tardía cuando la madre recibe TAR con CV indetectable).
 Estimular el contacto piel a piel del binomio madre-hijo.
 No dar vacuna BCG hasta excluir la infección.
 Inhibir la lactancia materna y asegurar la accesibilidad a preparados para lactantes (la

CV materna indetectable disminuye pero no elimina el riesgo de transmisión por
esta vía). En caso de que la madre decida amamantar, se recomienda el seguimiento
por equipo interdisciplinario para asesoramiento sobre riesgos y planificar TAR en el
binomio.

 Iniciar profilaxis con antirretrovirales lo antes posible (ideal en las primeras 6 h).
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Escenario 1 Escenario 2

Objetivo Objetivos

 Evitar la transmisión vertical (TV) - Evitar la TV en niños con alto riesgo.

 Se realiza con un solo - Profilaxis con efecto terapéutico logrando antirretroviral: impactar en los reservorios
virales, la variabilidad genética del virus, la zidovudina (AZT)morbilidad infecciosa asociada, el desarrollo durante
4 semanas neurológico y por lo tanto en el pronóstico de los neonatos, con posibilidades de alcanzar una cura
funcional.

 Se realiza con 3 drogas durante 6 semanas (excepto en recién nacidos prematuros que recibirán 1 o 2 ARV según
su edad gestacional, tabla 1)

Tabla 1. Profilaxis con ARV en neonatos de alto riesgo según edad gestacional al nacer

Edad gestacional al nacer Esquemas de profilaxis

< 32 semanas Zidovudina

≥ 32 semanas y < 34 semanas Zidovudina + lamivudina

≥ 34 semanas y < 37 semanas Zidovudina + lamivudina + nevirapina

≥ 37 semanas y ≥ 2kg de peso Zidovudina + lamivudina + raltegravir

Tabla 2. Dosis de zidovudina, lamivudina, nevirapina y raltegravir

Edad gestacional Dosis

Zidovudina1(AZT) v/o, suspensión 10 mg/ml

> 35 semanas 4 mg/kg dosis c/12h hasta la semana 4, luego 12 mg/Kg c/12h

Entre 30 y 35 semanas 2 mg/kg dosis c/12h 2 semanas, luego
3 mg/kg dosis c/12h 4 semanas

< 30 semanas 2 mg/kg dosis c/12h 4 semanas, luego 3 mg/kg dosis c/12h 2
semanas
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Lamivudina (3TC) v/o suspensión 10 mg/ml

≥ 32 semanas 2 mg/kg dosis c/12h 4 semanas, luego 4 mg/kg dosis c/12h 2
semanas

Nevirapina (NVP) v/o, suspensión 10 mg/ml

≥ 34 semanas y < 37 semanas 4 mg/kg dosis c/12h 1ª semana, luego 6 mg/kg dosis c/12h 5
semanas.

Raltegravir (RAL)2 v/o, granulado 10 mg/ml (dilución: 1 sobre de 100 mg en 10 ml de agua – 10mg/ml)

≥ 37 semanas y ≥ 2 kg de peso 1.5 mg/kg/día (1 dosis) 1ª semana;luego 3 mg/kg dosis c/12h 3
semanas; luego 6 mg/kg dosis c/12h 2 semanas.

1RN pretérmino < 1.500 gr reciben solo AZT.
2 Si la madre recibió RAL entre las 2 y 24 h previas al nacimiento, la 1ª dosis del RN debe administrarse entre las
24-48h. Los otros 2 ARV deben iniciarse enseguida del nacimiento.

Profilaxis post exposición (PPE) del niño expuesto por lactancia materna.

Se trata de una situación de máximo riesgo de transmisión ya que, generalmente, son
mujeres que adquieren la infección durante la lactancia. La primoinfección se caracteriza
por replicación viral máxima expresada por cargas virales en millones de copias y, dado
que la transmisión depende de la carga viral, el riesgo es máximo durante este período. La
PPE en esta circunstancia es menos efectiva que en el embarazo.

En niños recibiendo lactancia materna, hijos de una mujer con reciente diagnóstico de infección con
VIH se deberá suspender la lactancia e iniciar profilaxis con AZT+3TC+RAL por 4 semanas como
PPE. Dosis adecuadas según edad y peso (ver tablas dosis).

En caso que se confirme la infección por TV en un neonato/lactante de alto riesgo, se podrá
continuar con el esquema propuesto, lo que significa un inicio muy temprano de TARV.
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Seguimiento de la exposición al VIH.

Clínico: historia clínica detallada, sospechar otras infecciones de TV (cytomegalovirus,
hepatitis B, hepatitis C, sífilis, toxoplasmosis, tuberculosis, etc) o coinfecciones actuales,
cumplimiento de la alimentación recomendada, crecimiento y desarrollo, adherencia,
tolerancia o toxicidad a los ARV, vigencia de las inmunizaciones recomendadas. Examen
físico en busca de signos de inmunodeficiencia o coinfecciones por otros agentes.
Paraclínico: en niños menores de 18 meses de edad se recomienda el seguimiento
paraclínico con test virológicos, PCR (reacción en cadena de la polimerasa) para búsqueda
de ADN o ARN viral (si la madre y/o el RN recibió ARV, la CV puede ser indetectable). Los
test serológicos para el VIH en esa franja etaria podrían identificar anticuerpos maternos
dando un falso diagnóstico en el niño pequeño.

En mayores de 18 – 24 meses el seguimiento será con test serológicos como Elisa de 4ta
gen (búsqueda de antígeno p24 y anticuerpos).

Se solicitará hemograma, funcional y enzimograma hepático para valorar toxicidad por
ARV (más frecuentes: anemia, neutropenia, hiperbilirrubinemia y toxicidad mitocondrial).
Se solicitará medición de lactato sérico si presenta sintomatología clínica, sobre todo
neurológica.

Tabla 3. Seguimiento de recién nacidos expuestos a VIH en embarazo y parto.

VIH Reacciones adversas

Edad PCR ADN
proviral

Serología
(Ag/Ac 4ta Gen)

Hemograma F y E hepático

48 horas de vida (solo escenario 2) X X X

15 días X X X

1 mes X X X

2 - 3 meses (solo escenario 2) X

4 – 6 meses X

18 meses X

VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana, PCR: reacción en cadena de la polimerasa, ADN: ácido
desoxirribonucleico, Ag: antígeno, Ac anticuerpo, F: funcional, E: enzimograma.
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Tabla 4. Seguimiento de niños expuestos durante la
lactancia materna (madre VIH negativa en embarazo y parto).

VIH Reacciones adversas.

Edad PCR ADN
proviral

Serología
(Ag/Ac 4ta Gen)

Hemograma F y E hepático

Al suspender lactancia X O XO XO

1 mes X O XO XO

3 meses X O

6 meses X O

18 meses X

VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana, PCR: reacción en cadena de la polimerasa, ADN: ácido
desoxirribonucleico, Ag: antígeno, Ac anticuerpo, F: funcional, E:enzimograma.
X ≤ 18 meses , O > 18 meses.

Recomendar profilaxis para evitar neumonía por Pneumocystis jirovecii en
niños/as < 1 año expuestos a VIH según escenario de riesgo.

Se realiza con TMP–SMX (cotrimoxazole) en dosis única, diaria, a 5 mg/kg.
TMP-SMX administrado a diario también es eficaz para prevenir toxoplasmosis y algunas
infecciones bacterianas (salmonella, haemophilus, staphylococcus).

Inicia al día siguiente de terminar la PPE con ARV (4 o 6 semanas de edad según escenario
1 o 2 respectivamente).
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Se suspende con al menos 2 test virológicos negativos. En niños de bajo riesgo (escenario 1) al menos
uno luego del mes de vida y en niños de alto riesgo (escenario 2) al menos uno luego del 4to mes de
vida.

En caso de confirmarse la infección con VIH se continuará hasta el año de vida y luego
según valor de linfocitos CD4 (ver más adelante).
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1.2
Profilaxis post exposición en NA
(madre VIH negativa, no TV).

a) Tipos de exposición con riesgo de infección según la edad:

 Accidentes con materiales corto-punzantes: lesiones profundas con sangrado
provocadas por agujas en la vía pública. Riesgo bajo, se considera si contiene
sangre fresca visible (no seca).

 Mordedura profunda con sangre fresca visible: riesgo bajo, se considera si la
boca del que muerde y la lesión del mordido tienen sangre visible.

 Relación sexual consensuada sin preservativo o accidentes con el mismo: se
consideran relaciones consensuadas las que son libres, consentidas, sin una
relación de poder entre las partes y que ocurren entre personas de 13 años
cumplidos y sin que exista entre ambas una diferencia mayor de ocho años (Código
Penal N° 9155. Artículo 272-BIS).

 Abuso sexual: mayor riesgo por traumatismo y/o sangrado, epitelio vaginal
delgado en niñas prepúberes, ectopia vaginal en adolescentes y es mayor si el
abuso es reiterado.

b) Fuente de exposición con riesgo de transmisión VIH.
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 Persona que desconoce su serología para VIH

 Persona VIH + conocida con carga viral detectable (I = I. Si la fuente tiene una
carga viral indetectable por 6 meses o más y continúa con buena adherencia a los
antirretrovirales (ARV) no transmite la infección por vía sexual.

La PPE debe emplearse solo en situaciones de emergencia.
Se iniciará lo antes posible, ideal en las primeras 2 horas de la exposición y antes de las 72 h.
Se continuará el seguimiento hasta descartar o confirmar la infección (en éste caso se derivará
para continuar atención).

El abuso sexual es una exposición de alto riesgo y recibe PPE aunque no se tenga detalle del tipo
de abuso.

PPE con antirretrovirales.

Se recomiendan 3 fármacos ARV.
Duración: 28 días.
Debe considerarse la edad del NA, las presentaciones farmacéuticas y la tolerabilidad
conocida en los diferentes rangos etarios.
Se prefieren presentaciones combinadas para favorecer la adherencia y con alta barrera
genética para evitar resistencias.
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Tabla 5. Profilaxis con antirretrovirales según edad.

Edad Antirretrovirales

Niños/as 1 mes a 2 años

Preferido

Zidovudina +Lamivudina + Raltegravir

Zidovudina +Lamivudina +Dolutegravir *

Niños/as 3 a 6 años.

Preferido

Zidovudina +Lamivudina + Raltegravir

Zidovudina +Lamivudina +Dolutegravir *

NA ≥ 6 años
Preferido

Tenofovir alafenamida o tenofovir
fumarato/ Emtricitbina + Dolutegravir

Alternativo

Zidovudina + Lamivudina + Dolutegravir

Zidovudina + Lamivudina + Raltegravir

* No disponible todavía en presentación pediátrica en Uruguay.** Niños > 20 Kg comp de 50 mg.

Tabla 6. Dosis antirretrovirales según edad y peso

Zidovudina suspensión: 10 mg/ml. cápsula: 100 mg
comprimidos: 300 mg

4 - < 9 kg: 12 mg/kg cada 12 hs.
9 - < 30 kg: 9 mg/kg cada 12 hs.

≥ 30 kg: 300 mg cada 12 hs.

300 mg/150 mg < 3 años: 5mg/Kg c/ 12 hs (máx 150 mg c/ 12 hs)
≥ 3 años: 10 mg/Kg c/ 24 horas (máx 300 mg)
________________________________________________
≥ 30 kg: 1 comp cada 12 hs

Raltegravir sobres granulados 100 mg (diluir en 10
ml de agua: suspensión 10 mg/ml) tabletas
masticables 100 mg

4 - < 6 kg: 3 ml (30 mg) c/ 12 hs.
6 - < 8 kg: 4 ml (40 mg) c/ 12 hs.
8 - <10 kg: 6 ml (60 mg) c/ 12 hs.
10 - <14 kg: 8 ml (80 mg) c/ 12 hs.
14 - <20 Kg: 100 mg c/ 12 hs.

≥ 25 Kg: 400 mg cada 12 hs.
__________________________________________________
≥ 20 Kg: 50 mg/día.
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Tenofovir alafenamida/emtricitabina
25 mg/200 mg

≥ 25 kg: 1 comp/día

Tenofovir disoproxil
fumarato/emtricitabina 300 mg/200
mg

≥ 35 kg: 1 comp/día

Se recomienda entregar los antirretrovirales en cantidad suficiente para completar los 28 días.
Deberá evaluarse tolerancia y adherencia en las 24 o 48 h y a los 7 días del inicio de PPE.

Seguimiento de la exposición al VIH en NA (madre VIH negativa, no TV).

Clínico: historia clínica detallada, tolerancia y reacciones adversas a los ARV, síntomas de
infección retroviral aguda, sospecha de otras infecciones de transmisión sexual.

Paraclìnica: seguimiento con serología para VIH y búsqueda de reacciones adversas a los
ARV.

Tabla 7. Seguimiento paraclínico luego de exposición a VIH.

El día de la exposición. 1 mes 3 meses

Serología VIH Ag/Ac 4ta generación Ag/Ac 4ta generación Ag/Ac 4ta generación

Reacciones adversas Hemograma F y E hepático.
Función renal.

Hemograma F y E
hepático. Función
renal.

Ag; antígeno, Ac: anticuerpo, F: funcional, E: enzimograma.
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Capítulo 2

Tratamiento de la infección
con VIH en niños y adolescentes
menores de 15 años.

Definiciones.

Infección con VIH:

 Test virológicos, PCR ARN o ADN proviral: 2 muestras separadas positivas.
 Test serológicos: 2 muestras separadas positivas, en niños ≥ 24 meses.

No infectado con VIH.

Niños ≥ 6 meses, asintomáticos, que no fueron amamantados y tienen 2 o más
pruebas serológicas para VIH negativas (se prefieren test virológicos en niños <
18 meses).

Niños asintomáticos que no fueron amamantados y tiene 2 o más test virológicos
negativos, uno de los cuales se realizó luego del mes de vida y otro luego de los 4
meses. Los autores de ésta guía continúan recomendando realizar un test
serológico entre los 18-24 meses previo al alta del seguimiento.

Toda muestra diagnóstica que resulte positiva debe repetirse lo antes posible para confirmar el
diagnóstico sin importar el tiempo transcurrido desde la exposición.
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Una vez confirmado el diagnóstico se clasificará según clínica (Centers for Disease Control
and Prevention. 1994 Revised classification system for human immunodeficiency virus
infection in children less than 13 years of age. MMWR. 1994;43 (No. RR-12) y paraclínica
(tabla 8).

Tabla 8. Clasificación inmunológica según valor de linfocitos CD4 y edad.

Estadio Edad de análisis de los linfocitos T CD4

Menor de 1 año 1 a 6 años Mayor de 6 años

cel/uL % cel/uL % cel/uL %

1 ≥1,500 ≥34 ≥1,000 ≥30 ≥500 ≥26

2 750-1499 26-33 500-999 22-29 200-499 14-25

3 <750 <26 <500 <22 <200 <14

Source: Centers for Disease Control and Prevention. Revised surveillance case definition for
HIV infection - United States, 2014. MMWR 2014;63(No. RR-3):1-10

TRATAMIENTO.

Todos los niños infectados deben recibir TARV independiente
de su edad, clínica o estadio inmunológico.

El tratamiento precoz evita la progresión de la enfermedad y la muerte. También preserva
el sistema inmunológico, mejora el neurodesarrollo, controla la replicación viral y evita la
mayor aparición de cuasiespecies.
Iniciar TARV con CD4 altos se asocia con menores mutaciones de resistencia y fallo
virológico en la edad adulta.
La carga viral indetectable sostenida evita la transmisión en la adolescencia con el inicio de
las relaciones sexuales.

El inicio del plan deberá ser lo antes posible, idealmente en el momento de recibir el
diagnóstico.
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Se sugiere diferir el inicio del tratamiento cuando se sospeche infección del Sistema
Nervioso Central por M. tuberculosis o C neoformans. Otras infecciones oportunistas
deberán ser evaluadas individualmente.

Planes de inicio.

Hasta la fecha no hay evidencia disponible para utilizar menos de 3 antirretrovirales en la
edad pediátrica.

Se utilizan 2 Inhibidores nucleosídicos/nucleotídicos de la transcriptasa reversa (INTR),
asociado a un inhibidor de la integrasa (INSTI).
Excepcionalmente puede ser utilizada la asociación con un inhibidor de proteasa (IP/r) en
casos de resistencia farmacológica.

En la tabla 9 se esquematizan los planes propuestos según la edad del paciente.

Tabla 9. Recomendaciones de TARV de inicio en niños con infección por VIH según edad

Edad de inicio 2 INTR 3erARV

Neonato

preferido AZT + 3TC RAL
alternativa ABC1,2+ 3TC LPV/r3

Del mes a los 2 años

preferido AZT + 3TC DTG4

alternativa ABC1+ 3TC RAL

Mayores de 3 años

preferido ABC1/3TC DTG4

AZT/3TC RAL

alternativo FTC/TAF6 BIC5

Mayores de 6 años

preferido FTC/TAF6 DTG

ABC/3TC DTG

FTC/TAF BIC5

alternativa AZT/3TC RAL
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NTR (inhibidor nucleosídico/nucleotídico de la transcriptasa reversa); 3TC (lamivudina); ABC (abacavir);
AZT (zidovudina); DTG (dolutegravir); RAL (raltegravir); LPV/r (lopinavir/ritonavir); TAF/FTC
(tenofovir/emtricitabina).

1No administrar si presenta HLA B 5701. 2Podría ser utilizado en un niño de término menor a 3 meses como

alternativa. No está aprobado por la FDA en menores de 3 meses. 3A partir del día 14 de vida.
4No disponible todavía en presentación pediátrica en Uruguay. En NA > 20 Kg comp de 50 mg. 5No disponible

todavía en presentación pediátrica en Uruguay. En NA ≥ 25 Kg comp puede utilizarse la presentación en

comprimidos co-formulado (BIC/FTC/TAF 50/200/25). 6 En NA ≥ 25 Kg puede utilizarse presentación

Tenofovir/alafenamida (25 mg/200 mg).

La tabla 10 muestra las dosis de ABC y Lop/r, el resto de las dosis ver en tabla 6.

Tabla 10. Dosis de abacavir y lopinavir/ritonavir.

Edad Dosis

Abacavir 1(ABC). suspensión 20 mg/ml. comprimidos 300 mg

> 3 meses 8 mg/kg dosis c/12 hs dosis máxima 300 mg cada 12 horas

> 12 años (Tanner 3-4) 300 mg c/12hs o 600 mg/día

Lopinavir/ritonavir (Lop/rit)3. suspensión 80 /20 mg por ml. comprimidos 100 /25 mg. comprimidos 200/50 mg.

≥ 14 días a 12 meses 300/75 mg/m2/dosis cada 12 horas o
16 mg de lopinavir/kg dosis cada 12 hs

> 12 meses 230/57,5 mg/m2/dosis cada 12 horas o
<15 kg: 13 mg de lopinavir/kg dosis cada 12 hs
≥15 kg a 40 kg: 10 mg/kg dosis cada 12 hs (máx 400 mg)
> 40 kg: 400 mg de lopinavir cada 12 hs

1Solamente administrar si es negativo el HLAB 5701
Los planes propuestos son los que han demostrado más rápido control virológico con menor aparición de
efectos adversos y en esquemas posológicos simplificados, lo que mejora la adherencia y la calidad de vida en
la infancia.
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La aparición de intolerancia o efectos adversos a los ARV serán referidos al especialista.

En los pacientes previamente tratados con buena respuesta terapéutica y sin efectos
adversos, se evaluará la oportunidad para realizar el cambio a los nuevos esquemas de
tratamiento propuestos en estas recomendaciones.

La etapa de la adolescencia es un momento crítico en la adherencia a la medicación. Lograr
planes sencillos y con pocos efectos adversos es fundamental para mantener la CV
indetectable, la buena calidad de vida y disminuir el riesgo de transmisión que puede
comenzar en esta etapa.

Los controles al inicio del TARV se recomiendan que sean frecuentes (a los 7 y 15 días)
para monitorizar la adherencia, tolerancia y posible aparición de efectos adversos. La
respuesta inmunológica y virológica luego del inicio del tratamiento se evaluará al mes.
Los niños se diagnostican en general con CV muy elevada y su sistema inmunológico
inmaduro demora más que los adultos en controlar la replicación viral. Una vez iniciado el
TARV, necesitan alrededor de 6 meses para lograr CV indetectable. En la siguiente tabla se
sugiere un esquema de seguimiento en niños y adolescentes con VIH.
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Tabla 11. Valoración y seguimiento

Evaluación Inicial c/ 3-4 meses (3) c/ 6 meses Anual Según necesidad

Anamnesis/ examen físico (1) √ √ √

Carga viral √ √ √

Test de resistencia √ √ (4)

HLA-B*5701 √ √ (5)

PPD √ √ (6)

Rx tórax √ √

VHB √ √ (7)(8)

VHC √ √ (8)

VDRL o RPR √ √ (8)

Serología para toxoplasma gondii
√ √ (9) √

Serología para CMV (10) √ √

Antígeno criptocócico en suero, plasma o
sangre total √ (11)

Glicemia/Hgb A 1C y lípidos √ √ √ √

Enzimas hepáticas √ √ √ √

Urea, creatinina √ √ √

Ionograma: potasio, sodio, fósforo, calcio
√ (12) √ √

Examen de orina: glucosa, proteínas,
osmolaridad. √ (12) √ √

Hemograma √ √ √ √
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1) Debe incluir historia vacunal, crecimiento y desarrollo, escala de tanner, comorbilidades, sistema de cuidados, uso
de otros fármacos, hábitos sexuales en adolescentes y consumo de tóxicos. 2) Las dosis se ajustarán según peso y

edad. La adherencia es difícil y debe monitorizarse. En ocasiones podrá controlarse cada 6 meses.
3) El estudio confirmatorio de VIH se realiza en el DLSP debiéndose enviar la notificación.
4) En todos los NA previo al inicio del primer plan ARV y ante fallo virológico.
5) Previo al uso de ABC.
6) Si inicial negativo y no recibió profilaxis.
7) HBsAg, HBsAc no reactivos: vacunar.
8) Noción de contacto o conductas de riesgo: abuso sexual, múltiples parejas sexuales, uso no consistente de
condón y frente a otra ITS.
9) Si la inicial es negativa.
10) Con CD4 < 100 cel/uL indicar carga viral para CMV.

Esquema de vacunación en el niño infectado con VIH.

 Está contraindicada la vacuna BCG en esta población.

 Se recomienda recibir el resto de las vacunas incluidas en el esquema de vacunación
de la misma forma que el resto de los niños.

 Las vacunas a virus vivos (SRP y varicela) no pueden ser administradas mientras el NA
tenga inmunosupresión severa.

 Se recomienda vacuna antigripal anual en niños > 6 meses y contra la COVID 19 en
niños mayores de 5 años.

 La antineumocóccica 23 valente se puede administrar a partir de los 2 años (al menos
8 semanas luego de haber recibido la vacuna conjugada neumococo 13 valente) y
repetir por única vez a los 5 años.

 La vacuna contra HPV puede indicarse en caso de abuso sexual a partir de los 9 años.
En NA desde los 11 años se administran 3 dosis.

 La vacuna antimeningococcica conjugada tetravalente (A, C, Y, W) desde los 9 meses y
vacuna recombinante de antígenos proteicos de meningococo B desde los 2 meses de
edad
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Profilaxis primaria para infecciones oportunistas

Las profilaxis propuestas son recomendadas generalmente en enfermedad avanzada por
VIH. Esta se define como estadío 3 según la clasificación inmunológica (tabla 8) y/o
condiciones clínicas marcadoras de estadío sida.
La profilaxis puede ser suspendida una vez superada la inmunodepresión severa, a
excepción de los NA infectados por enfermedades oportunistas en las cuales se requieran
profilaxis secundaria.
Las recomendaciones para profilaxis primaria de infecciones oportunistas se detallan en la
siguiente tabla 12.

Tabla 12. Profilaxis para infecciones oportunistas

Intervención:
Fármaco/vacuna.

Asintomáticos
(recuento de CD4)

Comentarios

TMP-SMX
(dosis TMP 5–10 mg/kg de forma
diaria en una dosis)

< 1 año cualquier valor CD4
1- 6 años < 500 cel/mm3
≥ 6 años < 200 cel/mm3

Confirmar infección por PCJ y tratar. Si se
descarta indicar profilaxis.

Oseltamivir

3 meses a <1 año: 3
mg/kg/ día

≥ 1 a 12 años:
≤ 15 kg: 30 mg día
> 15 kg a 23 kg: 45 mg día
> 23 kg a 40 kg: 60 mg día
> 40 kg: 75 mg día
≥ 13 años: 75 mg día

1- 6 años < 500
cel/mm3 ≥ 6 años <
200 cel/mm3

Durante la epidemia de gripe
evaluar riesgo/ beneficio de
esta profilaxis en cada caso
particular. El beneficio es
limitado, no se indica de
forma sistemática a todos
los NA con
inmunodepresión severa.

Postexposición evaluar la realización según
inmunodepresión, comorbilidades y estado
vacunal. Se recomienda en inmunodepresión
severa independientemente del estado
vacunal.
Si se realiza en conjunto con la vacuna,
administrar durante 2 semanas.
Luego de contacto domiciliario, recibe
durante 7 días. En brotes en instituciones la
duración es hasta 7 días después de la
última persona con síntomas.

Claritromicina

(7.5 mg/kg 2 veces al día ) o
Azitromicina
(20 mg/kg 1 vez al día)

<1 año: CD4 <750 cel/mm3

1 a 2 años: CD4 <500 cel/mm3

2 a 6 años: CD4 <75 cel/mm3

≥ 6 años: CD4 <50 cel/mm3

La profilaxis para Mycobacterium avium
Complex (MAC)
NO se discontinua en < 2 años En TARV ≥ 6
meses se discontinua SI:
2 a 6 años: CD4 >200 cel/mm3por más de 3
meses

≥ 6 años: CD4 >100 cel/mm3por más de 3
meses
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Valganciclovir
(dosis varía con el clearence
creatinina)

< 6 años < 5% CD4
≥ 6 años < 50 cel/mm3

El acceso a esta medicación es limitado

Isoniazida
(10–15 mg/kg día por 9 meses)

Contacto BK:
Se indica
independientemente del
valor de CD4 y de PPD.
Ausencia de contacto BK:
Se indica si PPD ≥ 5 mm o
IGRA + en ausencia de
tratamiento para tuberculosis
previo

Descartar la presencia de tuberculosis activa
e infección latente (tos, fiebre, pérdida de
peso, contacto) con RxTx y Xpert MTB/RIF,
Xpert MTB/RIF Ultra
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Anexo

CONSIDERACIONES GENERALES RESPECTO A INTERACCIONES, REACCIONES ADVERSAS
Y TOXICIDADES DE ANTIRRETROVIRALES.

Si bien la tolerabilidad de los fármacos ARV ha mejorado significativamente, la mayoría de
los ARV pueden determinar efectos adversos y/o toxicidades a mediano o a largo plazo.

INTERACCIONES ENTRE ARV Y OTROS FÁRMACOS O PLANTAS MEDICINALES

Existen múltiples interacciones clínicamente relevantes entre los ARV y fármacos
concomitantes, especialmente interacciones farmacocinéticas.

La mayoría de los ARV presentan metabolismo hepático mediante el citocromo P450,
mayoritariamente por la isoenzima CYP3A4 y a su vez algunos ARV actúan como
inhibidores de este complejo enzimático. Por ejemplo, ritonavir y cobicistat son potentes
inhibidores de este complejo y se utilizan a bajas dosis para aumentar la concentración
plasmática de otros inhibidores de proteasa (IP) o inhibidores de integrasa (INSTI).

La actividad inhibitoria, la existencia de fármacos inductores del metabolismo hepático y
que un gran número de fármacos se metabolicen por esta vía explican la existencia de
múltiples interacciones farmacológicas.

Se recomienda siempre verificar la existencia de interacciones:

https://www.hiv-druginteractions.org
http://www.interaccionesvih.com/interaccions.html

También se deben considerar las interacciones con plantas medicinales que se consumen
en forma concomitante y cuyo conocimiento aún es limitado. Sin embargo, existen
suficientes casos documentados para recomendar una actitud vigilante. En Uruguay existe
un alto consumo de hierbas medicinales sin indicación médica, ej. marcela, carqueja, uña
de gato, manzanilla, guaco, equinácea. Las hierbas contienen numerosas sustancias
químicas con capacidad de interaccionar con los medicamentos. Por ejemplo, la marcela
puede aumentar la concentración plasmática de los ARV debido a la inhibición de la P-
glicoproteína. Otras hierbas como la manzanilla, equinácea, uña de gato, pueden inhibir o
bien estimular el complejo enzimático del citocromo P450 presente en la mucosa intestinal
y en el hígado con la posibilidad de modificar la biodisponibilidad principalmente de los IP
y los INNTR. Por otra parte, se deben tener presentes los efectos secundarios de los ARV y

https://www.hiv-druginteractions.org/
http://www.interaccionesvih.com/interaccions.html
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el uso concomitante de plantas medicinales que pueden potenciarlos: hierbas nefrotóxicas
(en especial junto con TDF), hepatotóxicas (menta piperina), hipoglucemiantes (marcela),
etc.
Se pueden consultar las monografías sobre plantas medicinales de la Agencia Alemana del
Medicamento, de la EuropeanScientificCooperativeonPhytotherapy o de la OMS.
https://www.fitoterapia.net

https://medlineplus.gov/spanish/druginfo

REACCIONES ADVERSAS Y TOXICIDADES DE ARV
Se describen las reacciones adversas (RAM) y toxicidades más frecuentes de los ARV y se
realizan orientaciones en la conducta a seguir.

Cada visita debe constituir una oportunidad para evaluar su presencia así como la
necesidad de adoptar medidas, entre ellas, la sustitución de un ARV.

https://www.fitoterapia.net
https://medlineplus.gov/spanish/druginfo
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Tabla 1. Reacciones adversas y toxicidades de los inhibidores
nucleosídicos/nucleotídicos de la transcriptasa reversa (INTR)

Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/
monitorización

Conducta

Abacavir (ABC) Hipersensibilidad.
(aparece en las
primeras 6 semanas
desde inicio.)

Dislipemia.
Posible aumento del
riesgo cardiovascular.

Contraindicado:

HLA *5701 Positivo

Insuficiencia
hepatocítica grave.

Rash, síntomas
digestivos con o sin
rash; fiebre; ictericia.
Puede progresar a la
hepatitis fulminante,
síndrome de Steven-
Johnson, distress
respiratorio sí no se
suspende el
fármaco.

Solicitar HLAB*5701,
previo al uso de ABC
Alertar al paciente
de los síntomas y su
rápida consulta

SUSPENDER EL FÁRMACO Y NO
REINTRODUCIR

Derivar a emergencia para
evaluación y tratamiento de
sostén.

Previo al inicio evaluar riesgo
de cardiopatía coronaria.
Minimizar factores de riesgo
modificables.

Cefaleas Clínico Tratamiento sintomático

Intolerancia digestiva Náuseas, vómitos,
diarrea.

Tratamiento sintomático

Fiebre, letargo, fatiga. Clínico Tratamiento sintomático

Emtricitabine(FTC) Intolerancia digestiva Náuseas, vómitos
(suele desaparecer
en las primeras
semanas).
Elevación de amilasa
(incluyendo amilasa
pancreática) y lipasa
sérica.

Antieméticos, tomar con las
comidas

Cefalea, mareos, dolor,
astenia.

Clínico Tratamiento sintomático.

Insomnio, sueños
anormales
Erupción cutánea,
prurito, urticaria,
hiperpigmentación
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Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/
monitorización

Conducta

Lamivudina (3TC) Intolerancia
digestiva

Mejor tolerado que
otros INTR

Náusea, vómitos,
diarrea,
generalmente al
inicio del
tratamiento

Tratamiento sintomático.

Cefalea, fatiga,
malestar, fiebre.

Clínico Tratamiento sintomático.

Insomnio

Tos, síntomas nasales

Erupción cutánea.

TenofovirDisoproxilFumarato
(TDF)

Síndrome de Fanconi:
tubulopatía renal
proximal,
Hipofosfatemia,
hipocalcemia,
proteinuria, glucosuria y
acidosis metabólica

Insuficiencia renal

Disminución de la
densidad mineral ósea

Evaluar función
renal con azoemia,
creatininemia,
ionograma con
calcemia y
fosfatemia: antes de
iniciar el
tratamiento, a las 4
semanas y cada 3-
meses

Precaución: uso
concomitante con
otros nefrotóxicos

Suspender si fosfaturia
<0.9mg/dL

SUSPENDER si agrega IR

Derivar a nefrólogo

Cefalea, mareos. Clínico Tratamiento sintomático.

Intolerancia digestiva Náuseas, vómitos,
diarrea, dolor y
distensión
abdominal,
flatulencias.

Tratamiento sintomático.
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Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/
monitorización

Conducta

Aumento de
transaminasas

Exantema

Astenia, cansancio.

TenofovirAlafenamidaFumarato
(TAF)

Cefalea, mareos. Clínico Tratamiento sintomático

Sueños anormales

Intolerancia digestiva Náuseas, vómitos,
diarrea, dolor
abdominal,
flatulencias.

Tratamiento sintomático.

Erupción cutánea

Fatiga

Aumento de peso

Zidovudina (AZT) Mielosupresión:
anemia, neutropenia

Asintomático o
sintomático por
anemia

Hemograma a las 4,
8 y 12 semanas del
inicio. Luego anual o
en presencia de
síntomas

Cambiar a otro INTR (TDF, TAF o
ABC) sí:

● Hb< 9g/dL, y/o

● Neutropenia severa y/o
irreversible

● Necesidad de uso de
otros mielosupresores

La macrocitosis característica
del uso de AZT, no requiere
conducta específica.

Intolerancia digestiva Náuseas, vómitos
(suele desaparecer
en las primeras
semanas)

Antieméticos, tomar con las
comidas
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Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/
monitorización

Conducta

Cefaleas Clínico (suele
desaparecer en las
primeras semanas)

Sintomático

Lipodistrofia Pérdida de grasa
subcutánea malar,
miembros, glúteos

Cambio precoz a TDF o TAF o
ABC
Ejercicio físico

Miopatía Debilidad y dolor
muscular
Enzimas musculares
solo sí tiene
síntomas

Cambio a TDF o TAF o ABC

Hiperlactacidemia Náuseas, astenia,
hepatomegalia,
elevación de
enzimas hepáticas,
pérdida de peso

Ante sospecha: suspender AZT
y derivar a emergencia

Dislipemia Perfil lipídico anual o
c/6 meses en el
primer año de inicio
sí tiene alteración
previa

Cambios en el estilo de vida
Si no se obtienen los objetivos
terapéuticos en 6 meses:
cambio a TDF o TAF
Hipolipemiantes sí no es
posible cambiar

Se ha descrito acidosis láctica asociada habitualmente a esteatosis hepática con el uso de
INTR. Los síntomas son digestivos (náuseas, vómitos y dolor abdominal), pérdida del
apetito, adelgazamiento, síntomas respiratorios o síntomas neurológicos (incluida
debilidad muscular). La acidosis láctica tiene una elevada mortalidad y puede asociarse a
pancreatitis, insuficiencia hepática o insuficiencia renal. En general, la acidosis láctica se
presenta luego de unos meses de tratamiento y su aparición requiere de suspensión del
fármaco.
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Tabla 2. Reacciones adversas y toxicidades de los Inhibidores
no nucleosídicos de la transcriptasa reversa (INNTR)

Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/Monitorización Conducta

Efavirenz (EFV) Efectos en el SNC Insomnio, somnolencia,
mareos, cefalea,
desconcentración.

Grave: alucinaciones,
exacerbación de
enfermedades psiquiátricas,
pensamientos suicidas,
convulsiones

Suele revertir en semanas

Tomar al acostarse

Suspender y no reintroducir ante
cuadros graves o persistencia que
interfiere con la calidad de vida luego
de 8 semanas

No indicar con enfermedad
psiquiátrica grave

Erupción cutánea

Steven-Johnson

Erupción máculo-papular
leve-moderada

En las primeras semanas:
erupción cutánea-mucosa,
vesículas, fiebre,
artromialgias

Leve-moderada: antihistamínicos.

Severa: SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR

Derivar a emergencia para
tratamiento de sostén

Hepatotoxicidad

No se recomienda
en insuficiencia
hepática grave

Asintomático o síntomas
leves. Elevación leve de
enzimas hepáticas.
Raramente hepatitis severa

Funcional y enzimograma
hepático a las 6-8 semanas
del inicio y luego c/12 meses
o frente a sospecha

suspender con elevación de
transaminasas >5-10 veces sobre el
límite superior,

Reiniciar TARV sin EFV cuando se
normaliza el enzimograma

Intolerancia
digestiva

Dolor abdominal, diarrea,
náuseas, vómitos.

Tratamiento sintomático.

Ginecomastia e
hiperplasia de
glándula mamaria

Crecimiento de glándula
mamaria en varones que
puede ser con dolor

Suspender y cambiar a otro ARV

Ergotismo Cuadro isquémico Contraindicado ergotamina



112

Nevirapina (NVP) Erupción cutánea

Primeras semanas
del inicio

Steven-Johnson

Erupción máculo-papular
leve-moderada; 1.5% severa

Iniciar dosis escalonada

Ídem EFV

Leve-moderada: antihistamínicos.

Severa: SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR

Derivar a emergencia para
tratamiento de sostén

Hepatotoxicidad

NO se recomienda
en insuficiencia
hepática grave

Asintomático o síntomas
leves.

Ocasionalmente hepatitis
severa.

Funcional y enzimograma
hepático a las 6-8 sem del
inicio, luego c/6 meses en el
primer año, luego anual o
frente a síntomas

Sí la elevación de transaminasas
es >5-10 veces sobre el límite
superior, SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR

Reiniciar TARV SIN NVP cuando se
normaliza el enzimograma

Cefalea Clínico Tratamiento sintomático

Intolerancia
digestiva.

Náuseas, vómitos, dolor
abdominal, diarrea.

Tratamiento sintomático.

Artralgia, mialgia

Etravirina (ETR) Erupción cutánea

Steven-Johnson

Funcional y enzimograma
frente a síntomas

Ídem NVP y EFV

Leve-moderada: antihistamínicos.

Severa: SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR

Derivar a emergencia para
tratamiento de sostén

Reacción de
hipersensibilidad

Funcional y enzimograma
hepático a las 6-8 semanas,
luego c/6 meses en el primer
año, luego c/12 meses o
frente a síntomas

SUSPENDER y NO REINTRODUCIR

Tratamiento de sostén

Intolerancia
digestiva

Náuseas, vómitos, diarrea,
gastritis, reflujo
gastroesofágico.

Tratamiento sintomático,
antieméticos, tomar con las comidas

Cefalea, visión
borrosa

Clínico Tratamiento sintomático

Trastornos del Ansiedad, insomnio,
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sistema nervioso trastornos del sueño

Anemia,
trombocitopenia

Trastornos
metabólicos

Hiperglucemia, diabetes
mellitus,
hipercolesterolemia,
elevación de LDL,
hipertrigliceridemia,
dislipemia

Trastornos
cardiovasculares

Hipertensión, infarto de
miocardio

Trastornos renales y
urinarios

Insuficiencia renal, elevación
de creatinina en sangre

Tratamiento sintomático,
antieméticos, tomar con las comidas

RILPIVIRINA (RPV) Trastornos del
sistema nervioso

Cefalea, mareos.

Insomnio.

Depresión, sueños
anormales.

Si no revierte, cambiar

Exantema

Trastornos
gastrointestinales y
hepatobiliares

Náuseas, vómitos, dolor
abdominal.

Elevación de amilasa
pancreática, de
transaminasas y bilirrubina

Funcional y enzimograma
hepático a las 6-8 semanas,
luego c/6 meses en el primer
año, luego c/12 meses o
frente a síntomas

Moderada a SEVERA, SUSPENDER y
NO REINTRODUCIR

Trastornos del
metabolismo

Aumento de LDL-colesterol,
colesterol total y
triglicéridos.
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Trastornos de la
sangre

Disminución de glóbulos
blancos, plaquetas
y hemoglobina

DORAVIRINA (DOR) Trastornos del
sistema nervioso

Cefalea, mareos.

Insomnio.

Trastorno del sueño.

Sueños anormales.

Si no revierte, cambiar

Trastornos
gastrointestinales

Náuseas, diarrea, flatulencia,
dolor abdominal, vómitos.

Erupción.

Fatiga
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Tabla 3. Reacciones adversas y toxicidades de los inhibidores de la proteasa (IP)

Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/Monitorización Conducta

Darunavir (DRV) Intolerancia
gastrointestinal

Náusea, vómitos, diarreas,
dolor abdominal,
dispepsia.

Tratamiento sintomático. Tomar
con comidas

Cutáneo

Steven-Johnson, eritema
multiforme, necrolisis
epidérmica

Erupción cutánea. Control
clínico

Exantema piel y mucosas.
Clínico

Tratamiento sintomático

SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR.

Cefalea Clínico Tratamiento sintomático

Hepatitis Generalmente
asintomático

Sí la elevación de transaminasas
es >5-10 veces sobre el límite
superior, SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR.

Efectos metabólicos:
hiperglicemia,
dislipemia (menos
frecuente que con otros
IP)

Controles paraclínicos
habituales

Cambios en estilo de vida,
hipolipemiantes, puede requerir
cambio

Fallo renal agudo

Aumento de riesgo
cardiovascular

Mayor riesgo de infarto de
miocardio.

Cefalea Clínico Tratamiento sintomático

Ergotismo Cuadro isquémico Contraindicado ergotamina

Lopinavir/ritonavir (LPV/r) Intolerancia
gastrointestinal

Pancreatitis

Náuseas, frecuente
diarrea

Clínico

Tratamiento sintomático.
Loperamida. Puede requerir
cambio

SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR

Dislipemia, frecuente
hipertrigliceridemia

Riesgo cardiovascular

Perfil lipídico c/6 meses Cambios en estilo de vida,
hipolipemiantes, puede requerir
cambio
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aumentado

Resistencia a la insulina,
diabetes

Glicemia c/6 meses Valorar cambio.

Lipodistrofia Acumulación de la grasa:
giba, obesidad central

Valorar cambio

Trastornos en sangre y
sistema linfático

Anemia, leucopenia,
neutropenia.
Linfoadenopatía

Hipersensibilidad Incluyendo urticaria y
angioedema.

Trastornos del sistema
nervioso

Cefalea (incluyendo
migraña), neuropatía
(incluyendo neuropatía
periférica), mareos,
insomnio

tratamiento sintomático.
Contraindicado ergotamina

Ansiedad
Trastornos vasculares Hipertensión. Tratamiento sintomático
Trastornos
hepatobiliares

Hepatitis. Aumento de
transaminasas

Trastornos de la piel Erupción, dermatitis,
exantema, prurito.

Trastornos
musculoesqueléticos

Mialgia, artralgia,
debilidad muscular,
espasmos.

Trastornos de ap.
reproductor

Disfunción eréctil,
alteraciones menstruales,
amenorrea, menorragia

Trastornos generales Fatiga, astenia.
Ergotismo Cuadro isquémico Contraindicado ergotamina
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Ergotismo

El ergotismo hace referencia a cuadros clínicos de tipo isquémico que se producen debido
a la acción vasoconstrictora de los derivados de los alcaloides del cornezuelo de centeno.
Se caracteriza por vasoconstricción generalizada con compromiso frecuente de miembros,
lo que determina dolor, ausencia de pulso, palidez y frialdad, pudiendo llegar a la gangrena.
En la actualidad, se han descrito casos de ergotismo asociados al consumo prolongado de
ergotamina.

La ergotamina es un derivado semisintético del cornezuelo de centeno, utilizado
ampliamente en el tratamiento de la migraña por su capacidad vasoconstrictora directa.
Tiene actividad agonista parcial sobre receptores alfa adrenérgicos y algunos subtipos de
receptores de serotonina. En Uruguay, la ergotamina se encuentra disponible en
combinaciones a dosis fija, asociada a cafeína y antiinflamatorios no esteroideos y se
dispensa bajo control médico recomendado.

Debido a su metabolismo hepático mediante la isoenzima CYP 3A4 del citocromo P450, el
uso concomitante con inhibidores del CYP 3A4 aumentan las concentraciones plasmáticas
de ergotamina, incrementando el riesgo de vasoespasmo. En los últimos años se han
reportado algunos casos de ergotismo en relación a la interacción de ergotamina con
ritonavir. Los casos reportados correspondieron a personas jóvenes, VIH positivos en
tratamiento antirretroviral que incluía ritonavir, donde se destacaba el consumo de
ergotamina y que consultaron por dolor, palidez, ausencia de pulsos distales en miembros
superiores o inferiores.

Se destaca la importancia de promover el uso racional de la ergotamina evitando la
automedicación, recordando que constituye un fármaco de segunda línea en el
tratamiento sintomático de la migraña y cuyo uso se encuentra contraindicado en forma
concomitante con inhibidores de la proteasa, efavirenz y cobicistat.
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Tabla 4. Reacciones adversas y toxicidades de Inhibidores de integrasa

Los cuatro INI disponibles han presentado efectos secundarios neurosicológicos más
frecuentemente asociados a DTG y RTG. Generalmente suelen ser leves aunque se han
reportado casos que han obligado a la suspensión del tratamiento.

Se han reportado como poco frecuentes pensamiento suicida e intento de suicidio,
particularmente en pacientes con antecedentes de depresión o enfermedad psiquiátrica
preexistente.

Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/ Monitorización Conducta

Raltegravir (RAL) Trastornos del
sistema nervioso

Mareos, cefaleas, hiperactividad
psicomotora

Trastornos
psiquiátricos

insomnio, sueños extraños,
depresión, comportamiento
anormal.

Intolerancia
gastrointestinal

Náuseas, vómitos Tratamiento sintomático.

Rash, síndrome de
Stevens- Johnson

Clínico SUSPENDER y NO
REINTRODUCIR

Miopatía Asintomático o
mialgias. Frente a
síntomas: enzimas musculares

SUSPENDER en sintomático

Dolutegravir (DTG) Trastornos del
sistema nervioso

Mareos, cefaleas.

Trastornos
psiquiátricos

Insomnio, sueños extraños,
depresión, ansiedad.

Reacción de
hipersensibilidad

Rash, aumento de enzimas
hepáticas

SUSPENDER y derivar

Peso y parámetros
metabólicos

Aumento de peso, glucosa y
lípidos en sangre.

Control clínico.
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Inhibición del
transportador de
creatinina

Elevación leve de creatinina Control

Elvitegravir (EVG) Trastornos del
sistema nervioso

Mareos, cefaleas.

Trastornos
psiquiátricos

Sueños anormales.

Intolerancia
gastrointestinal

Náuseas y diarrea. Control clínico. No requiere
suspensión.

Peso y parámetros
metabólicos

Aumento de peso, glucosa y
lípidos en sangre.

Control clínico.

Bictegravir (BIC) Trastornos del
sistema nervioso

Mareos, cefaleas.

Trastornos
psiquiátricos

Depresión, sueños anormales.

Intolerancia
gastrointestinal

Náuseas y diarrea. Control clínico. No requiere
suspensión.

Peso y parámetros
metabólicos

Aumento de peso, glucosa y
lípidos en sangre.

Control clínico.

Inhibición del
transportador de
creatinina

Elevación leve de creatinina Control
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Tabla 5. Reacciones adversas y toxicidades de Inhibidor de correceptores (CCR5)

Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/Monitorización Conducta

Maraviroc (MVC) Rash Puede preceder a la
hepatotoxicidad. Funcional y
enzimograma hepático

Tratamiento sintomático. Puede
requerir suspensión

Hepatotoxicidad Puede ser asintomática, sintomática,
con rash asociado

Funcional y enzimograma hepático a
las 4 semanas, luego c/3 meses en el
primer año, luego c/6 meses

Moderada – severa:

SUSPENDER y NO REINTRODUCIR

Intolerancia
digestiva

Náuseas, dolor abdominal Tratamiento sintomático

Astenia

Anorexia

Depresión,
insomnio

Anemia
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Tabla 6. Reacciones adversas y toxicidades de Inhibidor de la fusión

Fármaco Reacción
adversa/toxicidad

Clínica/monitorización Conducta

Enfuvirtide (ENF) Reacción local Clínico Tratamiento sintomático. Puede
requerir suspensión, sí hay ARV
alternativo

Reacción de
hipersensibilidad

Erupción, fiebre, náuseas, vómitos,
escalofríos, hipotensión, dificultad
respiratoria, aumento de
transaminasas hepáticas,
glomerulonefritis.

Perfil hepático.

SUSPENDER y NO REINTRODUCIR






