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INTRODUCCION

El sindrome de la inmunodeficiencia adquirida (sida)
es actualmente el principal problema de salud publica
en el mundo. Desde el inicio de la epidemia hace mds
de 15 anos, el VIH ha infectado a unos 50 millones de
personas. Segun las dltimas estimaciones de la OMS, a
finales de 1999 habia 33 millones de personas infectadas
por el VIH en el mundo, siendo el nimero de nuevas
infecciones para este afo de 5,6 millones y el nimero
de defunciones de 2,6 millones'. Alrededor del 95% de
los casos y el 95% de las defunciones se producen en
los paises en vias de desarrollo y afectan especialmente
a adultos jovenes y de forma creciente a las mujeres. El
nimero de casos de sida pediitrico asciende a 1,2 mi-
llones, con mas de medio millén de nuevas infecciones
en 1999.

En Espana, desde el diagnéstico del primer caso de si-
da en 1983, se ha producido un incremento notable en
su incidencia hasta alcanzar un maximo en 1994, con un
descenso progresivo desde entonces. En 1998 el nime-
ro de casos declarados fue de 3.460, y en 1999 de 2.802,
lo que representa una disminucion del 19%. Este des-
censo se ha producido en todas las categorias de trans-
mision, con una casi total desaparicion de casos infecta-
dos a partir de la recepcion de hemoderivados o trans-
fusion de sangre. Esta disminucion es menos manifiesta
en el grupo de transmision heterosexual, que se confi-
gura como el principal grupo de riesgo en el futuro?.

En la edad pediitrica los principales mecanismos de
transmision son el maternofetal o vertical y, con una fre-
cuencia mucho menor, la via parenteral a través del con-
sumo de drogas, sobre todo a partir de la adolescencia,
y la via sexual que afecta, también en la mayoria de los
casos, a adolescentes.
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LOS ANTIRRETROVIRALES COMO
QUIMIOPROFILAXIS

La quimioprofilaxis con antirretrovirales ha tenido un
impacto muy manifiesto en la prevencion de la infeccion
por transmision vertical. La quimioprofilaxis con zidovu-
dina (AZT) durante el tercer trimestre del embarazo, el
parto y las primeras 6 semanas de vida, segin el proto-
colo ACTG 076, se ha asociado a una reduccion de la ta-
sa de transmision vertical desde el 25 al 8%3. A partir del
conocimiento de los resultados de este ensayo clinico,
se realiza cribado serolégico durante el embarazo y qui-
mioprofilaxis en las gestantes seropositivas en todos los
paises desarrollados. Los resultados observados han
abierto las puertas hacia la investigacion de la utilizacion
de quimioprofilaxis con firmacos antirretrovirales para
otras vias de transmision.

A principios de los noventa se inician investigaciones
con modelos animales y se observa que la administra-
cion de AZT o de 3-fluorotimidina en las primeras 72 h
postinoculacion endovenosa del virus de la inmunodefi-
ciencia de los simios (VIS) a macacos se correlaciona
con una supresion o retraso de la antigenemia, siendo la
eficacia superior si la quimioprofilaxis se administra en
las primeras 8 h de la inoculacién viral*. El mismo efec-
to fue observado posteriormente por otros investigado-
res utilizando estavudina®.

Al analizar la secuencia temporal de la patogenia de la
infeccion por el VIH-1, la infeccion sistémica no se pro-
duce de forma inmediata después de la exposicion y
transmision del virus, sino que hay un perfodo que se
podria llamar “ventana de oportunidad” durante el cual
la administraciéon de antirretrovirales modificaria la re-
plicacion viral. Las células dendriticas de la mucosa y la
piel son las células diana de la infeccion primaria por el
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TABLA 1. Gradacién del riesgo de transmisién

Via de exposicion Riesgo de infeccion (%)

Transfusion de sangre contaminada 95
Pinchazo con una aguja contaminada

con sangre reciente de ADVP 0,67
Exposicion percutinea ocupacional 0,3
Exposicion mucosa ocupacional 0,09
Sexual anal receptiva sin proteccion 0,1-3
Sexual vaginal receptiva sin proteccion 0,1-0,2
Sexual oral receptiva con eyaculacion @

TABLA 2. Indicaciones de la quimioprofilaxis en pediatria

Nino sometido a maltrato sexual o adolescente sexualmente
activo con persona VIH positiva, si existe:

Penetracion sin proteccion
Contacto orogenital con eyaculacion

Nifo con exposicion percutinea con objeto contaminado con
sangre de persona VIH positiva

VIH, y es a partir de las siguientes 24-48 h cuando se
produce la migracion del virus y la infeccion de los lin-
focitos CD4 en los ganglios linfaticos regionales. A los
5 dias, el virus es ya detectable en sangre periférica. Te6-
ricamente, el hecho de iniciar la quimioprofilaxis pre-
cozmente después de la exposicion podria prevenir o
inhibir la infeccién sistémica al limitar la proliferacion
del virus en sus células diana®.

Quimioprofilaxis postexposicion ocupacional

En 1995 se publicaron los resultados de un estudio ca-
so-control colaborativo entre cuatro paises realizado en
personal sanitario. Su objetivo era reducir el riesgo de la
transmision ocupacional del VIH después de una expo-
sicion percutinea con sangre procedente de un pacien-
te infectado. La quimioprofilaxis con AZT se asocié a
una reduccion del 81% del riesgo de transmision des-
pués de un pinchazo accidental con una aguja contami-
nada’. A partir de estos resultados los Centers for Dise-
ase Control and Prevention elaboraron las recomenda-
ciones actuales de quimioprofilaxis postexposicion en el
personal sanitario, segin la cuales se establece una gra-
dacion del riesgo de transmision segin el tipo de expo-
sicion (percutdnea o cutaneomucosa) y en funcion de
las caracteristicas del paciente fuente. La quimioprofila-
xis recomendada consiste en la administracion precoz
de dos inhibidores de la transcriptasa inversa (AZT y la-
mivudina) a los que se aconseja afadir un inhibidor de
las proteasas (indinavir o nelfinavir) seglin el gradiente
de riesgo que se considere®,

Quimioprofilaxis postexposicién no ocupacional
La quimioprofilaxis postexposicién al VIH fuera del
ambito laboral es necesario que sea planteada haciendo

una cuidadosa valoracion del riesgo de contagio. El ries-
go de transmision del VIH varia considerablemente en
relacién al tipo de exposicién o via de transmision”!1.
En la tabla 1 se espone el riesgo de seroconversion pa-
ra cada tipo de exposicion. En pediatria se planteard tan-
to ante una exposicion sexual aislada sin proteccién con
una persona con infeccion conocida, ya sea en el caso
de relaciones sexuales en adolescentes o en situaciones
de abusos sexuales o violaciones en nifios de cualquier
edad, como después de una exposicion percutidnea, ya
sea en el contexto de la drogadiccion en adolescentes o
bien en el caso de un nifio que sufre un pinchazo con una
aguja de una persona VIH positiva conocida (tabla 2)1%.
No se aconseja su aplicacion si el riesgo de transmision
es bajo, el tiempo transcurrido desde la exposicion es
superior a 72 h o si existe prevision de mal cumpli-
miento por parte de la persona expuesta.

Logicamente, estas situaciones son poco frecuentes en
pediatria en comparacién con su frecuencia en adultos.
Sin embargo, por desgracia tampoco son excepcionales:
en los EE.UU., por ejemplo, cada ano mis de un millén
de niflos son maltratados y en un 25% de los casos se
trata de abusos sexuales, especialmente en las nifias'3.
Ademis, en muchas ocasiones los agresores son perso-
nas con enfermedades de transmision sexual, entre ellas
la infeccién por el VIH. Una revision reciente realizada
por Beck-Sagué!* recoge los principales estudios sobre
agresiones sexuales en ninos publicados entre 1988 y
1996; en la serie mds numerosa incluida se estudian
5.622 nifos sometidos a maltrato sexual y en 28 casos se
detecta infeccion por el VIH, sin evidencia de otra posi-
ble via de transmision!>.

Antes de indicar la quimioprofilaxis es necesario tener
en cuenta las consideraciones siguientes: a) la probabi-
lidad de infeccion por el VIH en la persona fuente; b) la
probabilidad de transmisiéon a la persona expuesta en
funcion de la via de exposicion; ¢) el tiempo transcurri-
do desde la exposicion (si es mds de 72 h no se reco-
mienda la quimioprofilaxis); d) la eficacia de la quimio-
profilaxis con antirretrovirales, y e) la probabilidad de
cumplimiento en la persona expuestal®.

Los antirretrovirales pueden ser de tres tipos: @) los in-
hibidores de la transcriptasa inversa nucleésidos; b) los
inhibidores de la transcriptasa inversa no nucledsidos, y
¢) los inhibidores de las proteasas. En la quimioprofila-
xis postexposicion las recomendaciones actuales inclu-
yen la utilizacién de dos farmacos del primer grupo y
consideran la posibilidad de anadir un inhibidor de las
proteasas si la persona fuente estd afectada de sida en
estadio avanzado, tiene una carga viral alta (> 50.000 co-
pias/ml) o bien ya ha recibido tratamiento con AZT y la-
mivudina (3TC) (tabla 3)7.

En la tabla 4 se exponen las formas de presentacion y
las dosis recomendadas de los principales antirretrovira-
les en pediatria'®. La duracién de la quimioprofilaxis ha
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TABLA 3. Antirretrovirales usados en quimioprofilaxis

postexposicion
Inhibidores de la transcriptasa Inhibidores de las
inversa nucleésidos proteasas

Zidovudina (AZT) + Lamivudina (3TC) + Indinavir (IDV)
Didanosina (ddD)  Nelfinavir (NFV)
Zalcitavina (ddC)  Saquinavir (SQV)

Ritonavir (RTV)

TABLA 4. Formas de presentacion y dosis de
los antirretrovirales mas utilizados en pediatria

Zidovudina (jarabe 10 mg/ml, cipsulas 100 y 300 mg)

Neonatos: 2 mg/kg/6 h
Nifos: 90-180 mg/m?/6-8 h
Adolescentes: 300 mg/12 h

Lamivudina (jarabe 10 mg/ml, capsulas 150 mg)

Neonatos: 2 mg/kg/12 h
Nifos: 4 mg/kg/12 h
Adolescentes: 150 mg/12 h

(si < 50kg: 2 mg/kg/12 h)
Indinavir (cdpsulas 200 y 400 mg)

Neonatos: no recomendado
Nifos: 500 mg/m?/8 h
Adolescentes: 800 mg/8 h

Nelfinavir (polvos para dilucion en solucion oral)
10 mg/kg/8 h

Ninos: 20-30 mg/kg/8 h

750 mg/kg/8 h

Neonatos:

Adolescentes:

de ser de 4 semanas. Existen una serie de consideracio-
nes que deben plantearse siempre que se prescribe qui-
mioprofilaxis postexposicion: en primer lugar, el elevado
nimero de efectos adversos que se asocian a estos far-
macos; entre el 50 y el 90% del personal sanitario que re-
cibe quimioprofilaxis postexposicion ocupacional los
presenta y es causa de un 25% de abandonos en el tra-
tamiento!®. Un posible riesgo es la posibilidad de dismi-
nucién en la adopcion de las medidas de prevencion pri-
maria, por lo que siempre deben valorarse cuidadosa-
mente los riesgos y beneficios.

Antes de iniciar la quimioprofilaxis se recomienda
dar una correcta informacién a los padres sobre los
riesgos y beneficios de esta medida y solicitar el con-
sentimiento informado. Se realizard un hemograma y
una valoracion del funcionalismo hepatico y renal del
nino, de forma basal, con la finalidad de permitir hacer
una mejor valoracion posterior de los posibles efectos
adversos asociados a la quimioprofilaxis, asi como un
nuevo control a los 15 dias. Asimismo, deben efectuar-
se los controles serolégicos pertinentes frente al VIH y
a los virus de las hepatitis B o C, segin la existencia o
no de coinfeccién por estos virus en la persona fuente
(tabla 5)10:17,
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TABLA 5. Protocolo de actuacion

1. Informacion sobre los riesgos y beneficios de la
quimioprofilaxis
2. Solicitar consentimiento informado
3. Analitica basal

— Anti-VIH, anti-VHC y anti-HBc

— Hemograma

— Pruebas de funcién hepatica y renal
4. A los 15 dias: hemograma, pruebas de funcion hepatica
y renal

5. Controles serologicos: anti-VIH/anti-VHC/anti-HBc

(4-6 semanas, 3 meses, 6 meses y 12 meses)

Se han publicado algunos estudios de coste-efectivi-
dad de la quimioprofilaxis en los EE.UU.2%%L La qui-
mioprofilaxis con AZT y 3TC durante 4 semanas cuesta
500 dolares, si ademas se anade indinavir cuesta 500 do-
lares mas; a esto hay que sumar los gastos de las visitas
y del seguimiento durante un ano, que es de 600 ddla-
res. El coste por exposicion es de 1.600 délares; el cos-
te del tratamiento de un paciente con sida se estima en
119.000 dolares. Si se considera un riesgo de transmision
de hasta un 3%, como seria el caso de la relacién sexual
anal receptiva, cada infeccion prevenida cuesta 16.000
dolares, mucho menos que el coste asociado al trata-
miento de un caso.

Por tltimo, se debe tener siempre presente que la qui-
mioprofilaxis postexposicion no es mas que el Gltimo
eslabon a utilizar cuando han fracasado las medidas de
prevencion primaria, que son las Unicas realmente efi-
caces para evitar la infeccion.
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