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INTRODUCCION:

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es un retrovirus constituido por
RNA monocatenario que, por medio de la transcriptasa inversa se convierte en ADN
gue se integra dentro del genoma de su célula huésped (linfocito CD4 0 T cooperador).
El ADN viral se replica utilizando los mecanismos del linfocito mencionado, causandole
al final su destruccién. Esta inmunosupresién conduce, en ausencia de tratamiento, a
la aparicion de la fase sintomética o sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA)
tras un periodo de unos 10 afios de portador asintomético. El prondstico vital para el
SIDA es de un méximo de cinco afios.

EPIDEMIOLOGIA:

El virus del SIDA se continta extendiendo entre la poblacion heterosexual fe-
menina. Asi, el Registro Nacional de SIDA, a 31 de diciembre de 2000, ha contabili-
zado el 48% de los casos como pertenecientes al sexo femenino. Las vias de transmi-
sién mas frecuentes en este grupo son la adiccion a drogas por via parenteral (ADVP)
(48%) y las relaciones heterosexuales (39%). Asimismo, destacamos que una tercera
parte de los casos de SIDA diagnosticados desconocian su estado de portador de VIH
hasta el desarrollo de la enfermedad, porcentaje que supera el 50% entre los casos
gue adquirieron la infeccién por transmision sexual. Los casos atribuidos a la transmi-
sién heterosexual ya alcanzan el 22% de todos los casos nuevos diagnosticados.

El Grupo para el estudio anénimo no relacionado de la seroprevalencia del VIH
en recién nacidos® ha estudiado la presencia de anticuerpos maternos, entre 1996 y
1999, en las muestras de sangre del talon destinadas al cribaje neonatal (hipotiroidis-
mo, fenilcetonuria) procedentes de diversas Comunidades Auténomas (Baleares, Ca-
narias, Castilla-La Mancha, Castilla-Leén, Galicia, Melilla y Murcia). Segun esta inves-
tigacion, nuestra Comunidad es la que cuenta con mayor seroprevalencia de VIH entre
las gestantes (2,56 %0) en 1999. De acuerdo con los datos recogidos en el Laborato-
rio de Microbiologia del Hospital Son Dureta entre el 1 de enero del 97 y el 1 de junio
del afio en curso, el 0,19% de las gestantes son portadoras del VIH. Recordamos que
el prirr;er caso espafiol publicado de SIDA y gestacion a término procede de nuestro
centro”.

Conforme a la informacién del Centro Europeo para la Vigilancia Epidemiol4gi-
ca del SIDA (Centre Européen pour la Surveillance Epidémiologique du SIDA o
CESES) * a 31 de junio de 2000 se habian recogido 837 casos acumulados de SIDA
pediatrico contraidos por transmisién perinatal en Espafia, dato que nos sitda a la ca-
beza de Europa, seguidos a cierta distancia por ltalia (650 casos) y Francia (644). En
nuestro medio, aproximadamente el 90% de los casos de SIDA pediatricos proceden
de la transmision perinatal, segun citan Ciria y Fortuny®.

La transmision vertical global en el Hospital Son Dureta fue del 16,5% en el pe-
riodo 84-94 y del 7,5% en el periodo 95-00. En el subgrupo con tratamiento antirretro-
virico de gran actividad (TARGA o HAART o highly active antiretroviral therapy) y ce-
sarea electiva segun carga viral en sangre periférica, la transmision fue nula.

DIAGNOSTICO SEROLOGICO:

Se efectia mediante ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay), técnica
que detecta anticuerpos anti-VIH en el suero de los pacientes, y segun los antigenos
contenidos en los kits correspondientes se clasifican en las siguientes generaciones:

Tabla 1.- Pruebas de cribado de anticuerpos anti-VIH.

TECNICA ANTIGENO

ELISA 12 Lisado viral de VIH
GENERACION

ELISA 22 Péptidos recombinantes sintéticos de VIH-1y VIH-2
GENERACION

ELISA 32 Péptidos recombinantes sintéticos de VIH-1y VIH-2 y Anti-
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GENERACION geno (Ag) VIH-1 “O”

ELISA 42 Péptidos recombinantes sintéticos de VIH-1y VIH-2, Ag VIH-
GENERACION 1“0O"y anticuerpo para detectar el antigeno p24

Las técnicas de cribado ordinarias utilizadas en el laboratorio de Microbiologia
son los ELISAs de tercera y cuarta generacion. La ventaja de los de cuarta generacion
es la ausencia de periodo de ventana, puesto que detectan la presencia del antigeno
viral p24.

La Food and Drug Administration (FDA) ha aprobado el uso de un test rapido
de ELISA para VIH, totalmente automatizado, que nos da el resultado en 20 minutos.
Esta prueba esta disponible en el Laboratorio de Microbiologia de nuestro Hospital.

Si el resultado del test rapido fuera positivo, se diferiria la comunicacion del
mismo hasta tener el resultado de un segundo test (la duracién de la técnica es de 90
minutos aproximadamente). La tasa de falsos positivos (FP) para cada uno de los
mismos es muy inferior al 1%.

Al solicitar una serologia para el VIH, si el paciente tiene dos tests de ELISA
positivos (cada uno de una marca distinta), se efectlia un tercer ELISA con otra mues-
tra de suero del mismo paciente, y en el caso de que sea nuevamente positivo, se rea-
liza una prueba de confirmacion (Western blot o Immunoblot) que se considera positiva
si se identifican dos de los siguientes tres antigenos: p24 (core), gp41l (envoltura) y gp
120/160 (envoltura). Si se sigue este algoritmo, el riesgo de un FP es inferior a
1:100.000.

En un estudio de Grobman y cols.®, se ha evaluado el balance coste-efectividad
de la implantacién de una serologia rapida voluntaria intraparto en ausencia de un
control prenatal adecuado. La profilaxis con zidovudina endovenosa intraparto y la
administracién de dicho farmaco al neonato, junto con la inhibicion de la lactancia ma-
terna redundan en beneficios sanitarios y econémicos claros tanto para la madre como
para el nifio.

TRANSMISION PERINATAL:

Las proporciones de transmision vertical se desglosan en: gestacion (30%),
parto (50%) y lactancia materna (20%). Los datos disponibles sugieren que la infeccién
prenatal ocurre principalmente durante los dos ultimos meses de embarazo. La tasa de
transmision vertical global sin tratamiento es del 20-30%, siendo superior en los paises
donde las mujeres infectadas amamantan a sus hijos.

Los factores de riesgo de la transmision vertical son:

- MATERNOS: enfermedad por VIH en fase avanzada o con criterios
de SIDA, recuentos de linfocitos CD,4 bajos, anticuerpos anti-p24 dis-
minuidos, carga viral elevada’®.

- VIRALES: los fenotipos virales formadores de sincitios y con patrones
de crecimiento-replicacion elevados representan un riesgo superior®.

- PLACENTARIOS: incrementan la transmision los factores que afectan
la integridad placentaria (tabaco, drogas o infecciones)®. Con relacion
a la infeccion de los anexos fetales, hay controversia, dado que la
presencia de corioamnionitis histolégica se asocia a un incremento de
la transmision vertical en unos estudios™ y a ausencia de influencia
en otros™.

- FETALES: prematuridad (neonato con sistema inmune inmaduro),
bajo peso al nacimiento, respuesta inmune fetal (los fetos con res-
puesta T-citotoxica anti-VIH presentan un menor riesgo de infectarse
o adquieren una enfermedad por VIH de progresion mas lenta) >®.

- OBSTETRICOS: primer gemelo nacido (mayor exposicion a la sangre
materna y secreciones vaginales infectadas, ello se mantiene tanto en
el parto vaginal como en la cesarea), parto y expulsivo prolongados,
procedimientos invasivos (tocurgia, pH, monitorizacién interna), am-
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niorrexis superior a 4 horas® (es independiente de la via del parto), di-
namica uterina.

- LACTANCIA MATERNA: la prolongacion de la lactancia més alla de
los 3 meses y, en especial, durante mas de 6 meses supone un in-
cremento de riesgo importante. La lactancia natural en madres infec-
tadas soOlo se acepta en paises del Tercer Mundo, dados los riesgos
de hiponutricion e infecciones si no se adopta esta modalidad de ali-
mentacion.

Pero en definitiva, el factor de riesgo mas importante de transmision vertical es
el aumento de la carga viral. Este fendbmeno se ha puesto de manifiesto en el estudio
WITS (Women and Infants Transmission Study Group)*® que incluye mujeres infecta-
das por el VIH-1 estudiadas prospectivamente en el transcurso del embarazo y segui-
das, junto a sus hijos, durante los tres primeros afios postparto. Este ha asociado la
carga viral con las tasas de transmision. En el cuadro que sigue, se resumen dichas
tasas segun los niveles de carga viral:

Carga viral (copias/mL) Transmision vertical
<1.000 0%
1.000-10.000 16,6%
10.001-50.000 21,3%
50.001-100.000 30,9%
>100.000 40,6%

El punto de corte de 1.000 copias/mL ha sido elegido por el American College
of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) para la recomendacién de cesarea para
cargas virales superiores. Sin embargo, la transmision en otros estudios para cargas
inferiores a 1.000 copias/mL es del 1% y es del 0% si son inferiores a 500 copias’,
por lo tanto, el objetivo principal del tratamiento de la gestante seropositiva consistira
en alcanzar la minima carga viral posible (el limite inferior de deteccion del test de car-
ga viral usado en nuestro Hospital es de 50 copias/mL y equivale a “supresion” o a
carga viral “no detectable”). EI método de cuantificacion empleado se denomina “bran-
ched DNA” (bDNA) y es comercializado por la compafiia Chiron.

INFLUENCIA DEL EMBARAZO SOBRE LA INFECCION POR VIH:

En relacion a la progresion de la enfermedad por VIH en gestantes disponemos
de un metaandlisis de siete estudios prospectivos que ha mostrado una odds ratio
(OR) superior de progresion de la enfermedad en los paises en vias de desarrollo o si
sélo se incluyen en el metaanalisis Gnicamente a aquellos estudios de mayor calidad™.

COMPLICACIONES PERINATALES Y PUERPERALES:

Un metaandlisis de 32 estudios prospectivos sobre morbimortalidad perinatal®
ha hallado ORs significativamente superiores de aborto espontaneo, mortalidad peri-
natal, retraso de crecimiento intrauterino, parto pretérmino y mortalidad infantil. Dadas
las caracteristicas de los estudios disponibles, no es posible averiguar si este incre-
mento de riesgo se debe a la infeccion por VIH o a sesgos de confusion.

Los puerperios de las pacientes infectadas sometidas a cesarea (urgente o
electiva) tienen una incidencia significativamente superior de fiebre sin focalidad apa-
rente, infecciones urinarias, de la herida quirGrgica y endometritis'®’. La endometritis
aparece especialmente asociada a la cesarea urgente®. Asimismo, el riesgo de com-
plicaciones puerperales mayores (neumonia, sepsis, anemia severa) es superior en
los postoperatorios de las cesareas de las gestantes infectadas por el VIH con res-
pecto a las no infectadas, siendo el Unico factor de riesgo asociado el recuento de lin-
focitos CD, inferiores a 200/microL’.



USO DE ANTIRRETROVIRALES DURANTE LA GESTACION:

Tendremos en cuenta las premisas que se exponen a continuacion:

1. La monoterapia favorece la aparicion de resistencias.

2. Los antirretrovirales mas potentes son los inhibidores de la transcriptasa in-
versa no nucledsidos (NNRTIs) y los inhibidores de la proteasa (PIs).

3. Los Pls son hepatotdxicos y diabetdgenos, circunstancia que hay que con-
siderar en coinfectados por virus hepatotropos y en gestantes.

4. Los tratamientos tienen que suprimir la carga viral (el objetivo es mantener
la carga viral al minimo, el maximo de tiempo y con la mayor calidad de vi-
da posible).

5. Durante la gestacion hay que favorecer el uso de antirretrovirales de la ca-
tegoria B de la Food and Drug Administration (FDA) o de los que se hayan
utilizado en gestantes sin resultados desfavorables.

Tabla 2.- Farmacos antirretrovirales comercializados y sus correspondientes categorias de la FDA™®.

Tipo de farmaco antirretroviral Categoria FDA
Inhibidores de la transcriptasa Zidovudina (Retrovir, AZT, ZDV)* C
inversa analogos de los nucleésidos Zalcitabina (HI1VID, ddC) C
(NRTIs) Didanosina (Videx, dd1)* B
Estavudina (Zerit, d4T)* C
Lamivudina (Epivir, 3TC)* C
Abacavir (Ziagen, ABC) C
Inhibidores de la transcriptasa Nevirapina (Viramune, NVP)* C
inversa no nucle¢sidos Delavirdina (Rescriptor) C
(NNRTIs) Efavirenz (Sustiva, EFV) C
Inhibidores de la proteasa Indinavir (Crixivan) C
Ritonavir (Norvir, RIT)* B
Saquinavir (Fortovase, SQ)* B
Nelfinavir (Viracept, NFV)* B
Amprenavir (Agenerase) C
Lopinavir/ritonavir (Kaletra) C

* Farmacos de eleccion durante el embarazo.

Las pautas supresoras utilizadas en las gestantes siguen este esquema: ZDV +
3TC/DDI +1 6 2 Pls 0 ZDV + 3TC/DDI + NVP.

EFECTOS DELETEREOS DE LOS ANTIRRETROVIRALES:

Los NRTIs inhiben la ADN polimerasa gamma, artifice de la replicacion del
ADN mitocondrial y esencial para la fosforilacién oxidativa. Su administracion a huma-
nos durante periodos prolongados y a animales se ha vinculado a toxicidad mitocon-
drial. Los cuadros clinicos asociados incluyen: neuropatia, miopatia, miocardiopatia,
pancreatitis, esteatosis hepatica microvacuolar y acidosis lactica. Las dos ultimas
complicaciones son mas frecuentes en las mujeres y pueden plantear diagnoéstico dife-
rencial con el sindrome de HELLP. Su incidencia es del orden del 1%o0 anual para la
esteatosis hepaética y del 1% anual para la acidosis lactica®®.

La acidosis lactica es mas frecuente si hay antecedentes de hepatitis, hepato-
megalia, obesidad o factores de riesgo de hepatopatia. Esta entidad se asocia a lesion
hepatica severa y puede extenderse a otros 6rganos. La sintomatologia incluye nau-
seas, vomitos, anorexia, abdominalgia, diarrea, disnea, mialgias, parestesias y sin-
drome constitucional. El diagnéstico de laboratorio se basa en la gasometria arterial,
concentraciones de &cido lactico en suero y descarrilamiento de enzimas hepaticas.
Por lo tanto, dada la posibilidad de patologia mitocondrial inducida por NRTIs en la
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madre y en su hijo, se recomienda la ponderacion estricta de los beneficios de los
analogos de los nucleésidos sobre la carga viral durante la gestacién, con la excepcion
del uso de la zidovudina intraparto.

En 1999, investigadores franceses informaron del diagnéstico de dos falleci-
mientos de lactantes y del diagnéstico de disfuncion mitocondrial en otros seis nifios
no infectados expuestos a NRTIs. Estos ocho casos procedian de una cohorte de
1.754 madres infectadas™®. Dichos datos han favorecido la aparicién de otras audito-
rias en los Estados Unidos con cohortes mucho mas numerosas, cuyos resultados no
han refrendado los hallazgos del estudio francés®*'. Asimismo, el seguimiento de los
participantes en el protocolo 076 del PACTG (Pediatrics AIDS Clinical Trial Group)
durante 18 meses no ha mostrado diferencias en el grupo expuesto a zidovudina y en
el expuesto a placebo con respecto a altura, peso, circunferencia cefalica, desarrollo
psicomotor, recuentos linfocitarios, procesos tumorales y mortalidad?®.

Los datos disponibles sobre la toxicidad mitocondrial apuntan a su extrema ra-
reza, cuando no a su inexistencia. En cualquier caso, los beneficios derivados de la
importantisima reduccion de la transmision vertical superarian con mucho el riesgo
mencionado.

Con respecto a los Pls, se ha documentado un mayor riesgo de hipergluce-
mias, debuts diabéticos y cetoacidosis. Dado que la gestacion predispone a la hiper-
glucemia, es conveniente extremar los controles glucémicos®®.

La informacion existente sobre la tolerancia de la TARGA por parte de las em-
barazadas procede de un estudio retrospectivo suizo sobre 37 gestantes infectadas®.
En dicho estudio, aproximadamente el 80% de las mujeres expuestas desarrollaron
uno o mas de los efectos adversos caracteristicos de los antirretrovirales, tales como
anemia, emesis, transaminitis e hiperglucemia. Una tercera parte de los nifios fueron
prematuros. Tendremos que esperar a huevos estudios de cohortes y ensayos clinicos
del PACTG, cuyos andlisis preliminares no muestran aumento de los partos pretérmino
en los distintos grupos terapéuticos considerados.

MANEJO OBSTETRICO DE LA INFECCION POR VIH INTRAPARTO:

Se han propuesto distintas pautas terapéuticas de acuerdo con la mejor evi-
dencia disponible en la actualidad, procedentes de los ensayos clinicos mas destaca-
dos (Tabla 3):

- Protocolo 076 del PACTG (Estados Unidos)®.

- HIVNET 012 (Uganda) *°.
- Estudio PETRA (Sudéafrica, Tanzania y Uganda) %.



Tabla 3. - Opciones terapéuticas para reducir la transmision vertical del VIH.

Farmaco Estudio Dosificacioén intraparto Tratamiento Transmision Ventajas Inconvenientes
neonatal vertical
ZbV Protocolo 076%%; ZDV Bolo de 2 mg/kg IV seguidos de 1 2 mg/kg VO | 10% con ZDV vs. | Recomendacion estan- Administracion
vs. placebo. mg/kg/hora hasta parto. cada 6 horas 27% sin trata- | dar en muchas Mater- endovenosa a la
durante 6 miento. nidades. madre.
semanas. 6 semanas de tra-
tamiento al neonato.
Nevirapina HIVNET 012%, 200 mg de NVP en dosis Unica al inicio 2 mg/kg de La transmision a Econdmico. Eficacia desconoci-
del parto. NVP en dosis las 6 semanas Via oral. da si la madre es
Unica oral alas | eradeun12% Dosis Unica. portadora de VIH
48-72 horas | con NVP vs. 21% resistente a NVP.
del parto. con ZDV.
ZDV/3TC Estudio PETRAZ, 600 mg de ZDV VO al inicio del partoy | ZDVy 3TCVO | Transmision a Via oral. Toxicidad potencial
300 mg/3 horas hasta el nacimiento durante 7 dias. | las 6 semanas | Pauta mas breve parael | de la exposicion a
+ 150 mg de 3TC desde el inicio del del 10% si neonato que el proto- | maltiples farmacos.
parto hasta el nacimiento cada 12 horas. ZDV/3TC vs. colo 076.
17% con placebo.
ZDV/ Eficacia tedrica supe- Bolo de 2 mg/kg 1V seguidos de 1 ZDhV, 3TCy No hay datos. | Beneficio potencial si el | Eficacia desconoci-
nevirapina/ rior a regimenes ante- mg/kg/hora hasta parto + 200 mg de NVP VO du- VIH es resistente ala | day datos limitados
3TC riores. NVP VO + 150 mg de lamivudina VO en rante 4-6 NVP o a la ZDV disponibles sobre
No hay estudios dispo- dosis Unicas al inicio del parto. semanas. Ambos antirretrovira- toxicidad.
nibles. les son sinérgicos in
vitro.
VO: via oral.

1V: intravenoso.




La eficacia de la zidovudina intraparto se ha atribuido a la especial idiosincrasia
de este farmaco que se metaboliza a trifosfato en la placenta, que es la forma activa.'®
La presencia de virus resistentes a la zidovudina no se relaciona necesariamente con
una disminucion de la efectividad del protocolo 076 del PACTG. El protocolo 185 ha
validado el uso de esta pauta en cualquier gestante seropositiva independientemente
de lo avanzada que esté su enfermedad®’. Con el fin de disminuir la carga viral signifi-
cativamente, se recomienda la administracion endovenosa durante un periodo minimo
de cuatro horas. Si se prevé un parto muy breve o se ha de proceder a una ceséarea
urgente, se administrara la dosis de choque en media hora. Sin embargo, es precepti-
va la administracion de la zidovudina durante cuatro horas antes de efectuar una cesa-
rea electiva. Ante la prevision de parto hay que iniciar la perfusion de zidovudina, y si
al final éste no tiene lugar, se suspendera el tratamiento y se reiniciara de nuevo el
tratamiento oral.

Con respecto a la via de parto, disponemos de un metaandlisis de 15 estudios
observacionales® y de un ensayo clinico®, cuyos principales resultados se represen-
tan graficamente en la préxima tabla:

Tabla 4.- Tasa de transmisién perinatal segin el uso de ZDV durante el embarazo y
la via del parto.

Denominacién del estudio Tratamiento Tasa de transmision OR (Intervalo de
. - - confianza al 95%)
Cesarea electiva Parto vaginal o
cesarea urgente
International Perinatal ZDV (-) 58/559 (10,4%) 1.021/5.385 (19%) 0,49 (0,4-0,7)
HIV Group
(metaandlisis) *° ZDV () 47196 (2%) 92/1.255 (7,3%) 0,26 (0,07-0,7)
The European Mode of ZDV (-) 2/51 (4%) 16/82 (20%) 0,20 (0-0,8)
Delivery Collaboration
(ensayo clinico) *° ZDV () 1/119 (1%) 5/117 (4%) 0,20 (0-1,7)

La reduccién de la transmision vertical es ostensible en los grupos con ceséarea
electiva, mientras que dicha transmisién no se ve disminuida si la extraccién fetal ab-
dominal se efectla tras el inicio de la dindmica uterina o la amniorrexis.

Las participantes de los estudios anteriores con ZDV lo recibieron anteparto,
intraparto y sus neonatos lo recibieron postnatalmente. Sin embargo, no tenemos da-
tos acerca de los beneficios de la via abdominal en las gestantes sometidas a TARGA
con carga viral baja o indetectable. Aun con todo, al ser la tasa de transmision tan baja
en estos supuestos”*?!3 es improbable que la ceséarea pueda reducir ain mas la in-
feccién pediétrica por VIH.

El ACOG recomienda la realizacion de la cesarea a las 38 semanas de gesta-
cién (SG) con el fin de reducir la morbilidad derivada del distress respiratorio y la posi-
bilidad de amniorrexis espontanea.

Las opciones terapéuticas mas adecuadas (tratamiento antirretroviral y via de
parto) variaran segun las situaciones que se detallan a continuacion®®:

- Gestante con tratamiento antirretroviral iniciado en el Gltimo mes an-
tes del parto y sin determinacion de copias/mL de ARN-VIH: ofrecer
cesarea y protocolo 076 del PACTG.

- Gestante con mas de 1.000 copias/mL a las 36 SG: recomendar ce-
sarea y protocolo 076 del PACTG, dado que a pesar de la posible
respuesta a la terapia antirretroviral no es probable que se alcance la
supresion viral en sangre periférica en el momento del parto. De todas




formas, es imperativo remitir a la paciente urgentemente a Medicina
Interna — Infecciosas para que inicie el tratamiento antivirico.

- Gestante con TARGA y carga viral inferior a 1.000 copias/mL o inde-
tectable a las 36 SG: la transmision vertical es baja, incluso con parto
vaginal, por tanto, hay que ponderar los riesgos de la cesarea y los
beneficios poco probables de la misma. Por lo tanto, se recomendara
la via vaginal y se aplicara también el protocolo 076 del PACTG.

- Gestante con cesarea electiva programada que acude al hospital con
dinamica uterina o tras amniorrexis: inicio inmediato del protocolo 076
del PACTG, procurar un parto lo mas breve posible (induccién, esti-
mulacién), aunque se puede valorar la cesarea si las condiciones
obstétricas son malas y se prevé una duracién prolongada del parto.

- Gestante diagnosticada intraparto: administraremos antirretrovirales al
lactante, medida que es efectiva incluso si se inicia dentro de las pri-
meras 48 horas del parto (aunque es preferible hacerlo dentro de las
6-12 primeras horas), también se recomendard la inhibicién de la
lactancia materna. Si disponemos de tiempo suficiente antes del ex-
pulsivo, prescribiremos un protocolo con tres farmacos: zidovudina,
lamivudina y nevirapina (Anexo 1). No se contempla la opcién de la
cesarea para la disminucién de la transmision vertical, dada la infor-
macion disponible con respecto a su ineficacia si hay dinamica uterina
o rotura de membranas. Si se prevé que el parto se demorara varios
dias, hay que pautar el tratamiento que sigue:

» Retrovir®, capsulas de 250 mg.: 1 cada 12 horas.
* Epivir®, comprimidos de 150 mg.: 1 cada 12 horas.
=  Viramune®, comprimidos de 200 mg.: 1 cada 12 horas.

De la informacion proporcionada hasta ahora, se deduce la necesidad de con-
cluir la gestacion lo méas rapidamente posible en el caso de amniorrexis. El diagnostico
de pérdida de liquido amni6tico debe ir acompafiado de las medidas méas adecuadas
para la terminacién del parto en cada caso (induccién o cesarea) de acuerdo con la
prevision de la duracién del mismo.

Aunque los datos cientificos disponibles no apoyan el uso de la cesarea en
cargas virales bajas o suprimidas, tampoco se puede garantizar la ausencia de trans-
misién vertical incluso en los casos mas desfavorables a dicha propagacion. Por lo
tanto, si la paciente demanda la extraccion abdominal fetal hay que informar objetiva-
mente sobre los beneficios y riesgos de las diferentes opciones, fomentando la deci-
sién responsable de la paciente.

Con el fin de minimizar la aparicion de resistencias, es fundamental evitar la
interrupcién del tratamiento en el preparto e incluso en el periodo de ayuno preopera-
torio (valorar la ingesta de antivirales con pequefios sorbos de agua tras comunicar-
selo al anestesista). Analogamente, hay que reiniciar precozmente la combinacion de
antivirales en el puerperio®®, siempre que esté indicada la continuacion de los mismos
(se especificara en el apartado de Observaciones del protocolo terapéutico del anexo |
gue aportara la paciente al ingresar).

El manejo intraparto de estas pacientes incluye la amniorrexis lo méas tardia
posible, efectuar monitorizacion externa y no instrumentar el expulsivo, si ello es facti-
ble. Por tanto, se insiste en no traumatizar la calota fetal, ya sea con electrodos ya sea
con tomas para pH. Analogamente, la presencia de sangrado activo en cualquier mo-
mento durante la gestacién y/o el trabajo de parto aumenta el riesgo de infeccion fetal.
Por consiguiente, inferimos que es preciso prodigar la extraccion abdominal fetal si
aparecen patrones de latido fetal intranquilizadores o si se diagnostican patologias de
la insercion placentaria como la placenta previa oclusiva o la placenta marginal. Asi-
mismo, es conveniente sopesar el beneficio de la demora de la amniotomia si esta
actitud prolonga la duracién del parto en demasia.



CIRCUITO PARA LA PROFILAXIS DE LA TRANSMISION VERTICAL DEL VIH EN
LAS AREAS DE URGENCIAS DE OBSTETRICIA Y DE PARTOS:

El objetivo primordial es que ninguna gestante en trabajo de parto carezca de
serologia de VIH determinada durante el presente embarazo.

El circuito recomendado es el que se especifica a continuacion:

1.- Completar siempre el apartado de serologias de los partogramas.

2.- Si no constan los resultados en la cartilla de la embarazada o la gestante no

los ha custodiado, se solicitara una copia al Laboratorio de Microbiologia.

3.- Si no disponemos de la serologia de VIH, comentaremos con la paciente la

necesidad de la realizacion de esta prueba si hay prevision de parto en menos

de 24 horas de un feto viable. Localizaremos al Residente de guardia de Mi-

crobiologia mediante el buscapersonas, con el fin de informarle de la remisién

de la muestra.

4.- Extraccion de muestra de sangre en tubo Vacutainer® con tapén amarillo

(separador de suero). Cumplimentaciéon del volante de Microbiologia, especifi-

cando la urgencia de la determinacion. Si no tenemos el resto de las serolo-

gias, se puede aprovechar la extraccion para la obtencién de las restantes,

aunque por via ordinaria (anotarlo en la dltima pagina del partograma con el fin

de que se reclame el resultado antes del alta de la puérpera).

5.- El médico solicitante es el responsable de la obtencion del resultado. Este

dejara teléfono de contacto al Residente de Microbiologia que llamara al te-

nerlo.

6.- Informacién a la paciente del resultado. Si fuera positivo, se explicara a la

paciente la necesidad de la aplicacion del protocolo del PACTG 076 completa-

do con nevirapina y lamivudina (anexo 1). Se firmara el consentimiento informa-

do redactado a tal efecto (anexo II).

7.- Comunicacion del resultado positivo a Pediatria y a la Seccién de Infeccio-

sas de Medicina Interna (Parte de Interconsulta a Medicina Interna-

Infecciosas).

RECURSOS DE INTERNET:
- http://www.hivatis.org (los protocolos terapéuticos se revisan varias veces
cada afo).
- http://www.prous.com/ttm/spain/aids
- http://hopkins-aids.edu
- http://hiv.medscape.com
- http://www.cdcnpin.org/hiv
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ANEXO 1:

PROTOCOLO TERAPEUTICO
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LA PACIENTE: e e e e e e
GESTANTE CON INFECCION VIH, ESTA EN TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL
PARA LA PREVENCION DE LA TRANSMISION VERTICAL.

PAUTA ACTUAL:
Med:. . . .. .. ... ... . . . . . . .cada. . .horas viaord
Med:. . . .. .. ... ... . . . . . . .cada. . .horas viaord
Med:. . . ... . ... ... . . . . . . .cada. . .horas viaord

® |mportante: La gestante debe seguir este tratamiento hasta €l traslado ala sala de partos

PAUTA DURANTE EL PARTO:

ADMINISTRACION DE RETROVIR INYECTABLE
NORMASPRACTICAS

» Dosisdecarga: 2 mg/Kg de peso de lapaciente, al inicio del parto. Debe administrarse en 60 minutos.
En caso de parto rapido, la dosis de carga se puede pasar en 30 minutos en vez de 1 hora.
» Dosis de mantenimiento: 1 mg/Kg/hora hasta el clampaje del cordén. (ver NOTA 1)

® PREPARACION:

» RETROVIR INYECTABLE se presenta en viales de 200 mg en 20 ml. Forma de preparar: Ex-
traer 50 ml (500 mg) de los viaes de Retrovir (50 ml = 2 videsy 1/2) y afiadir a un suero Glucosado 5
% de 250 ml. Este suero se puede guardar 24 horas a temperatura ambiente o 48 horas en nevera 'y no
necesita estar protegido de laluz. (ver NOTA 2)

® ADMINISTRACION:

» Laadministracion se realizara con bomba de infusién y en una via solo para el Retrovir (no mez-
clar con otros medicamentos).

» LaVelocidad de administracion se calcula segiin € peso de la paciente

» Velocidad durante la primera hora: ml a pasar = Kg de peso de la paciente (Ejemplo: En ges-
tante de 70 Kg, iniciar con 70 ml a pasar en 60 minutos = 23 gotas X').

» Velocidad de mantenimiento, después de la 12 hora: Mitad de la velocidad anterior. (Ejemplo:
En gestante de 70 Kg seguir con 35 mi/hora= 12 gotas x ' hasta el clampaje del corddn).

» Unavez clampado €l corddn puede retirarse & suero de Retrovir y desechar.

» NOTA 1: Con € fin de obtener una disminucion significativa de la carga viral materna es deseable la
administracion endovenosa durante un periodo de 4 horas antes del momento del clampaje del cordon.
» NOTA 2: Antes de afiadir & Retrovir al S.Glucosado, extraer 50 ml de suero y desechar.

® | a paciente ademas de Retrovir inyectable, debe recibir tratamiento con Viramuney
Epivir viaoral:

ST ] NO T[]

NORMAS PRACTICAS:
NEVIRAPINA (VIRAMUNE). Gestante: dosis Unica 1 cdpsulade 200 mg d inicio del tra-
bajo del parto. Recién nacido: 2 mg/kg (jarabe), dosis tnica alas 48-72 horas.
LAMIVUDINA (EPIVIR). Gestante dosis Unica 1 comp de 150 mg d inicio del trabajo del
parto

® OBSERVACIONES: DESPUES DEL PARTO, LA PACIENTE DEBE SEGUIR TRATAMIENTO
ANTIRRETROVIRAL :
S [1] NO [ ]
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ANEXO 11:

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA EL TRATAMIENTO
MATERNO CON ANTIRRETROVIRALES

o TR ] 0 T- VPP en pleno uso de
mis facultades, libre y voluntariamente, DECLARO que he sido debidamente
INFORMADA por el Dr. .....ccccoooviviiniiniinins y en consecuencia le AUTORIZO para que

me sean administrados RETROVIR, VIRAMUNE y EPIVIR durante el parto con el
objeto de intentar evitar la transmision de la infeccién del virus del SIDA a mi
hijo.
La informacién existente puede resumirse en:
- Las posibilidades de infeccion del hijo de una madre infectada por
el virus del SIDA en nuestro medio son aproximadamente de uno
de cada seis nifios (16%).

- En 1994, se han dado a conocer los resultados de la aplicacion del
protocolo 076 del PACTG que demuestra que la administracién de
RETROVIR durante el embarazo, el parto y al recién nacido dismi-
nuye a mas de la mitad (67,5%) las posibilidades de infeccién para
el nifio. No se han observado efectos secundarios importantes en la
madre y s6lo una anemia transitoria en algunos nifios. Se descono-
cen los efectos a largo plazo.

- En 1999, se han publicado los resultados de los estudios PETRA vy

HIVNET 012 que demuestran la superioridad de la combinacién del
RETROVIR con el EPIVIR en relacién al placebo (disminucion de la
infeccion del lactante del 41%) y del VIRAMUNE con respecto al
RETROVIR (disminucién de la infeccién del nifio en un 43%).

Afirmo que he comprendido la naturaleza y propositos de esta medicacion y
he tenido oportunidad de aclarar mis dudas. También estoy satisfecha de la infor-
macion que me ha sido proporcionada (Beneficios, Riesgos, Alternativas).

Por todo ello, DOY MI CONSENTIMIENTO para que se me administren los
medicamentos RETROVIR, VIRAMUNE y EPIVIR. Entiendo que al ser una decision
libre y voluntaria puedo revocarla en cualquier momento.

Y para que asi conste, firmo el presente original después de leido, por dupli-
cado, cuya copia se me proporciona.

Palma a, ......... e i de 200.....
Firma de la paciente Firma del médico
(] NN S N© colegiado.....................

En caso de negativa a firmar el consentimiento.
Firma del testigo
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ANEXO 111:

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA CESAREA CON
EL FIN DE DISMINUIR LA TRANSMISION VERTICAL EN

PACIENTES VIH (+)

................................................................................................... en pleno uso de mis facultades,

libre y voluntariamente, DECLARO que he sido debidamente INFORMADA por el Dr. ..o

y en consecuencia |

e AUTORIZO para que me sea efectuada la CESAREA ELECTIVA (antes de que

aparezcan contracciones o se produzca la rotura de la bolsa de las aguas) con el objeto de intentar

evitar la transmisio

n de la infeccion del virus del SIDA a mi hijo.

La informacién existente puede resumirse en:

Se ha demostrado la reduccién de la transmision de la infeccion por el virus del
SIDA entre un 20 y un 50% si se efectla la cesarea. Este efecto protector se ve
potenciado si las madres y sus hijos recién nacidos se tratan con RETROVIR. Sin
embargo, estos resultados no son aplicables a las embarazadas con cargas virales
bajas.

El estudio WITS no ha detectado ningun caso de transmision del virus del SIDA
en embarazadas con carga viral por debajo de 1.000 copias por mililitro. Por lo
tanto, no hay datos fiables en este momento que nos permitan recomendar la rea-
lizacion de la cesarea en mujeres con menos de 1.000 copias por mililitro.

Si antes de la operacion cesarea, se rompiera la bolsa de las aguas o aparecieran
contracciones, la utilidad de esta operacion se veria seriamente comprometida, ya
que los estudios disponibles sélo han probado el beneficio de la misma si la bolsa
de las aguas estéd integra y no hay contracciones. En consecuencia, si rompiera
aguas o tuviera contracciones, el médico responsable podria revocar la indicacion
de cesarea, principalmente si se prevé una duracién breve del parto.

La cesarea es una operacion que en mi caso implica un mayor riesgo de complica-
ciones infecciosas (fiebre, infecciones urinarias, de la herida quirdrgica y del Gte-
ro), ademas del riesgo de complicaciones que conlleva dicha intervencion en cual-
quier mujer que no esta infectada por el virus del SIDA.

Afirmo que he comprendido la naturaleza y propoésitos de esta operacion y he tenido oportu-
nidad de aclarar mis dudas. También estoy satisfecha de la informacién que me ha sido proporcionada
(Beneficios, Riesgos, Alternativas).

Por todo ello, DOY MI CONSENTIMIENTO para que se me realice la CESAREA. Entiendo

gue al ser una decis

i6n libre y voluntaria puedo revocarla en cualquier momento.

Y para que asi conste, firmo el presente original después de leido, por duplicado, cuya copia
se me proporciona.
Palma a, ......... de i de 200.....
Firma de la paciente Firma del médico
[\ [ N© colegiado.....................

En caso de negativa a firmar el consentimiento.

Firma del testigo
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ANEXO 1V:

ALGORITMO PARA LA DISMINUCION DE LA
TRANSMISION VERTICAL EN PACIENTES VIH (+) EN
OBSTETRICIA

Serologiade VIH disponible
en gestante

> Solicitar serologia
NO urgente s se prevé
parto en <24 horas

Sl > NEGATIVA > PARAR

'

POSITIVA

PACTG 076 +

Gestante bagjo tratamiento antirretroviral
sin cargaviral disponible

Dinamica uterina de
parto o amniorrexis

* NO [P cesreacelectiva

Cargaviral mésreciente del dltimo tri-
mestre >1.000 copias/mL

A

Diagndstico de infeccion > 35 SGy no
parto

Inicio urgente terapia
antirretroviral

Cargaviral del dltimo trimestre <1.000
copias/mL y cumplimiento del tratamiento

Sl > PACTG 076 +
parto vaginal

(segln prevision
duracion parto)

A

Diagndstico de infeccion intraparto

PACTG 076 + nevirapinay
3TC endosis Unicaalamadre
+ parto vagina + antirretrovi-

rales combinados al neonato

Con el fin de minimizar la aparicion de resistencias, es fundamental evitar lainterrupcion del tratamiento en el preparto
eincluso en el periodo de ayuno preoperatorio (valorar laingesta de antivirales con pequefios sorbos de agua tras
comunicarselo a anestesista).
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