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OBJETIVOS

Después de leer este capitulo, el estudiante serd capaz de:

1. Describir los componentes estructurales mas importantes de los virus.

2. |dentificar las infecciones virales que se benefician de la
farmacoterapia.

3. Explicar el propésito y los resultados esperados de la farmacoterapia
de VIH.

4. Explicar las ventajas del TARGA en la farmacoterapia de la infeccion
por VIH.

5. Describir el papel del profesional de enfermeria en el tratamiento
farmacoldégico de los pacientes que reciben farmacos antirretrovirales
y antivirales.

6. Conocer ejemplos de farmacos representativos de cada una de las
clases de farmacos listadas en «Farmacos contemplados» y explicar sus
mecanismos de accion, sus acciones principales y sus reacciones
adversas relevantes.

7. Categorizar los farmacos usados en el tratamiento de las infecciones
virales basandose en su clasificacién y su mecanismo de accion.

8. Aplicar el «<Proceso de enfermeria» para atender a los pacientes que
estan recibiendo tratamiento farmacoldgico para las infecciones
virales.
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os virus son diminutos agentes infecciosos capaces de causar enfermedad en los

humanos y otros organismos. Tras infectar un organismo, usan las enzimas y las

estructuras celulares del huésped para replicarse. Aunque el nimero de farmacos
antivirales ha aumentado espectacularmente en los Ultimos aflos debido a la investi-
gacioén sobre la epidemia de sida, los antivirales siguen siendo los farmacos menos
eficaces de todas las clases de antiinfecciosos.

36.1 Caracteristicas de los virus

Los virus son agentes inanimados que infectan a las bacterias, plantas y animales. No
contienen ninguna de las organelas celulares necesarias para sobrevivir por si mismos,
presentes en los organismos vivos. De hecho, la estructura de los virus es bastante
primitiva en comparacién con, incluso, la célula mds sencilla. Rodeados por una
cubierta proteica protectora o capside, un virus posee s6lo unas pocas docenas de
genes bien en forma de 4cido ribonucleico (ARN) o bien en forma de dcido desoxirri-
bonucleico (DNA), que contienen la informacién necesaria para la replicacién viral.
Algunos virus también tienen una envoltura lipidica que rodea la cdpside. La envol-
tura virica contiene unas «ptas o espiculas» de glucoproteinas y proteinas que son
reconocidas como extranas por el sistema inmune del huésped y estimulan a las
defensas del cuerpo para que eliminen al invasor. Una particula infecciosa madura se
conoce con el nombre de virién. La @ figura 36.1 muestra la estructura bésica del virus
de la inmunodeficiencia humana (VIH).

Aunque inanimados y estructuralmente sencillos, los virus son capaces de notables
hazanias. Infectan a su huésped localizando y penetrando en una célula diana y a conti-
nuacién usando la maquinaria dentro de esa célula para replicarse. De este modo, los
virus son parasitos intracelulares: deben estar dentro de una célula del huésped para
producir infeccién. Los viriones, sin embargo, s6lo llevan unas pocas enzimas que ayu-
dan al patégeno a duplicar su material genético, insertando sus genes en el cromosoma
del huésped y ensamblando los viriones recién formados. Estas enzimas virales tinicas a
veces se usan como importantes dianas para la accion de los firmacos antivirales.

El huésped viral es a menudo muy especifico; puede ser una sola especie de planta,
bacteria o animal, o incluso un solo tipo de célula dentro de una especie. La mayoria
de las veces los virus infectan s6lo una especie, aunque se han documentado casos en
los que los virus mutan y cruzan las especies, como es probable el caso de VIH.

Muchas infecciones virales, como las causadas por los rinovirus que producen el
resfriado comun, son autolimitadas y no precisan intervencién médica alguna. Aunque
los sintomas pueden ser molestos, se resuelven en 7-10 dias y el virus no produce efectos

Glucoproteinas

Proteina
de la cubierta

Transcriptasa
inversa

Proteinas
del nucleo

Envoltura (doble )
capa lipidica) ARN viral

o Figura 36.1 Estructura del VIH.
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Infecciones virales

= Aproximadamente el 85% de los adultos tienen pruebas seroldgicas de
infecciones por VHS-1.

= (erca de 45 millones de americanos estan infectados con el herpes genital:
1de cada 5 del total de la poblacion adolescente y adulta.

= El herpes genital es mds comdn en mujeres que en hombres y en negros que en
otros grupos étnicos.

= (erca de 900.000 americanos viven en la actualidad con infecciones por VIH y
cada afio aparecen cerca de 40.000 nuevas infecciones.

= Aproximadamente el 70% de las nuevas infecciones por VIH aparecen en los
hombres; la categoria de riesgo méds importante es la de los varones
homosexuales.

= De las nuevas infecciones por VIH en mujeres, el 75% se adquieren a través de
contacto heterosexual.

= Desde el inicio de la epidemia de sida, han muerto por esta enfermedad mds
de 20 millones de personas en todo el mundo, incluidos 450.000 americanos.

permanentes si por lo demads el paciente estd sano. Algunas infec-
ciones virales, sin embargo, requieren tratamiento farmacoldgi-
co para prevenir la infeccién o para aliviar los sintomas. Por
ejemplo, VIH es uniformemente mortal si no se trata. El virus de
la hepatitis B puede ocasionar un dano hepético permanente y
aumentar el riesgo de que el paciente sufra un carcinoma hepa-
tocelular. Aunque no amenazan la vida de la mayoria de los
pacientes, los virus herpes pueden producir dolor importante y,
en el caso del herpes ocular, incapacidad permanente.

La farmacoterapia antiviral puede ser sumamente desafiante
debido a la rdpida tasa de mutacién de los virus, que puede
hacer rdpidamente ineficaces los firmacos. También complica
el tratamiento la naturaleza intracelular del virus, que le hace
dificil eliminar el patégeno sin tener que administrar dosis
excesivamente altas de los firmacos que lesionen las células
normales. Los firmacos antivirales tienen espectros reducidos
de actividad, habitualmente limitados a un virus especifico.

HIV-SIDA

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (sida) se caracteriza
por una inmunodepresion profunda que conduce a la aparicién
de infecciones oportunistas y tumores malignos que no se
encuentran comunmente en pacientes con defensas inmunes
intactas. Los firmacos antirretrovirales para el VIH-sida retrasan
el crecimiento del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
por varios mecanismos diferentes. La resistencia a estos firmacos
es un problema clinico importante y la curacién farmacoldgica
del VIH-sida todavia no es alcanzable.

36.2 Replicaciondel VIH

La infeccién por VIH aparece tras la exposicion a liquidos cor-
porales contaminados, la mayor parte de las veces, sangre o
semen. La transmision puede producirse a través de las relacio-
nes sexuales (oral, anal o vaginal) o a través del contacto de
liquidos infectados con piel 0 membranas mucosas rotas o pin-
chazos de agujas. Los recién nacidos pueden recibir el virus
durante el nacimiento o la lactancia.

Poco tiempo después de penetrar en el organismo, el virus se
une a su diana preferida: el receptor CD4 sobre los linfocitos T4

(colaboradores). Durante esta fase temprana, las proteinas
estructurales de la superficie del VIH se fusionan con el recep-
tor CD4. El virus pierde su cubierta y el material genético del VIH,
ARN de una cadena, entra en la célula. Después de penetrar en
la célula del huésped, las cadenas de ARN son convertidas
en ADN por la enzima viral transcriptasa inversa. El ADN viral
penetra en el nicleo del linfocito T4 donde se acaba incorporan-
do al ADN del huésped. Puede permanecer en él durante muchos
anos antes de activarse para empezar a producir mas particulas
viricas. Los nuevos viriones acaban saliendo de la célula del
huésped y penetran en el torrente sanguineo. Los nuevos virio-
nes, no obstante, no son todavia contagiosos. Como etapa final,
la enzima viral proteasa rompe algunas de las proteinas asocia-
das con el ADN del VIH, capacitando al virién para infectar a
otros linfocitos T4. Una vez que aparece el brote, el sistema
inmune reconoce que la célula estd infectada y mata al linfoci-
to T4. Desgraciadamente, es demasiado tarde; un paciente infec-
tado por el VIH puede producir una cantidad de 10.000 millo-
nes de viriones cada dia y el devastado sistema inmune del
paciente es incapaz de eliminarlos. El conocimiento del ciclo de
replicacion del VIH es critico para comprender la farmacotera-
pia del VIH-sida, como se muestra en la @ figura 36.2.

S6lo unos pocos virus como el VIH son capaces de elaborar
ADN a partir del ARN usando la transcriptasa inversa; ninguna
bacteria, planta o animal son capaces de realizar esta funcién
metabolica tinica. Todos los organismos vivos elaboran ARN a
partir del ADN. Dado su «retroceso» o sintesis inversa, estos
virus también se llaman retrovirus y los firmacos usados para
tratar las infecciones por VIH se denominan antirretrovirales. La
progresion del VIH a sida se caracteriza por la destruccion gra-
dual del sistema inmune, medido por el descenso en el nimero
de linfocitos T CD4. Desgraciadamente, el linfocito T CD4 es la
principal célula que coordina la respuesta inmune. Cuando el
recuento de células T CD4 desciende por debajo de un cierto
nivel, el paciente empieza a sufrir enfermedades oportunistas
bacterianas, fingicas o virales, y ciertos tumores malignos. Se
alcanza un punto en el que el paciente es incapaz de preparar
ningun tipo de defensas inmunes y termina falleciendo.

36.3 Principios generales
de la farmacoterapia para VIH

La aparicion generalizada de la infeccién por VIH en 1981 gene-
ré enormes retos de salud publica y una necesidad sin preceden-
tes de desarrollar nuevos firmacos antivirales. El VIH-sida es
diferente de otras enfermedades infecciosas porque se transmite
por via sexual, es uniformemente mortal y exige un continuo
suministro de nuevos firmacos para la supervivencia del pacien-
te. Los desafios del VIH-sida han dado como resultado el de-
sarrollo de aproximadamente 20 nuevos firmacos antirretrovi-
rales y muchos otros estan en varias fases de ensayos clinicos.
Desgraciadamente, las esperanzas iniciales de curar el VIH-sida
mediante tratamiento antirretroviral o vacunas no se han cum-
plido; ninguno de estos fAirmacos consigue la curacion de esta
enfermedad. Interrumpir el tratamiento antirretroviral casi
siempre determina un rdpido rebote de la replicacién del VIH.
Este virus muta de forma extremadamente rapida y se desarro-
llan cepas resistentes de forma tan veloz que el planteamiento de
nuevos enfoques sobre tratamiento farmacoldgico antirretrovi-
ral debe permanecer en constante proceso.

Aunque la farmacoterapia para el VIH-sida no ha consegui-
do la curacidn, si ha supuesto varios éxitos terapéuticos. Por
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ejemplo, muchos pacientes con la infeccién por VIH son capa-
ces de vivir con la enfermedad, libres de sintomas durante un
mayor periodo de tiempo debido a los medicamentos. Es mds,
la transmision del virus de una madre infectada por VIH a su
recién nacido se ha reducido de forma espectacular (v. aparta-
do 36.7). Junto con una mejor educacién y prevencién del
paciente, los éxitos en la farmacoterapia han contribuido a un
70% de descenso en la tasa de mortalidad debida al VIH-sida
en EE. UU. Desgraciadamente, este descenso no se ha observa-
do en los paises africanos, donde los firmacos antivirales no
estan tan facilmente disponibles, en gran parte debido a su ele-
vado coste. Se estima que aproximadamente 25 millones de
africanos padecen el VIH-sida, incluido mds de un tercio de to-
da la poblacién adulta en varias naciones.

Después de que el VIH incorpora su ADN viral en el ntcleo
del linfocito T4, puede permanecer latente durante varios
meses a muchos afnos. Durante esta fase latente crdnica, los
pacientes estdn asintomadticos y puede que incluso no se den
cuenta de que estan infectados. Una vez se establece el diagnos-
tico, sin embargo, debe tomarse una decisién sobre cudndo
empezar la farmacoterapia. La ventaja de empezar durante la
etapa asintomatica es que la carga viral puede reducirse. Presu-
miblemente, un tratamiento temprano retrasard el inicio de los
sintomas agudos y el desarrollo del sida. Un tratamiento precoz
es especialmente critico en los nifios menores de 12 meses, por-
que la progresién a sida puede ser rdpidamente mortal para
estos ninos.

Desgraciadamente, la decisién de empezar el tratamiento
durante la fase asintomadtica tiene muchas consecuencias nega-

tivas. Los firmacos para el VIH-sida son caros; el tratamiento
con algunos de los nuevos agentes cuesta més de 20.000 ddlares
al ano. Estos firmacos producen varios efectos secundarios
molestos y potencialmente graves que disminuyen la calidad de
vida del paciente. El tratamiento durante muchos afos pro-
mueve la resistencia viral; de este modo, cuando se acaba de-
sarrollando la etapa aguda, los firmacos pueden no resultar ya
eficaces. Dadas estas consecuencias, los protocolos actuales exi-
gen retrasar el tratamiento en pacientes adultos asintomaticos
que tienen recuentos de células T CD4 mayores de 350 célu-
las/mcL.

La decisién de empezar el tratamiento durante la fase aguda
es mds facil porque los graves sintomas del sida pueden condu-
cir a la muerte de forma rapida. De este modo, el tratamiento
casi siempre se inicia durante esta fase cuando el recuento de
células T CD4 desciende por debajo de 200 células/mcL o los
sintomas que definen al sida se hacen evidentes.

Los objetivos terapéuticos de la farmacoterapia del VIH-sida
incluyen los siguientes:

e Reduccion de la carga de ARN del VIH en la sangre a un
nivel indetectable o menos de 50 copias/mL

® Prolongacién de la vida

© Mayor calidad de vida

® Reduccién de la transmisién de la madre al nifio en
pacientes embarazadas infectadas por VIH

Las dos pruebas de laboratorio que se usan para guiar la farma-
coterapia son el recuento absoluto de células T CD4 y la medida
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de la cantidad de ARN del VIH en el plasma. El nimero de célu-
las T CD4 es un indicador importante de la funcién inmune y
predice la probabilidad de enfermedad oportunista; sin embargo,
no indica la rapidez con la que el VIH se replica. Los recuentos de
ARN del VIH son mejores indicadores de carga viral y se conside-
ran medidas mds exactas de resultado clinico que los recuentos de
células T CD4. Estas pruebas se realizan cada 3 a 6 meses para
valorar el grado de éxito del tratamiento antirretroviral.

En cierto momento, los médicos recomendaron el uso ruti-
nario de interrupciones estructuradas del tratamiento (STI):
periodos durante los cuales se retiraban todos los firmacos
antirretrovirales. Esta técnica reduce los efectos adversos,
aumenta la calidad de vida del paciente y disminuye el poten-
cial de cepas de VIH resistentes. Algunos estudios de investiga-
cién, sin embargo, han cuestionado la eficacia de las STI; de
hecho, algunos datos sugieren que esta estrategia en realidad
promueve la resistencia al firmaco y acelera la progresion de la
enfermedad. Aunque las interrupciones del tratamiento ya no
se recomiendan de forma rutinaria, pueden ser beneficiosas
para ciertos pacientes y el asunto sigue siendo un area de inves-
tigacion activa.

36.4 Clasificacion de los farmacos
para el VIH-sida

Los farmacos antirretrovirales se dirigen a fases especificas del
ciclo de replicacion del VIH. La farmacoterapia estandar para el
VIH-sida incluye el tratamiento agresivo con multiples firmacos
simultdneos, un régimen denominado tratamiento antirretrovi-
ral de gran actividad (TARGA). El objetivo del TARGA es reducir
el ARN del VIH en plasma a su nivel mas bajo posible. Debe
comprenderse, sin embargo, que el VIH se refugia en localizacio-
nes distintas de la sangre, como en los ganglios linféticos; por
tanto, la eliminacién del virus de la sangre no implica curacion.
El uso simultdneo de firmacos de varias clases reduce la proba-
bilidad de que el VIH se haga resistente al tratamiento. El trata-
miento antirretroviral debe continuarse durante toda la vida del
paciente. Estos fdrmacos se recogen en la tabla 36.1.

Los antirretrovirales para el VIH-sida se clasifican en los
siguientes grupos, segiin su mecanismo de accién:

e Inhibidor de la transcriptasa inversa de tipo nucle6sido (NRTT)

e Inhibidor de la transcriptasa inversa no nucle6sido (NNRTT)

e Inhibidor de la proteasa (PI)

e Inhibidor de la transcriptasa inversa de tipo nucleétido
(NtRTT)

e Inhibidor de la fusion (entrada)

e Inhibidor de la integrasa del VIH

Las tres tltimas clases incluyen agentes descubiertos recien-
temente que actian por mecanismos tnicos. Tenofovir es un
NtRTT estructuralmente similar al monofosfato de adenosina
(AMP). Tras su metabolismo, tenofovir se incorpora al ADN
viral de una manera similar a la de los NRTI. Enfuvirtide blo-
quea la fusién del virién del VIH con el receptor CD4. Ralte-
gravir bloquea la integrasa del VIH e impide que este inserte
sus genes en el ADN no infectado.

La investigacién en el campo del VIH-sida estd constante-
mente evolucionando a medida que los clinicos se esfuerzan
por determinar las combinaciones mds eficaces de los agentes
antirretrovirales. Los regimenes farmacoterapicos son a menu-
do diferentes para los pacientes que reciben estos firmacos por

primera vez (tratamiento inicial) frente a los pacientes que han
estado tomando los antirretrovirales durante meses o anos
(tratamiento experimentado). Las pautas clinicas actuales
sugieren que los pacientes sin experiencia previa reciban uno
de los siguientes tratamientos:

1.Un inhibidor de la proteasa reforzado con ritosnavir mds
dos NRTI o

2.Un inhibidor de la transcriptasa inversa no nucle6sido mas
dos NRTI

Los fallos del tratamiento son comunes con el tratamiento
antirretroviral. Los principales factores responsables del mismo
son la incapacidad para tolerar los efectos adversos de los medi-
camentos, la falta de cumplimiento del complejo régimen tera-
péutico farmacoldgico, la aparicion de cepas de VIH resistentes
y la variabilidad genética entre los pacientes. Las opciones farma-
colégicas disponibles para los pacientes en los que falla el trata-
miento son limitadas. Por lo general, las dosis mayores no estin
indicadas porque producen mayor incidencia de efectos adversos
graves. Idealmente, al paciente se le cambia al menos a dos far-
macos de diferentes clases quimicas que no haya recibido toda-
via, pero esta opcion no siempre es posible porque existen pocas
clases de fairmacos disponibles para tratar el VIH-sida. Dado que
el tratamiento del VIH evoluciona rapidamente, el alumno debe-
ria consultar las fuentes de referencia médica actuales para obte-
ner las dltimas pautas de tratamiento.

Los fabricantes de fairmacos han respondido a la necesidad
de simplificar los regimenes de tratamiento combinando varios
medicamentos en una sola cdpsula o tableta. Por ejemplo, uno
de los nuevos tratamientos combina tres firmacos frente al
VIH-sida, fabricados por dos compaiiias diferentes. Atripla
combina evavirenz, emtricitabina y tenofovir en una tableta en
dosis fija. Aprobada por la FDA en s6lo 3 meses, la tableta de
toma tnica diaria simplifica el tratamiento y se espera que
mejore el cumplimiento del paciente.

INHIBIDORES DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA

(NRTI, NNRTIY NTRTI)

Los farmacos de la clase de inhibidores de la transcriptasa inver-
sa son agentes estructuralmente similares a los nucledsidos, los
cimientos del ADN. Esta clase incluye los inhibidores de la trans-
criptasa inversa diferentes del nucle6sido que se ligan directa-
mente a la enzima viral transcriptasa inversa e inhiben su fun-
cién, y los inhibidores de la transcriptasa inversa de nucledtido.

36.5 Farmacoterapia con inhibidores
de la transcriptasa inversa

Uno de los primeros pasos de la infeccién por VIH es la sintesis
del ADN viral a partir del ARN viral dentro del linfocito T4 por
accién de la enzima transcriptasa inversa. Dado que esta es una
enzima viral que no se encuentra en las células humanas, ha
sido posible diseniar firmacos capaces de inhibir selectivamen-
te la replicacion viral.

La sintesis de ADN viral requiere unos ladrillos conocidos
como nucledsidos. Los NRTI y los NtRTT se parecen quimica-
mente a los nucledsidos que aparecen de forma natural. De este
modo, a medida que la transcriptasa inversa usa estos firmacos
para construir el ADN, se impide que la cadena de ADN viral
se haga mds larga. La cadena «inacabada» de ADN viral es inca-
paz de insertarse en el cromosoma del huésped.
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TABLA 36.1

Farmaco

Farmacos antirretrovirales para el VIH-sida

Via de administracion y dosis en el adulto
(dosis maxima donde esté indicado)

Efectos adversos

INHIBIDORES DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA DISTINTOS DE LOS NUCLEOSIDOS

Erupcion cutdnea, fiebre, nduseas, diarrea, cefalea, estomatitis

Parestesias, hepatotoxicidad, sindrome de Stevens-Johnson

delavirdina V0; 400 mg tres veces al dia
efavirenz V0; 600 mg/dia
@ nevirapina V0; 200 mg/dia durante 14 dias; luego aumentar a dos veces al dia

INHIBIDORES DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA DE TIPO NUCLEOSIDO Y NUCLEOTIDO

abacavir V0; 300 mg dos veces al dia
V0; 125-300 mg dos veces al dia
V0; 200 mg/dia

V0; 40 mg dos veces al dia

didanosina
emtricitabina
estavudina
lamivudina V0; 150 mg dos veces al dia
V0; 300 mg/dia

V0; 0,75 mg tres veces al dia

tenofovir disoproxil fumarato
zalcitabina

@ zidovudina
100 mg cada 4 horas (600 mg/dia)
IV; 1-2 mg/kg cada 4 horas (1.200 mg/dia)

INHIBIDORES DE LA PROTEASA

Fatiga, debilidad general, mialgia, ndusea, cefalea, dolor
abdominal, vémitos, anorexia, erupcion cutdnea

Depresion de la médula dsea, neutropenia, anemia,
granulocitopenia, acidosis l4ctica con esteatorrea,
neurotoxicidad, neuropatia periférica (zalcitabina,

estavudina), pancreatitis (lamivudina

V0; 200 mg cada 4 horas (1.200 mg/dia); después de 1 mes se puede reducir a

Nduseas, vémitos, diarrea, dolor abdominal, cefalea

Anemia, leucopenia, trombosis venosa profunda,

pancreatitis, linfadenopatia, colitis hemorrdgica, nefrolitiasis

(indinavir), parada cardiaca (atazanavir), trombocitopenia
saquinavir), pancitopenia (saquinavir

Dolor e inflamacidn en el lugar de la inyeccidn (enfuvirtida),
nduseas, diarrea, fatiga

amprenavir V0; 1.200 mg dos veces al dia

atazanavir V0; 400 mg/dia

darunavir V0; 600 mg tomados con ritonavir 100 mq dos veces al dia

fosamprenavir V0; 700-1.400 mg dos veces al dia en combinacién con 100-200 mg de ritonavir
dos veces al dia

indinavir V0; 800 mgq tres veces al dia

lopinavir/ritonavir V0; 400/100 mg (3 cdpsulas 0 5 mL de suspensién) dos veces al dia; aumente la
dosis a 533/133 mg (4 cpsulas 0 6,5 mL) dos veces al dia, con efavirenz o
nevirapina simultaneos

nelfinavir V0; 750 mg tres veces al dia

ritonavir V0; 600 mg dos veces al dia

@ saquinavir V0; 600 mgq tres veces al dia

tipranavir V0; 500 mg tomados con 200 mg de ritonavir dos veces al dia

INHIBIDOR DE LA FUSION E INTEGRASA

enfuvirtida Subcutdnea; 90 mg dos veces al dia

raltegravir V0; 400 mq dos veces al dia

Hipersensibilidad, neutropenia, trombocitopenia,
nefrotoxicidad (enfuvirtida), miopatia (raltegravir)

Las cursivas indican efectos adversos frecuentes; el subrayado indica efectos adversos graves.

Un segundo mecanismo para inhibir la transcriptasa inversa
afecta a la funcién enzimatica. Los firmacos de la clase de NNR-
TT actdan uniéndose cerca del sitio activo, ocasionando un cam-
bio estructural en la molécula enzimatica. La enzima ya no pue-
de ligar nucle6sidos y es incapaz de elaborar ADN viral.

Aunque existen diferencias en sus perfiles farmacocinéticos
y toxicos, ningin NRTI o NNRTI por si solo ofrece una clara
ventaja terapéutica sobre los otros. La eleccién del agente
depende de la respuesta del paciente y de la experiencia del
clinico. Dado que algunos de estos firmacos, como la zidovu-
dina, se han venido usando de forma sistemdtica desde hace
mds de 25 afios, debe considerarse el riesgo de aparicion de
resistencia cuando se seleccione un agente especifico. Existe
un alto grado de resistencia cruzada entre los NRTI. Los NRTI

y los NNRTT se usan casi siempre en combinaciones de mul-
tiples firmacos en el TARGA.

Como clase, los NRTTI se toleran bien, aunque las nduseas, los
vémitos, la diarrea, la cefalea y la fatiga son comunes durante
las primeras semanas de tratamiento. Tras un tratamiento pro-
longado con NRTI, la inhibicién de la funcién mitocondrial
puede producir varias anormalidades de 6rganos, trastornos
sanguineos, acidosis lactica y lipodistrofia, un trastorno en el
que la grasa se redistribuye en dreas especificas del cuerpo.
Areas como la cara, los brazos y las piernas tienden a perder
grasa, mientras que el abdomen, las mamas y la base del cuello
(joroba de bufalo) desarrollan un exceso de grasa.

Los NNRTT también se toleran bien por lo general y presen-
tan escasos efectos adversos graves. Los efectos secundarios son



| MedialLink | Mechanism in Action: Zidovudine |

538 Unidad 5 Sistema inmunitario

ACCIONES Y USOS

La zidovudina se descubrid por primera vez en los afios sesenta y su actividad
antiviral se demostrd antes de la epidemia de sida. Estructuralmente se asemeja
a la timidina, uno de los cuatro nucledsidos que elaboran las piezas del ADN.
A medida que la enzima transcriptasa inversa empieza a sintetizar ADN viral, usa
de forma errdnea la zidovudina como uno de los nucledsidos, creando asi una
cadena de ADN defectuoso. Dado el amplio uso del farmaco desde el inicio de la
epidemia de sida, se han hecho muy comunes las cepas de VIH resistentes. La
zidovudina se usa en combinacion con otros antirretrovirales para los pacientes
infectados por VIH, tanto sintomdticos como asintomaticos, asi como para la pro-
filaxis postexposicion en trabajadores sanitarios expuestos al VIH. Una indicacion
importante es la reduccién de la tasa de transmision de VIH desde la madre VIH
positiva a su feto.

PRECAUCIONES DE ADMINISTRACION

= Administre el firmaco con el estémago vacio, sélo con agua.
= Evite suadministracion con zumo de frutas.

= Fdrmaco de categoria C para el embarazo.

FARMACOCINETICA
Inicio de accion: desconocido
Pico de accion: 1-2 h
Semivida: 1h

Duracion del efecto: desconocida

Pr FARMACO PROTOTIPICO | Zidovudina | Antirretroviral-NRTI

EFECTOS ADVERSOS

La zidovudina a altas dosis puede producir toxicidad grave a las células sangui-
neas; la anemia y la neutropenia son comunes y pueden limitar el tratamiento.
Muchos pacientes experimentan anorexia, nduseas y diarrea. Los pacientes pue-
den informar de la aparicién de fatiga y debilidad generalizada.

Contraindicaciones: la hipersensibilidad al farmaco es la tinica contraindicacién.
Deberia usarse con prudencia en pacientes con anemia o neutropenia preexistentes.

INTERACCIONES

Farmaco-farmaco: la zidovudina interacciona con muchos férmacos. Deberia
evitarse la administracion simultdnea con otros farmacos que deprimen la fun-
cion de la médula dsea, como ganciclovir, interferdn alfa, dapsona, flucitosina o
vincristina debido a la inmunodepresién acumulativa. Los siguientes fairmacos
pueden aumentar el riesgo de toxicidad por zidovudina: atovacuona, anfoterici-
na B, acido acetilsalicilico, doxorrubicina, fluconazol, metadona y écido valproico.
El uso con otros agentes antirretrovirales puede producir acidosis lactica y hepa-
tomegalia grave con esteatosis.

Pruebas de laboratorio: el volumen corpuscular medio puede aumentar duran-
te el tratamiento con zidovudina. El recuento de leucocitos y la hemoglobina
pueden disminuir debido a la neutropenia y la anemia, respectivamente.

Herboristeria/alimentos: use con prudencia el farmaco con suplementos
homeopaticos como el hipérico o hierba de San Juan, que puede producir una
disminucion de la actividad antirretroviral.

Tratamiento de la sobredosis: no existe ningin tratamiento para la sobredosis.

Véase en la pdgina web complementaria un proceso
de enfermeria especifico de este farmaco. J

diferentes de los de los NRTI. La erupcién cutdnea es comun
con los NNRTI, y es posible la aparicion de toxicidad hepdtica,
aumentando el riesgo de interacciones firmaco-farmaco. Efa-
virenz presenta una alta incidencia de efectos sobre el SNC,
como mareo y fatiga, pero estos sintomas son raros en pacien-
tes que toman nevirapina. A diferencia de algunos otros antirre-
trovirales que afectan negativamente al metabolismo de los
lipidos, la nevirapina realmente mejora los perfiles lipidicos de
muchos pacientes, aumentando las concentraciones de coleste-
rol HDL.

Aspectos psicosociales del cumplimiento
farmacologico antirretroviral

Una clave del éxito del régimen antirretroviral es el cumplimiento del paciente
con el plan farmacoldgico prescrito. Para la mayoria de las personas, el cumpli-
miento terapéutico es dificil una vez que se encuentran bien; los pacientes pue-
den ser mds propensos a saltarse dosis por variadas razones. Muchos factores
pueden elevar la probabilidad de que el paciente se adhiera al tratamiento. Por
ejemplo, una valoracion multidisciplinaria puede cribar a los pacientes para
detectar la existencia de depresion, abuso de alcohol o drogas o actitudes nega-
tivas, y se pueden iniciar intervenciones para minimizar el impacto sobre el
cumplimiento. La educacion a un nivel adecuado es esencial para que el pacien-
te pueda entender el proceso de enfermedad, asi como el papel que desempe-
fian los medicamentos para asegurar un resultado positivo. Establecer una rela-
cion de confianza y de comunicacion abierta entre el paciente y el médico es
esencial para mejorar las posibilidades de cumplimiento farmacolégico y alcan-
zar objetivos terapéuticos comunes.

INHIBIDORES DE LA PROTEASA

Los farmacos de la clase de inhibidores de la proteasa bloquean
la enzima viral proteasa, que es responsable del ensamblaje de
los viriones del VIH.

36.6 Farmacoterapia
con inhibidores de la proteasa

Cerca del final de su ciclo de replicacién, VIH ha ensamblado
todos los componentes moleculares necesarios para crear nue-
vos viriones. El ARN del VIH se ha sintetizado usando la
maquinaria metabdlica de la célula del huésped y las proteinas
estructurales y regulatorias del VIH estan listas para ser empa-
quetadas en un nuevo virion.

A medida que los recién formados viriones salen de la célu-
la del huésped y son liberados al liquido extracelular circun-
dante, queda un paso final antes de que el VIH esté maduro:
la enzima proteasa debe partir una larga cadena de polipépti-
dos para producir las proteinas finales del VIH. Los inhibido-
res de la proteasa (PI) se unen al lugar activo de la proteasa del
VIH, impidiendo asi la maduracidn final de los viriones. Sin
este ultimo paso, los viriones no son contagiosos.

Cuando se combinan con otras clases de firmacos antirre-
trovirales, los PI permiten reducir los niveles plasméticos de
ARN del VIH a un rango por debajo de lo detectable. Los PI
son metabolizados en el higado y tienen el potencial de interac-
cionar con muchos firmacos diferentes. En general se toleran
bien y las molestias digestivas son los efectos secundarios mds
comunes. Se han descrito también alteraciones de los lipidos,
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La nevirapina es un NNRTI que se une directamente a la transcriptasa inversa,
alterando el sitio activo de la enzima. Esta inhibicion impide que se sintetice ADN
viral a partir del ARN del VIH. El firmaco se absorbe facilmente tras una dosis oral.
Ya que cuando se utiliza la nevirapina en monoterapia se desarrolla rdpidamente
resistencia al farmaco, siempre se usa en combinacién con otros antivirales en el
tratamiento usando TARGA. La resistencia a la nevirapina generalmente se
extiende a otros NNRTI.

PRECAUCIONES DE ADMINISTRACION

= Administre el firmaco con la comida para minimizar las molestias gdstricas.
= Fdrmaco de categoria C para el embarazo.

FARMACOCINETICA
Inicio de accion: rapido

Pico de accion: 4h

Semivida: 25-40 h

Duracidn del efecto: desconocida

\

Pr FARMACO PROTOTIPICO | Nevirapina | Antirretroviral-NNRTI
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EFECTOS ADVERSOS

La nevirapina aumenta las concentraciones de enzimas metabdlicas en el higado;
de este modo, puede interaccionar con farmacos que maneja este érgano. Algu-
nos pacientes presentan efectos relacionados con el aparato digestivo, como
nduseas, diarrea y dolor abdominal, y son frecuentes efectos secundarios las
erupciones cutaneas, la fiebre y la fatiga. Raramente algunos pacientes adquieren
el sindrome de Stevens-Johnson, una enfermedad cutdnea, algunas veces mortal,
que afecta a las membranas mucosas y amplias dreas del cuerpo.

Contraindicaciones: la Unica contraindicacién es la hipersensibilidad al fairmaco.
El tratamiento deberia administrarse con prudencia en pacientes con afectacion
hepdtica, ya que el farmaco se puede acumular hasta concentraciones toxicas en
estos pacientes.

INTERACCIONES

Farmaco-farmaco: la nevirapina puede disminuir las concentraciones plasmati-
cas de los inhibidores de |a proteasa y los anticonceptivos orales. También puede
reducir las concentraciones de metadona, induciendo un sindrome de retirada de
opiaceos.

Pruebas de laboratorio: la nevirapina puede aumentar en el suero las concentra-
ciones de las siguientes sustancias: bilirrubina, aspartato aminotransferasa (AST),
alanina aminotransferasa (ALT) y gamma-glutamiltranspeptidasa (GGT). Los
valores de la hemoglobina, plaquetas y neutrdfilos pueden disminuir.

Herboristeria/alimentos: el hipérico o hierba de San Juan puede ocasionar un
descenso en la actividad antirretroviral.

Tratamiento de la sobredosis: no existe ningtin tratamiento especifico para la
sobredosis.

Véase en la pdgina web complementaria un proceso
de enfermeria especifico de este farmaco. Y,

incluida la elevacion de las concentraciones de colesterol y tri-
glicéridos, y la obesidad abdominal.

Todos los PI tienen una eficacia equivalente y una gama
similar de efectos adversos. La eleccién del PI se basa en general
en la respuesta clinica y en la experiencia del clinico. Se ha
comunicado la existencia de resistencia cruzada entre los diver-
sos PL. En 2006 se aprobé un nuevo PI. Darunavir se adminis-
tra de forma conjunta con ritonavir cuando el paciente no ha
respondido a otros tratamientos frente al VIH-sida.

CONSIDERACIONES DE ENFERMERIA

El siguiente material trata sobre los NRTI, NNRTI y PI. Dado que
los antirretrovirales se prescriben comtinmente para la infeccion
por VIH, se ha elaborado un proceso de enfermeria para ellos.
Véase en la pdgina 541 dentro de este apartado.

El papel del profesional de enfermeria en el tratamiento con
NRTI, NNRTIy PI supone una monitorizaciéon cuidadosa de la
enfermedad del paciente y proporcionarle educacién en lo que
se refiere al tratamiento farmacoldgico prescrito. Aunque los
NRTI, NNRTT y PI acttian por diferentes mecanismos, la asis-
tencia de enfermeria asociada es similar. El profesional de
enfermeria desempenia un papel decisivo a la hora de propor-
cionar educacién y apoyo psicosocial al paciente, por eso es
fundamental que establezca una relacién de confianza con el
paciente. El profesional de enfermeria deberia evitar los prejui-
cios hacia el paciente y su estilo de vida. Los pacientes con VIH-
sida sufrirdn una tremenda angustia emocional en varios

momentos durante el tratamiento. La negacién y el enfado
pueden ser manifiestos en el comportamiento del paciente a
medida que intentan afrontar su diagndstico.

Evalte la comprension por parte del paciente del proceso de
enfermedad por VIH. Aunque los tratamientos farmacoldgicos
pueden retrasar la progresion del virus, no suponen la cura-
cién. Antes de la administracién de los firmacos antirretrovi-
rales, valore los sintomas de VIH, cualquier infeccién oportu-
nista y el uso de farmacos de libre dispensacion y suplementos
homeopéticos. Monitorice los analisis de ARN plasmatico del
VIH (carga viral), el recuento de células T CD4, el hemograma,
los perfiles hepdtico y renal y la glucemia sanguinea durante el
tratamiento antirretroviral. Estos valores diagnésticos determi-
naran la eficacia y la toxicidad de los firmacos empleados.

Verifique las combinaciones de farmacos prescritos para
determinar posibles efectos secundarios y precauciones. Las
reacciones adversas graves de los agentes antirretrovirales
incluyen la depresion de la médula 6sea, la toxicidad hepéticay
el sindrome de Stevens-Johnson. Con frecuencia, los pacientes
presentaran fatiga, cefalea y trastornos gastrointestinales como
nduseas, vomitos y diarrea. Otros efectos secundarios depen-
den de los farmacos especificos usados. La mayoria de los agen-
tes antirretrovirales estan contraindicados durante el embarazo
y la lactancia.

Muchos de los efectos secundarios de los antirretrovirales
pueden influir de forma dréstica sobre las actividades cotidia-
nas de la vida de estos pacientes. Algunos de estos firmacos
pueden causar mareo u otros efectos molestos del SNC. Cuan-



Mechanism in Action: Saquinavir |

[ MediaLink |

540 Unidad 5 Sistema inmunitario

ACCIONES Y USOS

Saquinavir fue el primer Pl aprobado por la FDA en 1995. Al inhibir de forma efi-
caz la proteasa del VIH, el farmaco impide el paso final en el ensamblaje de un
virion infeccioso del VIH. La primera formulacion de saquinavir fue una capsula de
gelatina dura que se absorbia muy poco. La nueva formulacion de saquinavir es
una cpsula de gelatina blanda que tiene una tasa de absorcion significativamen-
te mayor, especialmente cuando se toma con una comida rica en calorias y grasa.
Recientemente se desarrolld una formulacion mejorada de Invirase que permite
una dosis de dos veces al dia. Combinar saquinavir con el refuerzo de ritonavir
aumenta las concentraciones séricas haciendo al farmaco més eficaz.

PRECAUCIONES DE ADMINISTRACION

= Administre el farmaco con la comida para minimizar las molestias géstricas.
= F3rmaco de categoria B para el embarazo.

FARMACOCINETICA
Inicio de accion: desconocido
Pico de accion: desconocido
Semivida: 7-12 h

Duracion del efecto: desconocida

Pr FARMACO PROTOTIPICO | Saquinavir | Antirretroviral-inhibidor de la proteasa

EFECTOS ADVERSOS

Saquinavir es bien tolerado por la mayoria de los pacientes y los problemas que
se han comunicado con mayor frecuencia estan relacionados con el aparato diges-
tivo, como nduseas, vomitos, dispepsia y diarrea. Son posibles la aparicion de
fatiga general y cefalea. Se ha comunicado la aparicion de reduccién del nimero
de plaguetas y globulos rojos, aunque no de forma comin. Con el uso continuado
puede aparecer resistencia a saquinavir y puede incluir la resistencia cruzada con
otros inhibidores de la proteasa.

Contraindicaciones: el uso de saquinavir con terfenadina, cisaprida, astemizol,
pimocida, triazolam, midazolam o derivados ergéticos estd contraindicado por-
que pueden aparecer reacciones graves o que ponen en peligro la vida como
arritmias cardiacas o una profunda sedacién. Los pacientes con afectacion hepd-
tica grave no deberian recibir saquinavir.

INTERACCIONES

Farmaco-farmaco: rifampicina, rifabutina, fenobarbital, fenitoina y carbamace-
pina disminuyen de forma significativa las concentraciones de saquinavir. De
forma inversa, ketoconazol y ritonavir pueden aumentarlas. Saquinavir puede
incrementar los efectos de los antagonistas del calcio.

Pruebas de laboratorio: saquinavir puede disminuir la glucemia y modificar los
niveles séricos de CPK'y amilasa.

Herboristeria/alimentos: el hipérico o hierba de San Juan puede ocasionar un
descenso en la actividad antirretroviral.

Tratamiento de la sobredosis: no existe ningtn tratamiento especifico para la
sobredosis.

Véase en la pdgina web complementaria un proceso
de enfermeria especifico de este fdrmaco. Y,

do aparecen estos efectos secundarios, ensene al paciente a
tomar la medicacién justo antes de acostarse. Aconseje al
paciente que no conduzca o realice actividades peligrosas hasta
que se conozcan las reacciones a los medicamentos. Esté alerta
para valorar los efectos secundarios y ayudar a los pacientes en
el manejo de su régimen terapéutico.

La lista de enfermedades y afecciones que necesitan una
observacidn estrecha es extensa para los antirretrovirales. Tipi-
camente, los agentes clasificados como NTRI se deberian usar
con prudencia en pacientes con pancreatitis, enfermedad vas-
cular periférica, neuropatia, trastornos renales, trastornos
hepaticos, enfermedad cardiaca y abuso de alcohol. Los agentes
NNTRI necesitan un uso juicioso en pacientes con afectacion
hepatica y enfermedades del SNC. Los PI son potencialmente
probleméticos en pacientes con sensibilidad a las sulfamidas,
trastornos hepaticos e insuficiencia renal. Sin embargo, en las
etapas agudas del sida, el tratamiento puede administrarse a
pesar de las contraindicaciones relativas.

La forma de tomar los farmacos antirretrovirales es variable.
Por ejemplo, los firmacos NRTI deberian tomarse con el est6-
mago vacio. Estos fairmacos deberian tomarse siempre sélo con
agua y nunca con zumo de frutas, ya que los zumos de frutas
acidas interaccionan con ellos. Por otra parte, la nevirapina y el
mesilato de saquinavir deberian tomarse con alimentos para
minimizar las molestias géstricas. Con todos los firmacos anti-
rretrovirales, ensefie al paciente a consultar con su médico
antes de tomar cualquier medicamento de libre dispensacién o
suplementos homeopaticos, porque pueden aparecer interac-
ciones farmacoldgicas.

Educacion del paciente. La educacion del paciente en
relacién con los firmacos antirretrovirales deberia incluir los
objetivos del tratamiento, las razones para obtener datos basa-
les como las constantes vitales, la existencia de trastornos car-
diacos y renales subyacentes y los posibles efectos secundarios
del fairmaco. Incluya los siguientes puntos cuando ensefie a los
pacientes acerca de los firmacos antirretrovirales:

e Si estd tomando NRTI, informe de la aparicién de
fiebre, erupcion cutdnea, dolor abdominal, nduseas,
vémitos y adormecimiento o quemazén de las manos o
los pies.

e Si esta tomando NNRTI, informe de la aparicion de fiebre,
escalofrios, erupcion cutdnea, ampollas o enrojecimiento
de la piel, o dolor muscular o articular.

e Si estd tomando PI, informe de la apariciéon de erupcion
cutdnea, dolor abdominal, cefalea, insomnio, fiebre,
estrenimiento, tos, desvanecimiento y cambios visuales.

e Livese las manos con frecuencia y evite las multitudes.

e Aumente el consumo de liquidos y orine con frecuencia.

e Para proteger a las parejas sexuales, mantenga la
abstinencia o use un dispositivo anticonceptivo de barrera
como un preservativo en todas las relaciones sexuales.

® No comparta agujas.

e Tome la medicacién exactamente como se le ha prescrito.

e Descanse y duerma el tiempo suficiente y tome una dieta
saludable.

e Mantenga todas las citas programadas y las visitas al
laboratorio para la realizaciéon de pruebas.
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PROCESO DE ENFERMERIA Pacientes en tratamiento con antirretrovirales

Valoracion

Antes de la administracion:

= Obtenga una anamnesis completa, incluidas alergias, antecedentes
farmacoldgicos y posibles interacciones farmacoldgicas.

= Realice una exploracion fisica completa.
= Valore la presencia o los antecedentes de infeccion por VIH.
= (Obtenga los siguientes estudios de laboratorio:

« Andlisis del ARN del VIH/recuento de (D4

*Hemograma

«Funcién hepatica

e Funcién renal

*Glucosa sanguinea

Posibles diagnoésticos de enfermeria
= Infeccion, riesgo de, en relacién con el sistema inmune comprometido
= (onflicto de decisiones, en relacion con el régimen terapéutico
= Miedo, en relacién con el diagnéstico de VIH
= Lesion, riesgo de, en relacion con los efectos secundarios del farmaco

= (onocimiento, deficiente, en relacién con el proceso, la transmisién y el
tratamiento farmacoldgico de la enfermedad

Planificacion: objetivos del paciente y resultados esperados

El paciente:
= Mostrard un descenso en la carga viral y un aumento en el recuento de (D4.

= Demostrard un conocimiento del proceso, transmision y tratamiento de la enfermedad.
= Demostrard una comprensién del funcionamiento del farmaco, describiendo con precisidn los efectos secundarios y las precauciones del farmaco.

= Completard todo el tratamiento y cumplird con la asistencia de sequimiento.

Aplicacién

Acciones y (razones)

= Monitorice los sintomas de reacciones de hipersensibilidad. (La zalcitabina
puede causar una reaccion anafilactica.)

= Monitorice las constantes vitales, especialmente la temperatura, y los sintomas
de infeccion. Monitorice el recuento de leucocitos. (Los firmacos
antirretrovirales, como la delavirdina, pueden causar neutropenia.)

= Monitorice al paciente para detectar signos de estomatitis. (La inmunodepresidn
pueden producir una proliferacién de las bacterias orales.)

= Monitorice la presién arterial. (Los agentes antivirales como el abacavir pueden
causar un descenso importante de la presion arterial.)

= Monitorice los andlisis de ARN del VIH, el recuento de (D4, la funcion hepatica, la
funcién renal, el hemograma, la glucemia y las concentraciones séricas de
amilasa y triglicéridos. (Estos determinaran la eficacia y la toxicidad del
farmaco.)

Educacion del paciente/planificacion del alta

= Indique al paciente que debe interrumpir la medicacién e informar al médico si
aparecen sintomas de una reaccion de hipersensibilidad como sibilancias,
dificultad para respirar, hinchazon de la cara, lengua o manos, picor o erupcién
cutdnea.

Indique al paciente que debe:

= Informar de la aparicion de sintomas de infecciones como fiebre, escalofrios,
dolor de gargantay tos.

= Conocer los métodos para minimizar la exposicion a la infeccién como el lavado
frecuente de las manos, evitar aglomeraciones y gente con resfriados, gripe u
otras infecciones, limitar la exposicidn a nifios y animales, aumentar la ingesta
de liquidos, orinar con frecuencia y toser y respirar de forma profunda varias
veces al dia.

= Aconseje al paciente que esté alerta por si aparecen Glceras en la boca y
comunique su aparicion.
Indique al paciente que debe:

= |evantarse despacio desde una posicion de acostado o sentado para minimizar
los efectos de la hipotension postural.

= Informar de la aparicion de cambios en la presidn arterial y sintomas de mareo y
vértigo.
Ensefie al paciente:

= Sobre la utilidad de las pruebas de laboratorio requeridas y las visitas de
seguimiento programadas con el médico.

= A monitorizar el peso y la presencia de hinchazén.
= A mantener todas las citas para las pruebas de laboratorio.

(Contintia)



542 Unidad 5 Sistema inmunitario

PROCESO DE ENFERMERIA Pacientes en tratamiento con antirretrovirales (cont.)

Aplicacién

Acciones y (razones)

= Determine potenciales interacciones farmaco-farmaco y firmaco-alimentos. (Los
medicamentos antirretrovirales tienen mdiltiples interacciones farmaco-farmaco
y deben tomarse como se hayan prescrito.)

= Monitorice la aparicién de sintomas de pancreatitis, incluido el dolor abdominal
grave, las nduseas, los vémitos y la distensién abdominal. (Los agentes
antirretrovirales como la didanosina pueden producir pancreatitis.)

= Monitorice la aparicion de erupcion cutdnea; retire el medicamento y avise al
médico al primer signo de erupcion. (Varios farmacos antirretrovirales pueden
producir sindrome de Stevens-Johnson que puede ser mortal.)

= Establezca un entorno terapéutico para asegurar un descanso, nutricion,
hidratacién y relajacién adecuados. (El refuerzo del sistema inmunitario es
esencial en los pacientes con VIH para minimizar las infecciones oportunistas.)

= Monitorice la glucemia. (Los firmacos antirretrovirales pueden producir
hiperglucemia, especialmente en pacientes con diabetes de tipo 1.)

= Monitorice la aparicion de efectos secundarios neuroldgicos como el
adormecimiento y hormigueo de las extremidades. (Muchos agentes NRTI
producen neuropatia periférica.)

= Determine el efecto de los agentes antirretrovirales prescritos sobre los
anticonceptivos orales. (Muchos agentes reducen la efectividad de
los anticonceptivos orales.)

= Proporcione recursos para apoyo médico y emocional. (El tratamiento requiere
un enfoque multidisciplinario.)

= Evale el nivel de conocimiento del paciente acerca del uso y el efecto
de la medicacion. (Este debate proporciona una oportunidad para proveer de
educacion adicional.)

Educacién del paciente/planificacién del alta
Indique al paciente:
= Cudndo tomar la medicacion especifica en relacion con la ingesta de comidas.

= |os alimentos o bebidas que debe evitar cuando tome la medicacién; algunos
antirretrovirales no deberian administrarse con zumo de frutas acidas.

= Que debe tomar la medicacién exactamente como se le ha indicado y a no
saltarse ninguna dosis.

= Que debe consultar con el médico antes de tomar cualquier medicacion de libre
dispensacion o suplementos homeopaticos.

= Ensefie al paciente a informar inmediatamente de la aparicion de los siguientes
sintomas: fiebre, dolor abdominal grave, ndusea/vémitos y distension
abdominal.

= Aconseje al paciente que se revise la piel con frecuencia y avise al médico al
primer signo de cualquier erupcion cutanea.

Ensefie al paciente a incorporar las siguientes actividades que mejoran la salud:

= Descanso y suefio adecuados.

= Nutricién apropiada que proporcione vitaminas y nutrientes esenciales.

= Beber de 6 a 8 vasos de agua al dia.

= Ensefie al paciente a informar al médico de la aparicion de sed, hambre, mareo
y diuresis excesivos.

= Ensefie al paciente diabético a monitorizar con regularidad la glucemia.

Ensefie al paciente a:

= |nformar de la aparicion de adormecimiento y hormigueo de las extremidades.

= Actuar con prudencia cuando entre en contacto con el calor o el frio debido ala
posible neuropatia periférica.

= Ensefie al paciente a adoptar métodos anticonceptivos fiables cuando tome
medicamentos antirretrovirales.

= Aconseje al paciente sobre los recursos comunitarios y los grupos de apoyo.

Aconseje al paciente:

= Que la medicacion puede disminuir el nivel de la infeccion por VIH en la sangre,
pero no evitara la transmision de la enfermedad.

= {sar un método de barrera durante las relaciones sexuales.
= Evitar compartir agujas.
= No donar sangre.

Evaluacion de criterios de resultados

Evalde la efectividad del tratamiento farmacoldgico confirmando que los objetivos del paciente y los resultados esperados se han alcanzado (v. «Planificacion»).
= |os valores de laboratorio del paciente muestran un descenso en la carga viral y un aumento del recuento de los (D4.

= | paciente expresa con palabras que comprende el proceso, la transmision y las modalidades de tratamiento de la enfermedad.

= El paciente demuestra una comprension del funcionamiento del firmaco describiendo con precision los efectos secundarios y las precauciones del farmaco.

= | paciente expresa con palabras la importancia de tomar la medicacion como se le ha indicado y de regresar para las visitas de seguimiento.

OO Véase en la tabla 36.1 una lista de fdrmacos para los que estas acciones de enfermeria estdn indicadas.



36.7 Prevencion de la infeccion
por VIH

A principios de la historia de la epidemia de sida, los cienti-
ficos fueron optimistas al pensar que la propagacién de la
infeccién por VIH se podria prevenir mediante el desarrollo
de una vacuna eficaz. Después de todo, los cientificos habian
erradicado completamente el virus de la viruela como una
amenaza humana y han controlado esencialmente las prin-
cipales infecciones virales, como el sarampidn y las paperas.
Esta vacuna podria administrarse en la infancia, ofrecien-
do proteccién para toda la vida frente a la enfermedad
mortal.

Tras décadas de investigacion, los cientificos estdn todavia
lejos de desarrollar una vacuna para prevenir el sida. Actual-
mente, unas pocas vacunas se encuentran en ensayos clinicos,
pero no se espera que ninguna de ellas cause un impacto
importante sobre la epidemia de VIH. En el mejor de los casos,
las vacunas frente a VIH producidas hasta ahora sélo refuerzan
la respuesta inmunitaria, pero son incapaces de prevenir la
infeccién o sus consecuencias mortales. Aunque la respuesta
inmunitaria reforzada puede ayudar al paciente ya infectado
por el virus a mejorar el control de la enfermedad, no previene
nuevas infecciones.

PREVENCION DE LA TRANSMISION
PERINATAL DE VIH

Uno de los aspectos mds tragicos de la epidemia de sida es la
transmision del virus de una madre a su hijo durante el
embarazo, el parto o la lactancia. Los recién nacidos con
VIH pueden sucumbir a la infeccién en semanas, o los sin-
tomas pueden retrasarse durante meses o afios. El prondsti-
co para estos ninos es generalmente malo; asi, el mejor enfo-
que para tratar las infecciones por VIH en los neonatos es la
prevencion.

En 1994, los ensayos clinicos determinaron que la transmi-
sion perinatal del VIH podria reducirse de forma considerable
mediante la farmacoterapia. La probabilidad de transmision
puede reducirse aproximadamente el 70% usando los siguien-
tes regimenes:

e Administracién oral de zidovudina a la madre, entre las
semanas 14 y 34 de gestacion.

e Administracion intravenosa de zidovudina a la madre
durante el parto.

o Administracién oral de zidovudina al recién nacido
durante 6 semanas tras el parto (la infeccién por
VIH se establece en los lactantes a las 1-2 semanas de
edad; empezar el tratamiento antirretroviral pasadas
48 horas del nacimiento es ineficaz para prevenir la
infeccién).

Este original régimen para prevenir la transmision perina-
tal ha sido apoyado por la posterior investigacién y, esencial-
mente, permanece sin cambios. Hasta la fecha, no parece
haber una incidencia aumentada de malformaciones congé-
nitas o tumores malignos entre los nifos nacidos de mujeres
que reciben este régimen. Si la infeccién por VIH se diagnos-
tica antes de la semana 14 del embarazo, a la paciente se le
administra el tratamiento de combinacién TARGA, que debe
incluir zidovudina.
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PROFILAXIS POSTEXPOSICION
A LA INFECCION PORVIH TRAS
UNA EXPOSICION PROFESIONAL

Desde el inicio de la epidemia de sida, los profesionales de
enfermeria y otros profesionales sanitarios han estado preocu-
pados por el riesgo de adquirir la infeccién a partir de los
pacientes con VIH-sida. Afortunadamente, si se adoptan las
precauciones adecuadas, la enfermedad raramente se transmi-
te del paciente al cuidador. Han ocurrido accidentes, no obs-
tante, en los que los trabajadores sanitarios han adquirido la
infeccién por exposicion a la sangre o los liquidos corporales
de un paciente infectado por el VIH. En EE. UU. se han docu-
mentado aproximadamente 56 casos de transmision del
paciente al trabajador sanitario tras una exposicion profesio-
nal. Aunque el riesgo es muy pequeno, la pregunta sigue sien-
do: ;se puede prevenir la transmision del VIH después de una
exposicion profesional accidental al virus? La respuesta es un si
cualificado.

El éxito de un tratamiento de profilaxis postexposicién
(PPE) tras una exposicion al VIH es dificil de valorar dada la
falta de estudios controlados y el pequefio ndmero de casos. Sin
embargo, se han acumulado suficientes datos para demostrar
que la PPE tiene éxito en ciertas circunstancias. Para que la
prevencidén resulte mds exitosa, la PPE deberfa iniciarse duran-
telas 24 a 36 horas posteriores a la exposicion a un paciente que
se sabe que es VIH positivo. El trabajador sanitario deberia rea-
lizarse una prueba basal de ELISA tan pronto como sea posible
tras la exposicion y pruebas de seguimiento posterior como se
recomiende.

Si el estado de VIH del paciente 1o se conoce, la PPE se deci-
de caso a caso, basindose en el tipo de exposicién y la proba-
bilidad de que la sangre o el liquido corporal contuvieran el
VIH. En algunos casos, la PPE se inicia durante unos pocos
dias hasta que se realizan las pruebas al paciente. La PPE debe-
ria iniciarse sélo si la exposicion fue lo suficientemente grave y
se conoce la fuente del liquido, o se sospecha fuertemente que
contiene el VIH. Usar la PPE fuera de las pautas establecidas es
caro y peligroso; los antirretrovirales usados para el trata-
miento en la PPE producen efectos secundarios en mds de la
mitad de los pacientes.

Basdndonos en los datos disponibles, las pautas clinicas ac-
tuales recomiendan uno de los siguientes regimenes, aplicado
durante un periodo de 4 semanas:

e Zidovudina y lamivudina
¢ Lamivudina y estavudina
e Estavudina y didanosina

Sila exposicion accidental al VIH fue especialmente grave, se
puede anadir un tercer firmaco al régimen, aunque esto
aumenta el riesgo de efectos secundarios y no ha demostrado
tener mds éxito que el régimen de dos fairmacos.

VIRUS HERPES

Los virus herpes simple son una familia de virus ADN que pro-
ducen lesiones ampollosas recidivantes en la piel, los genitales
y otras superficies mucosas. Los firmacos antivirales pueden
reducir la frecuencia de los episodios agudos de herpes y dismi-
nuir la intensidad de la enfermedad aguda. Estos firmacos se
recogen en la tabla 36.2.
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TABLA 36.2 Farmacos para los virus del herpes

Via de administracion y dosis en el adulto

Efectos adversos

Nduseas, vomitos, diarrea, cefalea, dolor e inflamacion en los
lugares de la inyeccidn (agentes parenterales)

Purpura trombocitopénica/sindrome hemolitico urémico,
nefrotoxicidad, convulsiones (foscarnet), desequilibirios
electroliticos (foscarnet), toxicidad hematoldgica/depresion de
la médula dsea (ganciclovir)

Quemazén, irritacion o escozor en el lugar de aplicacion, cefalea

Fotofobia, queratopatia y edema del parpado (agentes

oculares

Farmaco (dosis méxima donde esté indicado)
AGENTES SISTEMICOS
@ aciclovir V0; 400 mg tres veces al dia

ciclofovir IV; 5 mg/kg cada semana durante 2 semanas; luego 5 mg/kg cada 2 semanas

famciclovir V0; 500 mg tres veces al dia durante 7 dias

foscarnet IV; 40-60 mg/kg perfundido en 1-2 horas tres veces al dia

ganciclovir IV; 5 mg/kg perfundido en 1 hora dos veces al dia

valaciclovir VO; 1 g tres veces al dia

AGENTES TOPICOS

docosanol Topica; crema 10% aplicada en el herpes labial hasta 5 veces al dia durante
10 dias

idoxuridina Tépica; 1 gota en cada ojo cada hora durante el dia y cada 2 horas por la noche

penciclovir Topica; aplique cada 2 horas mientras esté despierto durante 4 dias

trifluridina Tépica; 1 gota en cada ojo cada 2 horas durante las horas del dia
(mdx: 9 gotas/dia)

vidarabina Topica; 1,27 cm de ungiiento en cada ojo cada 3 horas; no sobrepasar

cinco aplicaciones al dia

Las cursivas indican efectos adversos frecuentes; el subrayado indica efectos adversos graves.

36.8 Farmacoterapia
de las infecciones por virus herpes

Los virus herpes se adquieren habitualmente a través del con-
tacto fisico directo con una persona infectada, pero también se
pueden transmitir de madres infectadas a sus recién nacidos,
produciéndoles en ocasiones una enfermedad grave del SNC.
La familia de los virus del herpes incluye los siguientes:

e VHS-1 fundamentalmente causa infecciones del ojo, la
boca y los labios, aunque la incidencia de infecciones
genitales estd aumentando.

® VHS-2 causa infecciones genitales.

e Citomegalovirus (CMV) afecta a multiples sistemas
corporales en pacientes inmunodeprimidos.

e Virus varicela-zéster (VVZ) causa el herpes zdster y la
varicela.

e Virus de Epstein-Barr (VEB) produce la mononucleosis
infecciosa y una forma de cancer conocida como linfoma
de Burkitt.

e Virus del herpes-6 causa la roseola en ninos y hepatitis o
encefalitis en pacientes inmunodeprimidos.

Tras su entrada inicial en el paciente, VHS puede permane-
cer en los ganglios en un estado latente, asintomdtico, durante
muchos anos. La inmunodepresidn, los desafios fisicos o el
estrés emocional pueden promover la replicacién activa del
virus y la aparicion de las lesiones caracteristicas. Las compli-
caciones incluyen las infecciones secundarias de los tejidos dis-
tintos de los genitales.

Los objetivos farmacoldgicos del manejo de las infecciones
por herpes son dobles: aliviar los sintomas agudos y prevenir las
recidivas. Deberia tenerse en cuenta que los firmacos antivira-
les usados para tratar los virus del herpes no curan a los pacien-
tes; el virus permanece en los pacientes para el resto de sus
vidas.

Las infecciones iniciales por VHS-1 y VHS-2 se tratan habi-
tualmente con tratamiento antiviral oral durante 5 a 10 dias.
Los antivirales mds comtnmente prescritos para el VHS y el
VVZ incluyen aciclovir, famciclovir y valaciclovir. Estan dispo-
nibles formas tépicas de varios antivirales para aplicacion en
las lesiones herpéticas, aunque no son tan eficaces como las
formas orales. En pacientes inmunocomprometidos, puede
estar indicado el aciclovir IV.

VIH en las poblaciones pediatrica y geriatrica

Los nifios infectados por el virus VIH parecen desarrollar enfermedades oportunis-
tas a una velocidad mucho mayor que los adultos. Cuanto més joven adquiere el
nifio el virus VIH, peor tiende a ser el pronéstico. Como los adultos, los nifos tam-
bién son tratados con terapia de combinacidn, aunque no se pueden usar todos los
medicamentos antirretrovirales en los pacientes pedidtricos. El tratamiento profi-
lactico frente a la neumonia por P, carinii también se inicia pronto en el régimen de
tratamiento, porque las infecciones respiratorias son a menudo una causa de muer-
te en nifios pequefios. Los cuidadores del nifio deben ser capaces de manejar el
intenso régimen de medicacion y conocer los sintomas precoces de las enfermeda-
des oportunistas.

El diagndstico del paciente geridtrico puede retrasarse porque el VIH no se sos-
pecha a menudo en esta poblacion. El paciente geridtrico que se ha infectado con
el virus VIH puede estar menos dispuesto a revelar actividades que se consideran
comportamientos de alto riesgo. La necesidad del paciente geridtrico de trata-
miento antirretroviral depende del recuento de CD4. El paciente geriétrico puede
tener mayor dificultad para manejar el riguroso régimen de tratamiento. Los cam-
bios fisiolégicos asociados con el envejecimiento aumentan la posibilidad de toxi-
cidad del farmaco en esta poblacidn. Los factores sociales también deben ser con-
siderados, porque estos pacientes pueden estar viviendo solos o incluso ser los
cuidadores principales de un esposo o una esposa minusvalidos. La capacidad de
un paciente para ser sexualmente activo no viene determinada por la edad; por lo
tanto, es muy importante hacer hincapié en las precauciones a adoptar durante las
relaciones sexuales para evitar la propagacion del virus VIH.



ACCIONES Y USOS

Aprobado por la FDA en 1982 como uno de los primeros farmacos antivirales, el
aciclovir se limita a la farmacoterapia de los virus del herpes, de los que es el
férmaco de eleccion. Es més eficaz frente al VHS-1y VHS-2 y eficaz sélo en altas
dosis frente a CMV y varicela-zéster. El aciclovir actda impidiendo la sintesis de
ADN viral. Disminuye la duracion y gravedad de los episodios de herpes. Cuando
se administra para profilaxis, puede disminuir la frecuencia de la aparicion del
herpes, pero no cura al paciente. Esté disponible como un ungiiento al 5% para
aplicacion sobre las lesiones activas, en forma oral para profilaxis e intravenosa
para los episodios graves. Dada su corta semivida, a veces se administra por via
oral hasta cinco veces al dia.

PRECAUCIONES DE ADMINISTRACION

= Cuando se administra por via IV, el firmaco puede producir inflamacién
dolorosa de los vasos sanguineos en el lugar de la perfusion.

= Administrelo las 24 horas del dia, incluso si se interrumpe el suefio.

= Administrelo con alimentos.

= Fdrmaco de categoria C para el embarazo.

FARMACOCINETICA
Inicio de accion: desconocido
Pico de accion: 1,5-2h
Semivida: 2,5-5 h

Duracion del efecto: 4-8 h

2

Pr FARMACO PROTOTIPICO | Aciclovir | Antiviral
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EFECTOS ADVERSOS

Existen pocas reacciones adversas al aciclovir cuando se administra por via tpica
y oral. Es posible que aparezca nefrotoxicidad cuando la medicacién se administra
IV. Se ha desarrollado resistencia al firmaco, especialmente en pacientes con
VIH-sida.

Contraindicaciones: estd contraindicado en pacientes con hipersensibilidad a los
farmacos de esta clase.

INTERACCIONES

Farmaco-farmaco: deberia evitarse el uso simultaneo de aciclovir con agentes
nefrotdxicos. El probenecid disminuye la eliminacion del aciclovir y la zidovudina
puede producir un aumento de la somnolencia y la letargia.

Pruebas de laboratorio: pueden aumentar los valores de las pruebas de funcién
renal, como el BUN y la creatinina sérica.

Herboristeria/alimentos: desconocidas.

Tratamiento de la sobredosis: no existe ningtin tratamiento especifico para la
sobredosis.

Véase en la pdgina web complementaria un proceso
de enfermeria especifico de este fdrmaco. Y

Las lesiones recidivantes por herpes son habitualmente leves
y, a menudo, no requieren tratamiento farmacolégico. Si este se
inicia dentro de las primeras 24 horas después de que aparez-
can los sintomas de repeticién, puede acortarse la duracién del
episodio agudo. Los pacientes que experimentan recaidas espe-
cialmente graves o frecuentes (mds de seis episodios al afo)
pueden beneficiarse de dosis bajas de tratamiento antiviral
profildctico. Este también puede resultar beneficioso en pacien-
tes inmunocomprometidos, como los que toman tratamiento
antineopldsico o los que tienen sida.

El herpes oftdlmico es la causa infecciosa mds comun de
ceguera corneal en EE. UU. Produce una lesién inflamatoria
dolorosa del parpado o de la superficie del ojo. Un tratamiento
rapido con farmacos antivirales evita la destruccién tisular per-
manente. Igual que sucede con el herpes genital, una vez que los
pacientes adquieren el herpes oftdlmico, pueden experimentar
recaidas que pueden presentarse afios después de los sintomas
iniciales. El herpes oftadlmico se trata con la aplicacion local de
gotas o ungtiento. La trifluridina, la vidarabina y la idoxiuridina
estan disponibles en formulaciones oftdlmicas. El aciclovir oral
se usa cuando las gotas o los ungtientos tdpicos estan contrain-
dicados. El herpes oftdlmico no complicado habitualmente se
resuelve tras 1 a 2 semanas de farmacoterapia.

CONSIDERACIONES DE ENFERMERIA

El siguiente material trata sobre las consideraciones de enfermeria
para pacientes que reciben medicamentos antivirales no asocia-
dos con las infecciones por VIH.

El papel del profesional de enfermeria en el tratamiento anti-
viral supone una monitorizacién cuidadosa de la enfermedad

del paciente y proporcionarle educacién en lo que se refiere al
tratamiento farmacoldgico prescrito. Dado que muchas de
estas infecciones virales son sistémicas mds que localizadas,
realice una evaluacion fisica completa antes de la administra-

CONSIDERACIONES EN EL DOMICILIO

Y LA COMUNIDAD

Infecciones virales

El herpes zéster es una infeccion viral que aparece con mayor frecuencia en la
poblacién anciana. Esta causado por el virus de la varicela-zdster, el mismo virus
que produce la varicela. Los primeros sintomas de la enfermedad (picor, escozor o
dolor) pueden aparecer unos pocos dias antes de que se manifieste la erupcién
cutdnea caracteristica. Esto hace que resulte dificil proporcionar un tratamiento
para acortar el curso de la enfermedad. El tratamiento eficaz con antivirales como
el aciclovir debe iniciarse dentro de las primeras 48 horas desde que aparece el
primer sintoma. Los pacientes pueden sufrir dolor durante muchas semanas y
meses después de que desaparece la erupcion cutanea. Es importante que los
pacientes se aislen ellos mismos mientras esté presente la erupcion cuténea para
evitar la propagacion del virus de la varicela-zéster. El uso cada vez mayor de la
vacuna de la varicela-zoster disminuird de forma espectacular, con el tiempo, el
ntimero de casos de herpes zéster.

Los pacientes con VIH y sida deben educarse a si mismos sobre el proceso de
enfermedad y entender el impacto del diagndstico sobre sus vidas. El profesional
de enfermeria deberia recomendar que estos pacientes se terminen involucrando
en grupos de apoyo y educacionales de VIH/sida. Las siguientes paginas web pro-
porcionaran apoyo adicional al paciente:

National Institutes of Health: http://www.nIm.nih.gov/medlineplus

National Institute on Drug Abuse: http://teens.drugabuse.gov

| 1IAOPADY :UOIdY Ul WSIURYIAY | Nurjelpspy |
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cién del fairmaco. Una vez se ha completado una valoracién de
los hallazgos, incluidas las constantes vitales, el peso y los estu-
dios de laboratorio (hemograma, cultivos virales y funcién
hepdtica y renal), céntrese en los sintomas actuales de la infec-
cién viral. Para los pacientes con enfermedad renal o hepética
preexistente, utilice los firmacos antivirales con extrema pru-
dencia. Aunque muchos medicamentos antivirales se clasifican
en las categorias B o C del embarazo, estd todavia justificado el
uso juicioso durante este periodo. Los virus que pueden tratar-
se con farmacos antivirales incluyen el herpes simple, la infec-
cién por CMYV, la infeccién por el virus de Epstein-Barr, la
infeccién por el virus de la varicela z6ster, las infecciones por
los virus sincitiales respiratorios, la queratoconjuntivitis y el
herpes zoster.

Dependiendo de los fairmacos antivirales especificos, estos
agentes pueden administrarse de forma intravenosa, oral,
topica y mediante inhalacién. Ensene al paciente las técnicas
de administracién adecuadas. Ademads, haga hincapié en el
cumplimiento con el tratamiento antiviral, como tomar la
cantidad exacta las 24 horas del dia, incluso si se interrumpe
el suefio. Aunque la mayoria de los firmacos antivirales se
toleran bien, algunos producen molestias digestias y deberian
tomarse con alimentos. Se han observado efectos adversos gra-
ves, como insuficiencia renal y trombocitopenia, pero apare-
cen pocas veces. Otros efectos adversos mds frecuentes inclu-
yen la cefalea, la fatiga y el mareo. Monitorice la aparicién de
efectos secundarios a lo largo de todo el tratamiento y ayude
al paciente a manejar los problemas relacionados con los far-
macos antivirales.

Educacion del paciente. La educacién del paciente en
relacién con los firmacos antivirales deberfa incluir los objeti-
vos del tratamiento, las razones para obtener datos basales,
como las constantes vitales, la existencia de trastornos cardia-
cos y renales subyacentes y los posibles efectos secundarios del
farmaco. Incluya los siguientes puntos cuando ensefie a los
pacientes acerca del tratamiento antiviral:

e Comprender que los medicamentos no previenen la
transmision del virus a otros individuos.

e Evitar actividades que puedan transmitir el virus.

e Informar inmediatamente de la aparicion de sangre en la
orina, hematomas, color amarillo de la piel, fiebre,
escalofrios, confusion, nerviosismo, mareo, nduseas y
vomitos.

e Tomar el tratamiento completo.

e Mantener todas las citas programadas y las visitas de
laboratorio para la realizacién de las pruebas.

e Tener prudencia mientras realiza actividades peligrosas;
algunos de estos firmacos pueden producir mareo o
somnolencia.

e No tomar otros firmacos prescritos, medicamentos de libre
dispensacion, tratamientos de herboristerfa o suplementos
vitaminicos sin comunicarlo a su médico.

e Aplicar los preparados tépicos con un aplicador o un
guante para evitar la propagacion del virus a otras dreas.

e No aplicar ningtn otro tipo de cremas, ungtientos o
lociones en los lugares infectados.

GRIPE

La gripe es una infeccién viral caracterizada por la aparicion
de sintomas agudos que incluyen dolor de garganta, estor-

nudos, tos, fiebre y escalofrios. Las particulas virales infec-
ciosas se propagan facilmente a través de las gotitas trans-
portadas por el aire. En pacientes inmunodeprimidos una
infeccién por gripe puede ser mortal. En 1919 un brote
mundial de gripe maté a una poblacién estimada de
20 millones de personas. Los virus de la gripe se designan
con las letras A, B o C. El tipo A ha sido responsable de varias
pandemias graves a lo largo de la historia. Los virus de la
gripe que contienen ARN no deberian confundirse con Hae-
mophilus influenzae, que es una bacteria que produce enfer-
medad respiratoria.

36.9 Farmacoterapia para la gripe

El mejor enfoque de la infeccion de la gripe es la prevencion
mediante la vacunacién anual. Aquellas personas que se bene-
fician en mayor medida de la vacunacién incluyen los resi-
dentes en residencias de ancianos, los que presentan una
enfermedad cardiopulmonar crénica, los nifios de 5 afios y
menores, las mujeres embarazadas en su segundo o tercer tri-
mestre durante el pico estacional de gripe y los adultos sanos
mayores de 65 afios. La vacuna de la gripe también se reco-
mienda a los trabajadores sanitarios implicados en la asisten-
cia directa de pacientes de alto riesgo de adquirir la gripe,
incluidos los pacientes infectados por VIH. Dependiendo de
la fase de la enfermedad, los pacientes VIH positivos también
pueden beneficiarse de la vacunacién. La inmunidad adecua-
da se alcanza aproximadamente 2 semanas después de la
vacunacién y dura desde varios meses hasta un ano. Los deta-
lles adicionales sobre las vacunas se presentan en el capitu-
lo 32 co.

Los antivirales pueden usarse para prevenir la gripe o para
disminuir la gravedad de los sintomas agudos. La amantadina
ha estado disponible para prevenir y tratar la gripe durante
muchos afnos. La quimioprofilaxis con amantadina o riman-
tadina estd indicada para individuos no vacunados durante
un brote confirmado de gripe de tipo A. El tratamiento con
estos antivirales se inicia algunas veces de forma simultinea
con la vacunacion; el antiviral ofrece proteccién durante las
2 semanas antes de que se alcancen los titulos de anticuerpos
terapéuticos de la vacuna. Dado el precio y los posibles efec-
tos adversos de estos firmacos, generalmente se reservan para
pacientes que presentan mayor riesgo de complicaciones gra-
ves de la gripe. Los antivirales para la gripe se recogen en la
tabla 36.3.

En 1999 se introdujo una nueva clase de firmacos, los
inhibidores de la neuraminidasa, para tratar las infecciones
activas de la gripe. Si se administran dentro de las 48 horas
siguientes al inicio de los sintomas, se ha comunicado que
oseltamivir y zanamivir acortan la duracién normal de
7 dias de los sintomas gripales a 5 dias. Oseltamivir se admi-
nistra por via oral, mientras que zanamivir se inhala. Dado
que estos agentes son caros y producen s6lo modestos resul-
tados, la prevencién mediante la vacuna sigue siendo la
mejor alternativa.

Es importante comprender que estos antivirales no son efi-
caces frente al virus del resfriado comun. Cerca de 200 virus
diferentes, incluidos rinovirus, producen sintomas identifica-
dos con el resfriado comun. A pesar de considerables intentos
para desarrollar firmacos para prevenir esta molesta infeccion,
todavia no se ha obtenido éxito. Existen fArmacos, no obstante,
que pueden aliviar los sintomas del resfriado comdun, y se pre-
sentan en el capitulo 38 @o.
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TABLA 36.3 Farmacos para la gripe

Via de administracion y dosis en el adulto

Farmaco (dosis maxima donde esté indicado)
PROFILAXIS DE LA GRIPE

amantadina V0; 100 mg dos veces al dia

rimantadina V0; 100 mg dos veces al dia

TRATAMIENTO DE LA GRIPE: INHIBIDORES DE LA NEURAMINIDASA

oseltamivir V0; 75 mg dos veces al dia durante 5 dias

zanamivir

Inhalada; dos inhalaciones al dia durante 5 dias

Efectos adversos

Nduseas, mareo, nerviosismo, dificultad para concentrarse,
insomnio

Leucopenia, alucinaciones, hipotension ortostatica, retencion
urinaria

Nduseas, vémitos, diarrea, mareo

Bronquitis

Las cursivas indican efectos adversos frecuentes; el subrayado indica efectos adversos graves.

HEPATITIS VIRAL

La hepatitis viral es una infecciéon comun causada por varios
virus diferentes. Aunque cada virus tiene sus propias caracte-
risticas clinicas tnicas, todos los virus de las hepatitis producen
inflamacién y necrosis de las células hepéticas. Los sintomas de
la hepatitis pueden ser agudos o crénicos. Los agudos incluyen
fiebre, escalofrios, fatiga, anorexia, nduseas y vomitos. La hepa-
titis cronica puede producir fatiga prolongada, ictericia, cirro-
sis hepatica y, en ultima instancia, insuficiencia hepatica.

36.10 Farmacoterapia

de la hepatitis viral

HEPATITISA

La hepatitis A (VHA) se propaga por via fecal-oral y produce
epidemias en regiones del mundo con deficientes sistemas
sanitarios. Los brotes en EE. UU., no obstante, suelen ser suce-
sos esporddicos causados por alimentos contaminados.

Aunque aproximadamente el 20% de los pacientes infecta-
dos por el VHA requieren hospitalizacién por los sintomas
relacionados con la infeccién, la mayoria se recuperan sin far-
macoterapia y desarrollan inmunidad frente al virus para
toda la vida. Las muertes debidas a enfermedad crénica son
raras y s6lo un pequefio ntiimero de pacientes desarrollan
insuficiencia hepatica grave. De este modo, el VHA se consi-
dera normalmente una enfermedad aguda y no tiene una for-
ma crénica importante. Esto hace al VHA muy diferente de la
hepatitis B o C.

Como todas las formas de hepatitis, el mejor tratamiento
para el VHA es la prevencién. La vacuna del VHA esta disponi-
ble desde 1995. Estd indicada en nifios que viven en comunida-
des o estados con altas tasas de infeccién, en personas que via-
jan a paises con altas tasas de infecciéon por VHA, en hombres
homosexuales y en consumidores de drogas ilegales. Cuando se
administra un refuerzo 6 a 12 meses después de la dosis inicial,
se obtiene cerca del 100% de inmunidad. La duracién media de
la proteccién es aproximadamente de 5 a 8 afios, aunque puede
durar 20 afios o mas en algunos pacientes. La disponibilidad de
la vacuna frente al VHA ha llevado a una caida espectacular
de la tasa de esta infeccién en EE. UU.

La profilaxis o tratamiento postexposicién de un paciente
recientemente expuesto al VHA incluye las inmunoglobulinas

de la hepatitis A (IgHA), un solucién concentrada de anticuer-
pos. La IgHA se administra como profilaxis en pacientes que
viajan a dreas endémicas y a los contactos personales estrechos
de pacientes infectados para prevenir la transmision del virus.
Una dosis unica IM de IgHA puede proporcionar protecciéon
pasiva y profilaxis durante cerca de 3 meses. Se estima que las
inmunoglobulinas son eficaces en el 85% de los casos para pre-
venir el VHA en pacientes expuestos al virus.

El tratamiento de la infeccién aguda por VHA es sintomati-
co. No esta indicado ningtn farmaco especifico; la infeccién es
autolimitada en adultos sanos.

HEPATITIS B

Aunque en EE. UU. la hepatitis B (VHB) se transmite funda-
mentalmente a través de la exposicion a sangre y liquidos cor-
porales contaminados, en muchas regiones del mundo la
infeccidn se transmite por via perinatal y de nino a nifo. Los
principales factores de riesgo de hepatitis B en EE. UU. inclu-
yen la adiccién a drogas por via parenteral, las relaciones
sexuales con una pareja infectada por el virus de la hepatitis B
y la homosexualidad masculina. Los trabajadores sanitarios
estdn en riesgo debido a la exposicién accidental a agujas o
liquidos corporales contaminados con el virus de la hepati-
tis B.

El tratamiento de la infeccién aguda de la hepatitis B es sin-
tomatico, porque no se dispone de ningtin tratamiento especi-
fico. E1 90% de las infecciones agudas de la hepatitis B se resuel-
ven con recuperacion completa y no progresan a enfermedad
crénica. Tras la resolucién de la infeccién generalmente se
adquiere inmunidad frente al virus de la hepatitis B para toda
la vida.

Los sintomas de la hepatitis B cronica pueden aparecer hasta
10 afios después de la exposicion. La hepatitis B tiene una pro-
babilidad mucho mayor de progresar a hepatitis cronica y una
mayor tasa de mortalidad que la hepatitis A. La fase final de la
infeccién es la cirrosis hepdtica. Ademads, las infecciones créni-
cas por el virus de la hepatitis B se asocian con un riesgo
aumentado de carcinoma hepatocelular.

Igual que sucede en el caso del virus de la hepatitis A, el
mejor tratamiento para la infecciéon por el virus de la hepati-
tis B es la prevencién mediante la inmunizacidn. Tradicional-
mente, la vacuna de la hepatitis B se ha indicado para los tra-
bajadores sanitarios y otras personas expuestas de forma
rutinaria a la sangre y los liquidos corporales. Sin embargo,
ahora se recomienda la vacunacién universal de todos los ninos



548 Unidad 5 Sistema inmunitario

TABLA 36.4 Farmacos para la hepatitis

Via de administracion y dosis en el adulto

Farmaco
INTERFERONES
interferdn alfacon-1

interferon alfa-n1

interferdn alfa-2a (v. en pagina 463 el
cuadro «Fdrmaco prototipico» &%) | semana durante 48-52 semanas

interferdn alfa-2b

peginterferon alfa-2a

peginterferon alfa-2b

con ribavirina
FARMACOS DISTINTOS DE LOS INTERFERONES/COMBINACIONES
adefovir dipivoxil V0; 10 mg/dia

entecavir

alalamivudina
lamivudina V0; 150 mg dos veces al dia

ribavirina/interferén alfa-2b ribavirina: oral; 5-6 cdpsulas de 200 mg al dia

Interferdn alfa-2b: subcutdnea; 3 millones de unidades internacionales tres veces a la

semana

(dosis maxima donde esté indicado)

Subcutdnea; 9 mcg tres veces a la semana durante 24 semanas
Subcuténea/IM; 3 millones de unidades tresw veces a la semana durante 48 semanas

Subcutdnea/IM; 1-3 millones de unidades/dia durante 1 semana, luego tres veces a la

V0; 0,5 mg/dia; 1 mg/dia en dosis Gnica para pacientes con antecedentes de resistencia

Efectos adversos

Sintomas seudogripales, mialgias, fatiga, cefalea,
anorexia, diarrea

Mielosupresion, trombocitopenia, ideacidn suicida

Subcutanea/IM; 3 millones de unidades/m? tres veces a la semana
Subcutdnea; 180 mcg a la semana durante 48 semanas

Subcutdnea; 1 mcg/kg/semana en monoterapia; 1,5 g/kg/semana cuando se administra

Astenia, cefalea, nduseas, mareo, fatiga, alteraciones
nasales (lamivudina)

Nefrotoxicidad y acidosis lctica (adefovir),
pancreatitis (lamivudina), hepatomegalia con
estatorrea (lamivudina, entecavir), paro cardiaco
(ribavirina), anemia hemolitica (ribavirina), apnea

ribavirina)

Las cursivas indican efectos adversos frecuentes; el subrayado indica efectos adversos graves.

y algunos estados solicitan la vacunacién de la hepatitis B antes
de entrar al colegio. Tres dosis de la vacuna proporcionan pro-
teccion frente al virus de la hepatitis B hasta en el 90% de los
pacientes tras una exposicion al virus. Se encuentra disponible
una vacuna combinada que proporciona inmunidad frente a
los virus de la hepatitis A y B.

La profilaxis postexposicion al virus de la hepatitis B incluye
las inmunoglobulinas de la hepatitis B (IgHB). Las indicacio-
nes para este tratamiento incluyen la probable exposicién al
virus de la hepatitis B a través de las vias perinatal, sexual o
parenteral, o la exposicién de un nifio a un cuidador con hepa-
titis B. Esta inmunoglobulina se administra tan pronto como
resulte posible tras la exposicion sospechosa al virus de la hepa-
titis B.

La farmacoterapia estd indicada una vez que la hepatitis cré-
nica se convierte en activa. Los firmacos para la hepatitis se
recogen en la tabla 36.4. Las dos estrategias basicas para elimi-
nar el virus de la hepatitis B son administrar antivirales que
frenan la replicacién viral o administrar inmunomoduladores
que refuerzan las defensas corporales. Se han aprobado tres tra-
tamientos diferentes para la farmacoterapia de la hepatitis B
crénica:

e Interferdn alfa: del 30% al 40% de los pacientes responden
tras 4 meses de tratamiento. Del 5% al 10% de estos
pacientes recaen tras completar el tratamiento.

e Lamivudina: del 25% al 45% de los pacientes responden
al tratamiento que dura 1 afo o mds. La aparicién de
cepas virales resistentes esta llegando a ser un problema
clinico.

e Adefovir: aproximadamente el 50% de los pacientes
responden a 48 semanas de tratamiento. El firmaco es
nuevo y se estdn desarrollando estudios a largo plazo.

En el ano 2005 la FDA aprobé entecavir, un nuevo firmaco
para la hepatitis B crénica. Los datos preliminares sugieren que

este fdrmaco es tan eficaz o mds que lamivudina. El papel de
entecavir en el tratamiento de la infeccién crénica por el virus
de la hepatitis B se establecerd a medida que dispongamos de
investigaciones adicionales.

NATUROPATIA

Medicina complementaria y alternativa

parael VIH

Sin curacion posible y con una alta incidencia de efectos adversos de los firmacos
terapéuticos actuales, no es sorprendente que muchos pacientes infectados por el
VIH busquen la medicina complementaria y alternativa (CAM). Se estima que hasta
el 70% de los pacientes con VIH-sida usan este tipo de medicina durante su enfer-
medad. La mayoria de los pacientes la usan ademas del tratamiento antirretroviral
para controlar los efectos secundarios graves, combatir la pérdida de peso y reforzar
su sistema inmune. Aliviar el estrés y la depresion son también razones comunes
para buscar la medicina complementaria y alternativa. Los productos de herboriste-
ria mas comunes que comunican los pacientes con VIH-sida son el ajo, el ginseng, el
sello de oro, la equindcea, la hierba de San Juan y el aloe. Desgraciadamente, pocos
estudios controlados han examinado la sequridad o la eficacia de estos remedios en
los pacientes con VIH-sida. Los tratamientos con medicinas complementarias y alter-
nativas que se han estudiado se discuten en el siguiente parrafo.

El profesional de enfermeria deberia proporcionar educacién de apoyo sobre el
uso de la medicina complementaria y alternativa. Aunque su uso no deberia desa-
lentarse, a los pacientes se les deberia advertir enérgicamente que no usen este tipo
de medicinas en lugar del tratamiento médico convencional. Ademds, algunas hier-
bas como el hipérico o hierba de San Juan pueden aumentar el metabolismo hepa-
tico de los antirretrovirales, produciendo un aumento o un descenso de su efecto. Se
ha demostrado que cuando se administra ajo simultdneamente con saquinavir se
reducen de forma importante los niveles plasmaticos del antirretroviral (Mills, Mon-
tori, Perri, Phillips & Koren, 2005). Un estudio que evalug el uso simultdneo de la raiz
de sello de oro con indinavir encontrd que los pacientes pueden tomarlos de forma
segura y que las interacciones son poco probables (Sandhu, Prescilla, Simonelli &
Edwards, 2003). El profesional de enfermeria deberia apremiar a los pacientes para que
obtengan informacién sobre la medicina complementaria y alternativa de fuentes fia-
bles y para que siempre informen al médico del uso de este tipo de tratamientos.



HEPATITIS CY OTROS VIRUS PRODUCTORES
DE HEPATITIS

A los virus de las hepatitis C, D, E y G se les conoce a veces
como virus no-A no-B. De estos, la hepatitis C es la de mayor
importancia clinica.

Transmitida fundamentalmente a través de la exposicién
a sangre o liquidos corporales infectados, la hepatitis C es
mas comun que la hepatitis B. Aproximadamente la mitad
de todos los pacientes con VIH-sida estin coinfectados con
el virus de la hepatitis C. Cerca del 70% de pacientes infec-
tados por el virus de la hepatitis C evolucionan a hepatitis
crénica y hasta el 30% puede desarrollar una cirrosis en fase
terminal. La hepatitis C es la causa mds comun de trasplan-
tes hepdticos.

A diferencia de las hepatitis A y B, no existe ninguna vacuna
para prevenir la hepatitis C. Ademads, no se recomienda la pro-
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filaxis postexposicion del virus de la hepatitis C con inmunoglo-
bulinas, porque su eficacia no ha sido demostrada.

La farmacoterapia actual para la infeccion crénica del virus
de la hepatitis C incluye varios tipos de interferén y el antiviral
ribavirina. Se ha visto que el tratamiento combinado produce
una supresién viral mds sostenida que la monoterapia con
cualquier agente. Los interferones disponibles comercialmente
para la hepatitis incluyen la formulacién normal y pegilada. La
pegilacion es un proceso que une polietilenglicol (PEG) a un
interferén para ampliar su duracién de accién, permitiendo asi
que sea administrado con menor frecuencia. Mientras las for-
mulaciones estindar de interferén deben ser administradas
3 veces a la semana, las versiones pegiladas requieren s6lo una
dosis por semana. La molécula PEG es inerte y no influye sobre
la actividad viral. Se puede encontrar informacién adicional
sobre los interferones usados para otras indicaciones en el capi-
tulo 32 Co.

REVISION DEL CAPITULO

CONCEPTOS CLAVE

Los conceptos clave numerados proporcionan un breve resumen de los aspectos mds importantes de cada uno de los apartados correspondien-
tes dentro del capitulo. Si alguno de estos puntos no estd claro, acuda al apartado con el mismo ntimero dentro del capitulo para su revision.

36.1 Los virus son pardsitos intracelulares inanimados que nece-
sitan las organelas del huésped para replicarse. Algunas in-
fecciones virales son autolimitadas, mientras que otras se
benefician de la farmacoterapia.

36.2 ElVIH tiene como diana el linfocito T4, usando la transcrip-
tasa inversa para elaborar el ADN viral. El resultado es la
destruccién gradual del sistema inmunitario.

36.3 Los farmacos antirretrovirales usados en el tratamiento del
VIH-sida no curan la enfermedad, pero ayudan a muchos
pacientes a vivir mds tiempo. La farmacoterapia debe ini-
ciarse en la fase aguda (sintomdtica) o cronica (asintomd-
tica) de la infeccién por VIH.

36.4 Enlafarmacoterapia del VIH-sida se usan medicamentos de
cinco clases farmacoldgicas en varias combinaciones. Re-
cientemente se han descubierto los inhibidores de la trans-
criptasa inversa de nucleétido y los inhibidores de fusién.

36.5 Losinhibidores de la transcriptasa inversa bloquean la repli-
cacion del VIH a nivel de la enzima transcriptasa inversa.
Estos incluyen los NRTT, NNRTI y los NtRTI.

36.6 Losinhibidores de la proteasa inhiben la ensambladura final
del virién del VIH. Se usan siempre en combinacién con
otros antirretrovirales.

36.7 Lafarmacoterapia puede minimizar la gravedad de las infec-
ciones agudas por herpes simple y prolongar el periodo la-
tente de la enfermedad.

36.8 Existen fdrmacos disponibles para prevenir y tratar las infec-
ciones por el virus de la gripe. La vacunacién es la mejor
eleccion, ya que los fairmacos son relativamente ineficaces
una vez que aparecen los sintomas de la gripe.

36.9 Las hepatitis A y B se tratan mejor mediante la inmuniza-
cién. La aparicién de nuevos farmacos para las hepatitis B y
C ha conducido a los tratamientos para la hepatitis crénica.

PREGUNTAS DE REVISION DEL NCLEX-RN®

n Cuando el paciente inicia un tratamiento con farmacos an-
tirretrovirales para el VIH, la educacién de enfermeria deberia
incluir jcudl de los siguientes?

Este firmaco curard la enfermedad con el tiempo.

Este firmaco no curard la enfermedad, pero puede prolongar
la expectativa de vida.

3. Este tipo de firmaco se usard antes de las vacunas.

4. Este farmaco estd ficilmente disponible en todo el mundo
para tratamiento.

[

u El profesional de enfermeria entiende que las pruebas de la-
boratorio que deben ser valoradas mientras un paciente re-
cibe tratamiento farmacoldgico para el VIH-sida son:
(Seleccione todas las correctas.)

1. Hemograma.

2. Factores de coagulacion.

3. ARN del VIH.

4. Recuento de linfocitos CD4.
5. BUN.
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