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Tratamiento

como prevencion del VIE

Presidente de la Asociacion de Médicos Tratantes de VIH de PR;
Facultativa, Florida/Caribbean AIDS Education and Training
Center del Recinto de Ciencias Médicas de la UPR;

Vilmary Sierra Rosa, MD, AAHIVS

Concilio de Salud Integral de Loiza;
Préactica privada en Carolina

A continuacion, presentamos un breve resumen sobre una alternativa
de uso preventivo para proteger del contagio del virus VIH a personas
de alto riesgo. Esta nueva alternativa requiere, ademas, el empleo ya
conocido de las medidas de proteccion basicas. Se deben considerar
sus ventajas y desventajas y, sobre todo, la consistencia en su uso
regular con el fin de mantener niveles adecuados en la sangre para que

puedan ser eficaces.

n el verano de 2012 la FDA aprobé una com-

binacién de medicamentos como tratamiento
preventivo para personas seronegativas al virus de VIH.
Esto abrié una puerta de esperanza para muchos indi-
viduos, pero para otros no ha sido asi, pues ain hay
preguntas por aclarar sobre este tratamiento.

El CDC (Centers for Disease Control and Prevention)
también dio el visto bueno para el uso de emtricitabina/
fumarato de disoproxilo de tenofovir (7ruvada), como
un medicamento de profilaxis para el VIH en personas
de alto riesgo (en especial: parejas heterosexuales sero-
discordantes y hombres que tienen sexo con hombres

—-o HSH-).

Informacion necesaria antes del tratamiento
Antes de iniciar este tratamiento, los pacientes deben

efectuarse las pruebas de VIH, para asegurarse de que
son seronegativos. Las mismas pruebas deben seguir
efectudndose cada tres meses para su seguimiento.
Ademis, a ellos se les debe hacer una entrevista com-
pleta durante la intervencién y se les tiene que explicar
que el solo uso del medicamento no les asegura que no
se contraiga el virus. El paciente debe tomar las mayores
medidas de seguridad al tener relaciones sexuales, esto
es, con proteccién (condén). Ademis de esto, debe ha-
cerse pruebas de laboratorio de seguimiento cada tres
meses, del mismo modo que un paciente positivo al

VIH, anadiendo ademas la prueba del VIH.

Estudios clinicos

En estudios clinicos se comprobé que en parejas de
HSH hubo una reduccién en el contagio de un 42%.
A estas personas se les dio el medicamento luego de



hacerse las pruebas de VIH, teniendo estas resultados
negativos.

A los pacientes se les explicé que la adherencia al tra-
tamiento es necesaria y sumamente importante y que
debian tomarlo todos los dias ya que este medicamento
requiere niveles adecuados en la sangre para ser efectivo.
No se trata de una pastilla de uso ocasional, sino de
una para tomar todos los dias. Ademids de eso, se debe
insistir en que siempre necesitan usar proteccién pues
el medicamento solo no es suficiente para suprimir el
contagio del virus. Este tratamiento tampoco previene el
contagio de otras enfermedades de transmisién sexual.

Otro estudio clinico, Partners PrEP Trial, realizado en
parejas heterosexuales y serodiscordantes, mostré una
disminucién del 75% en el contagio de VIH, teniendo
las mismas indicaciones y recomendaciones que en el

estudio de HSH.

En ambos estudios fue muy importante que los pacien-
tes no dejaran de tomar el medicamento y que fueran
consistentes en sus dosis. Ademds, a los pacientes se les
hicieron los estudios de rigor cada tres meses.

Aspectos negativos del tratamiento

Por otro lado, a pesar de que todo esto constituye un
avance en el tratamiento preventivo, también estin los
aspectos negativos de esta medicacién. Entre estos po-
demos citar, por ejemplo:

* Elhecho de que los pacientes empiecen a desarrollar
resistencia al medicamento, lo que suele ocurrir al no
ser consecuentes con el uso regular del mismo;

* Las secuelas por el tratamiento, como problemas re-
nales, pérdida de masa 6sea y redistribucién de grasa
corporal;

* Se debe considerar el costo de firmaco y la cuestién
de quién lo debe asumir cuando se utiliza como pre-
vencién de la condicién y no como tratamiento para
la misma; y

* Laimpresion errada que puede dar cuando se le con-
sidera como una medicacién de diversién o parzy pill,
ya que hay personas que creen que con usarla una
sola vez en alguna fiesta o encuentro casual es sufi-
ciente para evitar el contagio del VIH.

Por eso, queda en nosotros, los médicos, orientar bien
a nuestros pacientes y a la poblacién en general infor-
mdndolos acerca de que este medicamento no es para
uso ocasional sino para uso recurrente, para que pueda
cumplir con el objetivo de prevencién.

Ademds, debemos insistir en que esta medicacion debe
ser utilizada junto con proteccién y que —si se decide
emplearla— debe haber un seguimiento médico recu-
rrente para evitar o detectar problemas secundarios.

Comentario

Es nuestra responsabilidad con los pacientes explicarles
no solo los beneficios del uso de esta medicacién, sino
también sus puntos en contra, sobre todo cuando esta
no es utilizada como es debido.

Se trata sin duda de una puerta mds que se abre para
un futuro sin contagios, que nos ayude a cambiar el

término de SIDA por el de VIDA.
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inhibidores de proteasa:
SU pasado, presente v futuro,
v el rol del tercer agente antiviral

en la terapia de VIH

Wilfredo Jay Cuevas, MD, AAHIVS

Ex presidente, Asociacion de Médicos
Tratantes de VIH de Puerto Rico
Hospital Ryder, Humacao

El desarrollo de medicamentos para el tratamiento de la infecciéon por
VIH ha llevado a un cambio dramatico en la morbilidad y mortalidad
de esta infeccion. En especial la evoluciéon en las combinaciones y
formulaciones de los farmacos ha permitido alcanzar resultados cada
vez mejores en el tratamiento y en el control de esta enfermedad.
Afortunadamente, esta evolucidon continua para asi disponer cada vez

de mejores agentes terapéuticos.

Inicios de combinaciones de antirretrovirales
Para mediados de la década de 1990, la tasa de mor-
bilidad y mortalidad relacionada con el diagnéstico de
VIH/SIDA disminuy6 abruptamente gracias a la intro-
duccién de los inhibidores de proteasa como el tercer
agente en las terapias antirretrovirales. Asi, en los ultimos
18 afios hemos observado cémo la infeccién por VIH
ha pasado de ser una enfermedad fatal intratable a una
enfermedad crénica medicamente manejable.

En 1996 se introdujo un tercer componente en la com-
binacién de antirretrovirales en la terapia de VIH: los
inhibidores de la proteasa. Se justificé clinicamente
la combinacién del uso de hasta tres firmacos en un
4.0 ., « ”» -
régimen, también llamado “coctel”, para prevenir la

resistencia viral temprana a las combinaciones de dos
agentes antirretrovirales con relativa pobre supresién
viral. Esas nuevas combinaciones se componian de dos
inhibidores de las nucleasas y tenian, ademds, un inhibi-
dor de la proteasa. En la prictica esto sumaba un total de
12 a 15 pastillas diarias y de alli se derivaba el nombre
de “cocteles”.

Presente

La historia de este tratamiento ha evolucionado hacia
el desarrollo de nuevos inhibidores de proteasa. Hoy en
dia, estos han sido simplificados a una pastilla al dia, son
mejor tolerados y tienen un excelente perfil de seguri-
dad. La conveniencia de esta dosificacién de una vez al
dia se ajusta al ser reforzado el medicamento por otro

Continua en la pag. 36
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agente con la capacidad de inhibicién farmacolégica de
los inhibidores de proteasa. Asi aumenta y/o se alarga
la exposicién y media vida de estos firmacos.

Actualmente, dos de los inhibidores de la proteasa ya
aprobados son recomendados como componentes de
primera linea por la mayoria de las guias de tratamiento
para el VIH. Estos, darunavir y atazanavir, comparten
las caracteristicas de ser reforzados por dosis bajas de
ritonavir. Este tltimo es un inhibidor de proteasa con
actividad antiviral utilizado como parte de las terapias
antirretrovirales desde la década de 1990. Si recordamos
los efectos téxicos a dosis completas (12 pastillas diarias),
no es una opcion, hoy en dia. Pero a dosis minima de
una pastilla diaria, ritonavir de 100 mg, es utilizado
como refuerzo ya que mejora la eficacia farmacolégica
(aumenta su potencia, disminuye la dosis y la cantidad

de pastillas) de algunos de los inhibidores de la proteasa.

Presente y futuro

El fairmaco ritonavir, aunque se ha seguido utilizando
por su capacidad inhibitoria a nivel farmacolégico,
continda presentando retos clinicos por sus efectos secun-
darios tales como: diarrea, ndusea, desérdenes de lipidos,
ademds de interaccién con otros medicamentos. La
complejidad farmacolégica de ritonavir proviene de su
capacidad de inhibicién o induccién a nivel del cito-
cromo P450.

Recientemente un nuevo agente, cobicistat, ha sido
aprobado por su capacidad pura inhibitoria a nivel he-
patico, tanto como tableta simple como componente
de una combinacién de dosis fija (esta combinacién
ya habia sido aprobada anteriormente). Este firmaco
tiene caracteristicas inhibitorias similares pero mas lim-
pias que el ritonavir, ademds de ser metabolizado por
CYP3a4. Aunque se ha observado un efecto inhibitorio
por cobocistat a nivel de la secrecién renal tubular, cli-
nicamente solo se ha detectado un aumento modesto y
rapido de la creatinina sin afectar la filtracién glomerular.
Pero como precaucién, cobicistat no estd indicado en
presentacion coformulada en sujetos con excrecién de
creatinina por debajo 70 ml/min.

Futuro
Estamos a la espera de la muy préxima aprobacién (a
principios de 2015) de dos nuevas formulaciones, que

incluyen los dos inhibidores de proteasa que se recomien-
dan de primera linea. Tanto darunavir como atazanavir
estdn a punto der ser aprobados en coformulaciones
fijas con cobicistat. La ventaja a considerar serd la simpli-
ficacién de terapias con regimenes de solo dos pastillas al
dia y que incluyen un inhibidor de proteasa.

Conclusion

Los inhibidores de proteasa reforzados se recomiendan,
tanto en el tratamiento de primera linea como en pacien-
tes que ya han experimentado tratamientos previos. Su
utilizacién, como parte del armamentario en las tera-
pias antirretrovirales, se remonta a 1996. Estos farmacos
tienen —ademds de su potencia antiviral- la ventaja de
una baja prevalencia de resistencia viral trasmitida y
una alta barrera genética. Podemos encontrarnos en un
momento importante de transicién en la evolucién del
tratamiento de VIH y en el desarrollo de las combina-
ciones fijas con inhibidores de proteasas.



