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RESUMEN

Objetivo: Elaborar un documento de consenso sobre recomendaciones clinicas para la asistencia en el
ambito sanitario de las mujeres con infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).
Meétodos: Se reunié a un panel de expertos designados por la Secretaria del Plan Nacional sobre el Sida
(SPNS) y GeSIDA que incluy6 médicos especialistas en medicina interna con experiencia en el ambito del
VIH, ginec6logos/as, pediatras y psicélogas, actuando 2 miembros del panel como coordinadoras. Se revisé
informacion cientifica hasta octubre de 2012 a partir de publicaciones y comunicaciones a congresos.
Como apoyo a las recomendaciones se utilizaron 2 niveles de evidencia: la fuerza de la recomendacién
seglin opinién del experto (A, B, C) y el nivel de evidencia empirica (1, 11, 111), ambos niveles basados en los
criterios de la Infectious Disease Society of America, ya utilizada en documentos previos de la SPNS/GeSIDA.
Resultados: Se proporcionan multiples recomendaciones para el manejo clinico de las mujeres con infec-
cién por el VIH, considerando tanto el proceso diagndéstico como posibles estrategias terapéuticas. Se
recomienda incorporar la perspectiva de género en la atencién sanitaria y promover la formacién diri-
gida a profesionales del ambito asistencial con el objetivo de evitar los sesgos de género. Con los datos
actuales disponibles parece que la eficacia del tratamiento es la misma en hombres y mujeres, sin que
exista ninguna limitacién en cuanto al uso de ningiin antirretroviral por este motivo. Las mujeres sus-
penden mas los tratamientos por causas distintas del fallo virolégico, por lo que se necesita un mejor
seguimiento de ellas.
Conclusiones: En este documento se presentan las recomendaciones para el abordaje de las mujeres con
infeccién por VIH. Debe ser multidisciplinar, teniendo en cuenta las diferencias que se puedan encontrar
en el diagnostico, en el desarrollo de la enfermedad y en el tratamiento en los hombres y las mujeres.

© 2012 Elsevier Espafia, S.L. Todos los derechos reservados.

Consensus statement on assistance to women with human immunodeficiency
virus infection in the health care sector

ABSTRACT

Objective: To develop a consensus document on clinical recommendations for the health care of women
with human immunodeficiency virus (HIV) infection.

Methods: We assembled a panel of experts appointed by the Secretariat of the National AIDS Plan
and GeSIDA that included internal medicine physicians with expertise in the field of HIV infection,
gynecologists, pediatricians and psychologists, and two panel members acting as coordinators. Scien-
tific information was reviewed in publications and conference reports up to October 2012. In keeping
with the criteria of the Infectious Disease Society of America, two levels of evidence were applied to sup-
port the proposed recommendations: the strength of the recommendation according to expert opinion (A,
B, C), and the level of empirical evidence (1, 11, 111), already used in previous documents from SPNS/GeSIDA.
Results: We provide multiple recommendations for the clinical management of women with HIV infec-
tion, considering both the diagnostic and possible therapeutic strategies. The consensus recommends
gender mainstreaming in health care, and promoting training for healthcare professionals in order to

¢ Los integrantes del panel de expertos se detallan en el anexo 1.
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avoid gender bias. With currently available data it seems that the effectiveness of the treatment is the
same in both men and women, there being no limitation as to the use of any antiretroviral for this reason.
Women have more treatments suspended for reasons other than virological failure, thus they require

better monitoring.

Conclusions: This document presents recommendations for addressing women with HIV infection. This
must be multidisciplinary, taking into account the differences that can be found in the diagnosis, disease
development, and treatment between men and women.

© 2012 Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Los datos del informe de ONUSIDA de 2012 reflejan que el
49% de las personas que viven en el mundo con infeccién por
el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) son mujeres'. En
Espafia, desde el inicio de la epidemia se han notificado un total de
82.009 casos de sida. En el informe epidemiolégico presentado en
junio de 2012, durante el afio 2011 se notificaron 1.038 casos de
sida, de los que el 21% eran mujeres. Esta proporcién se ha man-
tenido estable en los dltimos afios. La principal practica de riesgo
para la adquisicién de la infeccién en las mujeres son las relaciones
heterosexuales (80%). En el afio 2011 se notificaron 2.763 nuevos
diagnésticos de VIH, de los que el 17% fueron mujeres, siendo la
heterosexual la principal categoria de transmisién>. Al igual que en
Europa, en los Gltimos afios en Espafia ha aumentado el porcentaje
de personas extranjeras con infeccién por el VIH, representando el
38,4% de los nuevos diagnésticos de VIH, y el porcentaje de mujeres
en este grupo es del 45,9%. Segiin el area de procedencia, las mas
significativas son de Africa subsahariana (21,7%) y Sudamérica
(22,6%).

A pesar de estas cifras, su representaciéon en los ensayos
clinicos solo constituye entre el 12 y el 23% de la poblacién
estudiada®.

Una de las caracteristicas diferenciales de la infeccién en muje-
res conrespecto a los hombres es la mayor vulnerabilidad que estas
presentan, ya que estan sometidas a situaciones de discriminacion,
violaciones, violencia de género y falta de reconocimiento de dere-
chos fundamentales. Todo esto implica una mayor necesidad de
programas de prevencién, atencién y apoyo que tengan en cuenta
estas situacionesS,

En este documento se presentan las recomendaciones para el
abordaje diferenciado de las mujeres con infeccién por el VIH, rea-
lizando una revisién de la evidencia cientifica disponible de cada
uno de los aspectos que se incluyen.

Metodologia

Para la elaboracién de este documento se constituy6 un grupo
de expertos designados por la Secretaria del Plan Nacional sobre el
Sida (SPNS) y la Junta Directiva de GeSIDA. Este grupo esta com-
puesto por especialistas de medicina interna con experiencia en el
ambito del VIH, ginec6logos/as, pediatras y psicélogas, actuando
2 miembros del panel como coordinadoras.

Con esta revision, cada redactor/a escribe su capitulo y poste-
riormente el documento se discute y se consensia por todo el panel.
Se expone durante un periodo de tiempo en la web de las entida-
des promotoras para que los y las profesionales a los que va dirigido
y cualquier persona interesada puedan sugerir matices o cambios
que el Panel valorara para su inclusién.

La clasificacién de la fuerza y de la calidad de las recomenda-
ciones se realiza aplicando el sistema utilizado por la Sociedad
Americana de Enfermedades Infecciosas (IDSA) y el Servicio de
Salud Publica de Estados Unidos (tabla 1).

Paralarealizacién de los capitulos se ha efectuado una bisqueda
bibliografica en las siguientes bases de datos: Pubmed, UpToDate,

EMBASE, Tripdatabase, Cochrane Plus, DARE, Excelencia clinica,
Scielo, Doyma, Redalyc, Imbiomed, BVS biblioteca virtual en salud,
Cuidatge, Google scholar, Scirus, Sciencedirect, Ingentaconnect,
SAGE, Psycinfo e Informaworld.

Los descriptores que se han utilizado para las bdsquedas rela-
cionadas con los diferentes capitulos son: «VIH», «<mujer», «mujer
joven», «adolescente», «mujer mayor», «mujer menopausica»,
«salud sexual», «sexualidad», «conducta sexual», «infeccién por
el VIH», «sida», «personas VIH positivas», «PVVIH», «psicosexual,
«atencién médica», «calidad de vida», «prevencién positivar,
«servicios de salud» y «ambito hospitalario», «tumores no defini-
torios de sida» (TNDS), «acquired immunodeficiency syndromeb»,
«women», «female», «gender differences», «pharmacokinetics»,
«pharmacodinamics», «antiretrovirals», «gender bias», «clinical
practices», «sex differences», «health care», «attitude to health»,
«HIV», «social inequalities», «gender perspective», «pregnancy» y
«contraception», «violence women», asociandose posteriormente
términos como «HIV infected» y «sexual violence». Las revistas con-
sultadas han sido todas las relacionadas con la infeccién por el VIH,
mujeres, salud sexual y reproductiva, oncologia, ginecologia, pedia-
tria y salud mental recogidas en la bibliografia referenciada. Para
la elaboracién del capitulo sobre epidemiologia se han consultado
los informes de organismos internacionales y nacionales sobre la
epidemia de sida a través de las paginas institucionales oficiales en
la web. Los idiomas en los que se seleccionaron los articulos fueron
el inglés y el espafiol, y las referencias utilizadas para la elabora-
cién de estas recomendaciones incluyen revisiones sistematicas,
guias clinicas, ensayos clinicos, guias de practica clinica, estudios
de investigacion cuantitativa y cualitativa, asi como libros escri-
tos por personas expertas en aquellos capitulos que precisaron una
revisién conceptual, como es el caso de la perspectiva de género o
de la salud.

Tabla 1
Clasificacion de la fuerza y la calidad de las recomendaciones de la Sociedad Ame-
ricana de Enfermedades Infecciosas (IDSA) y el Servicio de Salud Ptblica de Estados
Unidos

Fuerza de la recomendacion

Nivel A Buen nivel de evidencia para apoyar la recomendacién
de uso

Nivel B Moderado nivel de evidencia para apoyar la
recomendacién de uso

Nivel C Escasa evidencia para apoyar la recomendaciéon

Calidad de la recomendacion

I Evidencia procedente de al menos un ensayo clinico
aleatorizado

Il Evidencia procedente de al menos un ensayo no
aleatorizado, bien disefiado, o bien de estudios de
cohortes, o de estudios analiticos de casos y controles
(preferiblemente de mas de un centro), o de series
temporales, o de resultados concluyentes obtenidos
en estudios experimentales no controlados

I Evidencia de opiniones de expertos, basada en la
experiencia clinica o en estudios descriptivos
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La practica clinica desde la perspectiva de género

La incorporacién de la perspectiva de género en la atencion
sanitaria implica atender las diferentes necesidades de mujeres y
hombres y evitar los sesgos de género. Desde el enfoque de género
en la salud se propone el modelo biopsicosocial, ya que toma en
cuenta cualidades biolégicas, psiquicas y sociales y estimula el
conocimiento mas integral del/de la paciente’.

En relacion con el profesional sanitario, se han descrito varios
factores que influyen en la incorporacién de la perspectiva de
género en la atencion clinica, como son:

- La formacién de profesionales sanitarios incluyendo especifica-
mente la perspectiva de género para lograr un cambio real®.

La relacién entre profesionales y pacientes, en la que se considera
que el sexo y la orientacién sexual de los profesionales influye
en el estilo de comunicacion de los y las profesionales y, por ello,
en la relacion con los y las pacientes®.

La incorporacién de la perspectiva de género en las guias de
practica clinica identificando los posibles sesgos en los distin-
tos apartados durante su elaboracién. Para ello es necesario que
las personas que participan en el grupo de trabajo asuman la
importancia de incorporar la perspectiva de género y mejoren
su formacién en relacién con este tema'©.

En relacién con las barreras que se pueden encontrar a la hora
de incorporar la perspectiva de género en la atencién clinica, se
han identificado como las mas significativas la débil sensibilidad y
conocimiento sobre la diversidad por parte de los/las profesiona-
les, los problemas de comunicacién entre pacientes y profesionales
y las dificultades relacionadas con la organizacién, como la falta
de tiempo o la no opcidén de los/las pacientes de elegir el sexo del
profesional que los atiende.

Recomendaciones

1. Es necesario promover la formacién dirigida a profesionales del
ambito asistencial desde el sistema de salud con el objetivo de
evitar los sesgos de género. (A-III)

2. Se debenidentificar las necesidades que tienen hombres y muje-
res incorporando la morbilidad diferencial, es decir, teniendo en
cuenta las diferencias que se puedan encontrar en el diagnéstico,
en el desarrollo de la enfermedad asi como en el tratamiento en
los hombres y en las mujeres. (A-1I)

3. Espreciso desarrollar y/o potenciar habilidades de comunicacién
de los y las profesionales con el fin de facilitar la identificacién de
necesidades psicosociales, vulnerabilidad y determinantes
sociales y mejorar la comunicacién entre profesionales y pacien-
tes. (B-III)

4. Se deberia aumentar la inclusién de las mujeres en los ensa-
yos/estudios clinicos para poder sacar conclusiones y poder
realizar un andlisis de las diferentes posiciones y funciones socia-
les que tienen hombres y mujeres con el fin de lograr disponer
de mayor produccién cientifica de este tipo de analisis. (B-III)

5. Se recomienda tener en cuenta los sesgos de género que se
pueden dar en la informacién, investigacién y atencién en la ela-
boracién de guias de practica clinica y recomendaciones para
este ambito. (B-III)

El ciclo vital de las mujeres y el virus de la
inmunodeficiencia humana

Adolescencia

Entre las adolescentes con infeccién por el VIH se diferen-
cian 2 poblaciones: las que han adquirido la enfermedad por

transmisién perinatal y las que lo han hecho por practicas de riesgo,
teniendo este Gltimo grupo unas caracteristicas muy similares a
las mujeres adultas en cuanto a inicio de tratamiento y a aspectos
psicosociales.

Uno de los aspectos mas importantes en esta etapa es la reve-
lacién de la enfermedad. La adolescente con infeccion por el VIH
puede tener diferentes reacciones ante la revelacién, ya que en
el momento de enfrentarse a su enfermedad puede desarrollar
trastornos de identidad para las relaciones sociales con el conse-
cuente aislamiento y ansiedad secundaria a la incertidumbre sobre
el futuro. Por ello es fundamental que la revelacién sobre la enfer-
medad se realice de forma individualizada, adaptandose siempre
a las caracteristicas psicolégicas, madurativas y sociales de cada
adolescente y contando con apoyo psicolégico siempre que sea
posible!!,

Existen una serie de herramientas que pueden servir para faci-
litar esta revelacién:

- Periodo de ocultaciéon. Se debe aprovechar para hablar sobre el
curso de la enfermedad, la necesidad de tratamiento crénico y la
importancia de la adherencia, favoreciendo siempre las preguntas
por parte de la nifa.

- Revelacién. La revelacion de la enfermedad va a llevar asociada
otras revelaciones familiares, y por ello es fundamental la par-
ticipaciéon de un equipo multidisciplinar, o en su defecto apoyo
psicolégico, para que la adolescente llegue a la aceptacién con las
menores secuelas psicolégicas posibles. Se ha comprobado una
asociacion significativa entre la revelacién de la enfermedad y la
disminucién de la adherencia al tratamiento debido al impacto
emocional.

Fase post-revelacién. Es fundamental el seguimiento psicolégico

posterior de la adolescente y su familia para evitar conflictos emo-

cionales. Los trastornos que con mas frecuencia se producen son:
ansiedad, depresién, miedo y trastornos de conducta.

En relacién con el inicio del tratamiento antirretroviral (TAR),
las adolescentes infectadas en esta época deben iniciarlo segin
los criterios establecidos para la poblacién adulta. Sin embargo,
en las infectadas perinatalmente la adolescencia es el momento
de realizar simplificaciones de tratamiento favoreciendo el uso de
pautas de una Gnica dosis diaria (QD) o coformulaciones de farma-
cos antirretrovirales (FAR). Las dosis de persona adulta se utilizaran
a partir de estadio de maduracién sexual Tanner V2,

No se debe olvidar el riesgo de embarazo de la mujer en esta
edad y, por tanto, la posibilidad de teratogenia con efavirenz (EFV)
o la interaccién entre antirretrovirales (ARV) y determinados anti-
conceptivos. Se debera explicar a la adolescente la importancia de
la adherencia asi como ensefiarle a resolver situaciones que pongan
en riesgo dicho cumplimiento, ya que entre el 25 y el 30% se decla-
ran no adherentes habituales al TAR segiin diferentes estudios, y no
existen diferencias entre hombres y mujeres.

La mejor pauta terapéutica sera aquella que se tome adecua-
damente. Por ello, debemos facilitar el uso de formulaciones que
permitan una tnica dosis diaria (QD) o que contengan varios ARV
(combos), para favorecer el cumplimiento e interferir lo menos
posible en la calidad de vida de la paciente.

La toxicidad metabdlica es frecuente, especialmente las altera-
ciones del metabolismo lipidico. Se observan en las adolescentes
de mayor edad que han recibido inhibidores de la proteasa (IP)
(sobre todo entre 10-15afios) o que se encuentren en estadio
clinico B o C, y su importancia radica en las posibles consecuencias
en la edad adulta, ya que se ha demostrado que niveles elevados
de colesterol LDL medidos entre los 12-18 aflos se corresponden
con un incremento en el grosor de la capa intima de la arteria
carétida en la edad adulta’3. Las intervenciones para el control de
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las alteraciones lipidicas incluyen medidas higiénico-dietéticas,
modificacién de FAR y utilizacién puntual de hipolipemiantes.

Enrelacién con las alteraciones de la distribucién de la grasa cor-
poral, su importancia radica en las consecuencias negativas a nivel
tanto psicol6gico como de estigmatizacion social y en la adheren-
cia terapéutica. En estudios que valoran la acumulacién de grasa
abdominal medida por DEXA o RM se encuentra una incidencia
casi del doble en adolescentes mujeres que en varones. Ademas
de las recomendaciones mencionadas en el apartado anterior, se
puede valorar la cirugia reparadora en adolescentes con pubertad
completa, y siempre que los cambios en la distribucién de la grasa
interfieran de forma negativa tanto en el cumplimiento terapéutico
como en la calidad de vida.

En lo que se refiere a las alteraciones del metabolismo 6seo, un
estudio recientemente publicado muestra que las nifias infectadas
presentan una densidad mineral 6sea total y lumbar mas baja que
las no infectadas, siendo la diferencia mas pronunciada en la puber-
tad avanzada (Tanner V), aunque sin diferencias estadisticamente
significativas'.

La intervencién sobre el estado nutricional de las jovenes es la
que supone un mayor impacto en la adquisiciéon del pico de masa
6seal.

En cuanto a la frecuencia de las alteraciones neurocognitivas,
no solo va a depender de la evolucién de la propia enfermedad
o del tratamiento recibido, sino también de factores ambientales y
socioeconémicos que rodean a las familias de los y las adolescentes.
No debemos olvidar que hasta el 50% de estos/as adolescentes son
huérfanos/as de padre o madre y el 20% viven con familia extensa
o adoptiva. Por todos estos condicionantes, el/la adolescente debe
ser tratado/a globalmente en la esfera biopsicosocial.

Sexualidad/embarazo

Es fundamental establecer una informacién adecuada y pre-
coz, haciendo participes a los cuidadores. Ademas, es necesaria
una evaluaciéon ginecolégica periédica de la adolescente infec-
tada sexualmente activa, incluyendo cribado del virus del
papiloma humano (VPH) y examen citolégico'.

e Anticoncepcion. Las adolescentes activas sexualmente pueden uti-
lizar, junto con el método de barrera, anticonceptivos orales para
evitar embarazos no deseados. En algunos casos es necesario el
uso de la pildora anticonceptiva de emergencia.

e Vacuna VPH. Es recomendable la administracién de la vacuna
frente a VPH en adolescentes con infeccién VIH.

e Embarazo. Es necesaria una buena planificacién orientada por
especialistas en planificacién familiar y retrasar el embarazo
hasta edades mas tardias.

Recomendaciones

1. Se recomienda informar individualmente a las adolescentes
sobre el diagndstico de lainfeccién por el VIH con la participacién
de un equipo multidisciplinar, adaptandose a sus caracteristicas
madurativas y sociales. (C-111)

2. Se recomiendan el uso de pautas terapéuticas sencillas, eficaces
y poco téxicas con el objetivo de mejorar la calidad de vida de
las adolescentes. (B-II)

3. Se aconsejan medidas dietéticas y ejercicio fisico en el trata-
miento de las alteraciones de la distribucién de la grasa corporal.
(B-1I) Se reservara la cirugia reparadora para las adolescentes con
lipoatrofia facial grave con repercusion fisica y/o psiquica impor-
tante y siempre que hayan completado el crecimiento. (C-1II)

4. Cuando se realice una DEXA para valorar la densidad mineral
6sea, esta se debe valorar teniendo en cuenta tanto la edad, la
talla y el peso como el estadio Tanner de la adolescente. (B-II)

5. Laadolescente con infeccion VIH debe recibir la vacunacién espe-
cifica frente al virus del VPH. (A-II)

6. Se deben utilizar métodos de barrera, aunque ocasionalmente
se puede asociar anticoncepcién oral para prevenir embarazos
no deseados. (B-1Il) La pildora anticonceptiva poscoital no esta
contraindicada. (C-III)

7. Se recomienda el apoyo psicolégico y el seguimiento por uni-
dades multidisciplinares para conseguir una buena adherencia
tanto al TAR como a los controles médicos. (C-III)

Salud reproductiva. Embarazo y contracepcion

Para poder ejercer medidas preventivas de la transmisién
vertical es esencial saber si la gestante estd infectada por el VIH;
por ello, se recomienda aplicar el cribado de la infeccién por el VIH
de forma general a toda la poblacién de mujeres embarazadas'”.
Este cribado ha de realizarse siempre, a menos que ella decline su
consentimiento (estrategia conocida como opt-out). Idealmente,
toda mujer deberia conocer su serologia frente al VIH antes de
intentar el embarazo. Ademas, a todas las gestantes cuya serologia
sea desconocida en el momento del parto, en el posparto inme-
diato o en un ingreso obstétrico durante el tercer trimestre de la
gestacion se les debe realizar con caracter urgente una prueba
serolégica rapida, lo que facilita la implantacion de ciertas medidas
preventivas. Por otro lado, en la actualidad la Sociedad Espafiola
de Obstetricia y Ginecologia (SEGO) recomienda la repeticién
universal del cribado en el tercer trimestre con el objetivo de
identificar la seroconversién durante el embarazo's.

Se recomienda, antes de planificar un embarazo, un control
estricto de la infeccién para disminuir al maximo el riesgo de trans-
misién vertical. En caso de parejas serodiscordantes que planean
un embarazo se recomienda una evaluacién especifica por parte de
una persona experta!”'9 para informar de las opciones: concep-
cién natural bajo TAR, evaluacién previa de la fertilidad y técnicas
de reproduccién asistida; véase «<Recomendaciones de la Secreta-
ria del Plan Nacional sobre el Sida, el Grupo de Estudio de Sida
(GeSIDA/SEIMC), la Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia
(SEGO) y la Asociacién Espafiola de Pediatria (AEP) para el segui-
miento de la infeccién por el VIH en relacién con la reproduccion,
el embarazo y la prevencién de la transmision vertical».

La contracepcién es un elemento esencial de la atencién a las
mujeres con infeccién por el VIH!720, Facilitar el acceso a ella favo-
rece la planificacién de los embarazos bajo circunstancias 6ptimas.

Recomendaciones

1. El test del VIH debe efectuarse a toda mujer embarazada. (B-1II)
Si hay practicas de riesgo debe repetirse en el tercer trimestre
(C-11), si bien actualmente se puede recomendar la realizacion
universal del test de cribado en el tercer trimestre. (C-III)

2. En las mujeres que llegan al parto sin conocer su estado serold-
gico se debe hacer un test rapido, ya que la cesarea programada
reduce la transmisién en un 50%. (B-1I)

3. Respecto al control del embarazo en las mujeres con infeccién
por el VIH, se recomienda la evaluacién periédica del estado
inmunolégico y virolégico y el seguimiento en centros especia-
lizados con equipos multidisciplinares con experiencia en este
ambito. (C-111)

4, Idealmente, la anticoncepcién en las mujeres con infeccién por
el VIH ha de combinar un método de barrera y otro adicional.
(B-111)

5. La prescripciéon de ARV debe tener en cuenta el uso actual o
planificado de anticonceptivos. Los contraceptivos hormonales
interaccionan con distintos FAR, por lo que se recomienda con-
sultar dichas interacciones y, en todo caso, complementarlos con
un método de barrera. (B-III)
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Tabla 2
Evaluaciones rutinarias en las mujeres infectadas por VIH con menopausia

Procedimiento Frecuencia

Evaluacién ginecoldgica
Visualizacién de genitales
externos, vagina y cérvix,
examen pélvico bimanual
y tacto rectal

Citologia vaginal/de cérvix
Cribado (Papanicolaou)

Basal, anual o con mayor frecuencia si
hay problemas

Basal y a los 6 meses, después
anualmente mientras sea normal. Las
citologias anormales se repetiran cada
3-6 meses o hasta tener 2 citologias
normales

Basal y anualmente en mujeres con
historia de condilomas anogenitales, o
citologia patoldgica vaginal o cervical
Anual si: la histerectomia se realizé por
displasia de alto grado, VPH anogenital,
displasia de cérvix, o carcinoma

En histerectomia supracervical

En histerectomia de causa desconocida
Si persiste cualquier tejido cervical
RPR o VDRL para sifilis con
confirmacién de los positivos por una
prueba especifica. Basal y anual; cada
3 meses en pacientes con
comportamiento de alto riesgo activo
Gonorrea y Chlamydia: basal y anual
Anual, desde los 40 afios

Basal en la menopausia y después de
los 50 afios. La frecuencia posterior no
esta determinada

Calculo del riesgo y control de los
factores en cada visita

Cribado una vez al afio si no existe

Citologia anal
Citologia de cérvix

tras histerectomia

Cribado de ITS

Mamografia
Densidad mineral 6sea (DEXA)

Riesgo cardiovascular

Alteraciones cognitivas

deterioro
Evaluacién de depresién Cribado una vez al afio si no existe
y ansiedad clinica
Climaterio

En las guias actuales del TAR del adulto, la edad no supone un
hecho diferencial para elegir un régimen antirretroviral u otro, pero
sique es considerada (> 50 afios) para recomendar el inicio mas pre-
coz del TAR?!. El TAR es especialmente importante para evitar el
deterioro cognitivo asociado a la infeccién por VIH y otros episo-
dios no sida, que en las mujeres mayores se sumaria a los que se
producen por el envejecimiento.

Algunas de las toxicidades mas habituales del TAR son a la vez
condiciones que se observan con mayor frecuencia en la meno-
pausia: la dislipidemia, la resistencia a la insulina, la diabetes y la
hipertension arterial, lo que supone una mayor dificultad en cuanto
al diagnéstico y el manejo de estos problemas. Algo similar sucede
con la pérdida de densidad mineral 6sea que se ha relacionado con
la menopausia (el 2-6% en los 2 primeros afios) y con el inicio del
TAR, especialmente con algunas pautas.

Las interacciones medicamentosas y las toxicidades severas
deberan ser tenidas muy en cuenta en las mujeres posmenopau-
sicas.

Las mujeres con VIH presentan con mas frecuencia menopau-
sia precoz y tienen una sintomatologia mas acusada?2. Siempre se
debe recomendar la realizacion de ejercicio, el control del peso,
una dieta equilibrada rica en calcio y no fumar. Asi mismo, se reco-
mienda realizar seguimiento periédico con el fin de identificar y
diagnosticar de forma precoz patologias asociadas a la menopausia
y al VIH (tabla 2).

Recomendaciones

1. Todas las mujeres, independientemente de su edad, deben reci-
bir consejo e informacién sobre las estrategias para reducir la

transmisién y tener acceso al diagnéstico precoz de la infeccién
por VIH. (A-111)

2. Se deben seguir las recomendaciones habituales del TAR en el
adulto, con especial mencién al inicio mas temprano del TAR
recomendado en mayores de 50afios para evitar el deterioro
inmunolégico y el desarrollo de episodios no sida. (B-1I)

3. Dadas las posibles patologias concomitantes y la polimedicacién
a la que estan expuestas las mujeres en la menopausia y en la
posmenopausia, se deben evaluar y tratar los sintomas y signos
relacionados con las reacciones adversas y valorar las interaccio-
nes medicamentosas en cada revisiéon y siempre que se produzca
un cambio clinico o en la medicacién. (A-III)

4, Se recomienda evaluar la edad de aparicién de la menopausia,
los sintomas asociados a ella y otros problemas tales como el
riesgo cardiovascular, la reduccién de la densitometria ésea, los
problemas emocionales y el envejecimiento prematuro, dando
las recomendaciones generales aceptadas para estas patologias
y evaluando la pauta de TAR, por si no fuera la mas adecuada.
(A-111)

Evolucion de la infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana en la mujer

Aunque existen datos discrepantes, estudios en seroconverso-
res ya demostraron que las mujeres presentaban cifras de CD4 mas
elevadas tanto en el momento de la seroconversién como en el
momento del diagnéstico de siday de la muerte. Respecto ala carga
viral VIH en la poblacién adulta, varios estudios han observado que
tras la seroconversién las mujeres presentan niveles de carga viral
inferiores a los de los hombres?3. Existen diferentes estudios que
muestran que las mujeres tienen concentraciones de carga viral de
VIH hasta un 41% inferiores a las de los hombres, tras ajustar por el
nivel de linfocitos CD4%3%4, La repercusion clinica de estos hallaz-
€0s no parece que tenga relevancia ni en la progresién a sida ni en
la mortalidad?3.

Los estudios sobre la evolucién clinica de las mujeres que
responden al TAR muestran informacién contradictoria. Unos
seflalan que no existen diferencias en cuanto a parametros
inmunovirolégicos?>, mientras que otros demuestran una mejor
respuesta inmunovirolégica en las mujeres, tanto naives como pre-
tratadas, con tasas de progresién a muerte y sida mas lenta, sin
que estas diferencias sean explicables por una mayor adherencia al
tratamiento?6.

Recomendaciones

1. Son necesarios estudios bien disefiados que aporten informacién
sobre las posibles diferencias en la evolucién inmunovirolégica
y clinica entre hombres y mujeres y valorar la repercusiéon que
dichas diferencias pudieran tener sobre las recomendaciones del
TAR en funcién del sexo. (C-III)

Neoplasias en la mujer con infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana

Todos los tumores que aparecen en los pacientes con infeccién
por VIH, con la excepcién légica de la neoplasia cervical intrae-
pitelial (CIN), pueden afectar tanto a hombres como a mujeres.
Existen, ademas, neoplasias que por su naturaleza aparecen espe-
cificamente en la mujer y en las que la coexistencia de la infeccién
VIH hace que su comportamiento clinico y la actitud terapéutica
sean, en ocasiones, diferentes?’-29,

Dentro de los tumores que aparecen exclusivamente en la mujer,
el carcinoma de cérvix es el més frecuente®. En la década de los
noventa se estableci6 que el VPH era el factor etiol6gico del cancer
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Citologia

Normal

Anormal

Si
PCR VPH

Positiva Negativa
Control Control
Semestral Anual

Ascus LSIL HSIL

Colposcopia biopsia

Figura 1. Actitud a seguir tras la primera citologia para cribado de carcinoma de cérvix en las mujeres con infeccién por VIH.
ASCUS: células escamosas atipicas de significado incierto; HSIL: lesién escamosa intraepitelial de alto grado; LSIL: lesién escamosa intraepitelial de bajo grado.

cervical de células escamosas y se identificaron los genotipos rela-
cionados con el mismo, encontrandose en casi el 100% de los casos.
Es un tumor de crecimiento lento, y los sintomas mas frecuentes
son el flujo y/o el sangrado vaginal, y sobre todo la hemorragia
postcoital, aunque en la mayoria de las ocasiones suele ser asin-
tomatico. Debe realizarse siempre una citologia y una colposcopia
con biopsia si la primera muestra algtn tipo de displasia o si existen
lesiones sospechosas en la exploracion fisica. Las revisiones con test
de Papanicolaou deben efectuarse cada 6 meses tras el diagnéstico
del VIH y anualmente una vez obtenidos 2 resultados negativos. Si
la paciente es portadora de VPH, se aconseja que la revision sea
cada 6 meses (fig. 1). Una actitud semejante se adopta para el diag-
néstico precoz del carcinoma anal, también relacionado con el VPH
(fig. 2).

Ademas de la terapia especifica de la neoplasia, debe adminis-
trarse TAR de forma precoz, lo que contribuye a mejorar la situacién
inmunolégica, al aclaramiento del VPH, e incluso en ocasiones
puede facilitar la regresién de un CIN.

Los casos de carcinoma de mama y de cuerpo uterino publicados
en mujeres con infeccién por el VIH son escasos?’-29.31.32,

Recomendaciones

1. En el primer afio tras el diagnéstico de la infeccién por el VIH
se recomienda realizar 2 citologias cervicales (una cada 6 meses)
y, si ambas son normales, se repetira una citologia anual, inclu-
yendo inspeccién del ano, de la vulva y de la vagina. (C-II) En el
caso de que se realice la prueba diagnéstica de PCR para VPH,
la deteccién de un subtipo de alto riesgo oncogénico obligaria a
realizar citologia y determinacion de VPH cada 6 meses. (C-II)

2. Eltratamiento del cancer invasivo sigue las mismas pautas que el
que serealizaen mujeres no infectadas por el VIH (C-11), debiendo
ademas iniciarse TAR de manera precoz. (A-1l)

3. Para las mujeres con infecciéon por el VIH seria recomenda-
ble la administracién de la vacuna frente al VPH, tanto la

tetravalente (serotipos 6, 11, 16 y 18) como la bivalente (seroti-
pos 16 y 18), para prevenir el desarrollo de carcinoma de cérvix,
de ano y de vulva y vagina. La utilizacién de la tetravalente pro-
porciona también proteccion frente a las verrugas anogenitales.
(B-11)

Tratamiento antirretroviral en las mujeres
Datos farmacocinéticos

Existen todavia muchas incégnitas sobre la influencia del sexo
en la farmacocinética de los ARV. No obstante, la escasa informa-
cién disponible apunta a que los niveles de muchos de los FAR mas
utilizados son mayores en las mujeres que en los hombres, y por el
contrario, el aclaramiento es menor en las mujeres. En ocasiones
estos hallazgos se han relacionado con una mayor incidencia de
efectos adversos, y en algunos casos se han asociado a una mayor
rapidez en alcanzar la supresién virolégica.

En el caso de los analogos de nucleésido (AN), se ha observado
que las mediciones de trifosfato intracelular de zidovudina (ZDV)
y lamivudina (3 TC) obtenidas en mujeres son mayores que las de
los hombres, y que ademas las mujeres alcanzan la supresion viro-
l6gica, con ARN VIH <50 copias/ml, 2 veces mas rapido. En el caso
de abacavir en tratamiento combinado, administrado en QD o en
BID, el grupo de las mujeres muestra una exposicion distinta a la
de los hombres, siendo un 38% mayor de ABC AUCy_»4, ajustados a
peso y un 81% mayor del metabolito activo®3. Con respecto a teno-
fovir, apenas existe informacién, Pruvost et al.3*, tras realizar un
estudio piloto en el que se analizaron diversos parametros farma-
cocinéticos, obtuvieron que la concentracién minima media de TDF
difosforilado fue superior en el grupo de mujeres con respecto al
de varones.

En relacion con los AN no anédlogos de nucle6sidos, la nevirapina
es uno de los pocos farmacos que precisa modificaciones especificas
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Citologia anal
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anual ana
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Tratamiento

Anuscopia con biopsia

Normal - ascus
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Tratamiento

Figura 2. Esquema para el diagnéstico y manejo de la displasia anogenital asociada al VPH para cribado del carcinoma anal en las mujeres con infecciéon por VIH.
ASCUS: células escamosas atipicas de significado incierto; HSIL: lesién escamosa intraepitelial de alto grado; LSIL: lesién escamosa intraepitelial de bajo grado.

Modificado de: http://clinicaloptions.com/ccohiv2008.

en cuanto a la utilizacién en ambos sexos por el riesgo de toxicidad
hepatica en correlacién con los niveles de linfocitos CD4>.

Los parametros farmacocinéticos de EFV muestran una gran
variabilidad interpaciente, y esta particularidad tiene una impor-
tante trascendencia clinica. Los pacientes con baja exposicién
tienen un riesgo aumentado de presentar fracasos terapéuticos,
y aquellos con niveles elevados pueden sufrir reacciones adver-
sas. Se ha establecido el rango terapéutico del farmaco entre 1,0 y
4,0 mg/1. Burger et al.>6 analizan los niveles plasmaticos de EFV en
255 pacientes y demuestran que la concentracién media plasmatica
en mujeres es mayor que la observada en varones: 4,0 y 2,8 mg/I,
respectivamente. No se observan diferencias segin el peso corpo-
ral, la utilizacién de anticonceptivos o la presencia del polimorfismo
CYP2B6, C1459T. Los autores concluyen que el sexo femenino es un
factor de riesgo para presentar toxicidad relacionada con EFV.

Existe poca informacién sobre el efecto del sexo en la farmaco-
cinética de la etravirina, pero al menos un estudio ha demostrado
que no existen diferencias significativas®”’.

En relacién con los IP, Umeh et al.>® han realizado el {inico
estudio prospectivo disefiado para valorar si existen diferencias far-
macocinéticas de lopinavir y ritonavir entre hombres y mujeres. Los
resultados de los parametros farmacocinéticos de lopinavir fueron

similares en ambos grupos independientemente de la formulacién
como capsulas blandas o como tabletas. Sin embargo, las mujeres
presentaron una mayor concentracién media de ritonavir, medida
como AUCq_121, el 31% superior a los hombres con la formulacién
de capsulas blandas y el 35% mayor con las tabletas. Igualmente, el
aclaramiento de ritonavir fue menor en mujeres: 24% menos en la
formulacion de capsula blanda y 26% inferior en la dosificacién en
tabletas.

En un subandlisis del estudio GRACE se efectuaron andlisis far-
macocinéticos en un grupo reducido de pacientes (18 mujeres y
12 hombres) en la cuarta semana de haber iniciado tratamiento con
darunavir potenciado a dosis de 600 mg cada 12 h. Se obtuvo que la
exposicion media de DRV (AUC;, ) fue aproximadamente un 20%
superior en las mujeres en comparacién con la obtenida en los varo-
nes. La media de exposicién aritonavir (AUCy, ) fue el 70% superior
alos hombres>°. Sin embargo, este estudio farmacocinético se repi-
ti6 en las semanas 8, 24 y 48 incluyendo muestras de 248 mujeres
y 128 hombres, sin que se encontraran diferencias significativas en
AUC;51, ni en la concentracién valle®0,

El comportamiento de los farmacos en el embarazo se desarrolla
con mas detalle en otro documento especifico sobre recomendacio-
nes en relacién con infeccién por el VIH y embarazo?!.
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Recomendaciones

1. Se deben disefiar estudios en los que se investigue especifica-
mente la utilizacién de combinaciones de TAR en la mujer no
gestante. (B-1I)

2. Se aconseja la realizacién de niveles de firmacos y considerar un
ajuste en la dosificacién de estos en las pacientes que presenten
toxicidad. (A-III)

Eficacia del tratamiento antirretroviral

En un metaandlisis recientemente publicado cuyo objetivo era
valorar si existian diferencias segiin el sexo, en cuanto a la eficacia
y la seguridad de lopinavir/r, se analizaron 7 ensayos clinicos alea-
torizados y prospectivos (M97-120, M98-863, M99-056, M02-418,
MO05-730, M10-336 y M06-802) que incluyeron 492 mujeres y
no se observaron diferencias estadisticamente significativas a las
48 semanas, tanto en pacientes naives como en pretratadas®!.

Se ha visto que la eficacia de nelfinavir, fosamprenavir y lopina-
vir, tanto en pautas QD como BID (estudio 418 y metaanalisis)*!42,
de atazanavir (CASTLE)*?, de darunavir/r (POWER y ARTEMIS)
4445 y de EFV (PEARLS)* es similar en hombres y mujeres. Sin
embargo, en el ACTG 5202 se observa un mayor namero de fallos
virolégicos en mujeres que reciben pautas que incluyen atorvas-
tatina (ATV)/r en comparacién con los hombres y con las mujeres
en tratamiento con EFV#’. Recientemente se han publicado
3 metaanalisis también con resultados contradictorios*3->9,

Los resultados del estudio GRACE demuestran que a las
48 semanas no hubo diferencias significativas en cuanto a la
respuesta al tratamiento entre mujeres y hombres. Sin embargo,
si se observd una mayor tasa de suspensiones de tratamiento en
mujeres (32,8% vs 23,2%), y los motivos mas frecuentes fueron
las pérdidas de seguimiento y los efectos adversos. Estos datos
en cuanto al abandono de tratamiento son coincidentes con los
observados en estudios de cohortes®! y en el metaandlisis de
los estudios de lopinavir/r*!.

En cuanto a los nuevos farmacos, se han comunicado los datos
del estudio REALMRK a las 48 semanas tras el inicio de trata-
miento, sin que se observaran diferencias en cuanto al niimero de
efectos adversos y de suspensiones de tratamiento en los distintos
grupos®2. También se ha presentado el subanalisis por sexos de los
estudios ECHO y THRIVE?? sin encontrar diferencias significativas,
sobre todo si la adherencia es superior al 95%, y los del ARIES a
144 semanas con el mismo resultado con ATV no potenciada®*.

Recomendaciones

1. El inicio y los objetivos del TAR son los mismos en las mujeres
que en los hombres. (A-1)

2. Con los datos actuales disponibles parece que la eficacia del tra-
tamiento es la misma en hombres y en mujeres, sin que exista
ninguna limitacién en cuanto al uso de ningtin antirretroviral por
este motivo. (A-1)

3. Las mujeres suspenden mas los tratamientos por causas distintas
del fallo virolégico, por lo que se necesita un mejor seguimiento
de ellas. (A-1)

Toxicidad del tratamiento antirretroviral

En la cohorte ICONA se analizaron las causas de suspension
de tratamiento en 3 periodos distintos: TAR precoz (1997-1999);
intermedio (2000-2002), y reciente (2003-2007). Se observé un
incremento progresivo del porcentaje de mujeres que iniciaban
TAR, y que en este grupo de mujeres era mas probable que se modi-
ficase el TAR inicial, al igual que en el de los pacientes con infeccién
por virus de la hepatitis C. Las causas de la mayor suspensiéon

en las mujeres fueron por presentar mas efectos adversos y peor
adherencia®>.

Se ha descrito el sexo femenino como factor de riesgo para el
desarrollo de hiperlactacidemia®®, asi como de anemia, neuropatia
y pancreatitis®’.

En cuanto a los no andlogos de nucleésidos de primera
generacion, existen diferencias entre nevirapina y EFV. Nevirapina
no debe utilizarse en mujeres naives con CD4 > 250 células/mm?3; no
obstante, cuando se administra como consecuencia de un cambio
del TAR por toxicidad o como simplificacién en pacientes con carga
viral indetectable, el nimero de CD4 no se correlaciona con una
mayor toxicidad®®. Con respecto a los efectos secundarios del EFV,
un estudio reciente muestra que las mujeres tienen mayor riesgo
de suspender el tratamiento que los varones, y la causa fundamen-
tal es la aparicién de efectos secundarios en el sistema nervioso
central®®.

Los IP, en general, dan lugar a una mayor incidencia de
efectos adversos gastrointestinales, como nduseas y vomitos, en
mujeres*!-#4, Se han descrito distintos aspectos que pueden deter-
minar la necesidad de ajuste de dosis de medicacién en las mujeres
y que pueden influir en una mayor toxicidad: diferencias en cuanto
a peso e indice de masa corporal, perfil hormonal cambiante, cifras
medias de hemoglobina menores que en hombres y distintos nive-
les de citoquinas plasmaticas®C.

Uno de los primeros trabajos en los que se estudi6 el riesgo de
cardiopatia isquémica en las mujeres fue el andlisis de los datos
incluidos en la base del seguro Medi-Care de California (Medi-Cal)
entre 1994 y 2000. El riesgo relativo observado de enfermedad
coronaria en las mujeres infectadas fue de 1,67 (IC95%: 1,41-1,97)
frente a las no infectadas en edades comprendidas entre 35 y
44 afios®!.

También se han publicado datos sobre prevalencia de sin-
drome metabdlico en mujeres infectadas. Los factores de riesgo
de aparicién de sindrome metabdlico fueron los tradicionales
(edad, raza, IMC y habito tabaquico), mayor carga viral y uso
de estavudina, actuando la toma de nevirapina como elemento
protector®?,

Asi mismo, se han revisado los aspectos metabélicos en los ana-
lisis por sexos de los estudios M05-730 y GRACE. En el M05-730
basalmente las mujeres tenian niveles mas elevados de coleste-
rol HDL y de triglicéridos comparados con los hombres (p<0,001).
En la semana48 se observé un mayor incremento en la cantidad
total de triglicéridos en hombres que en mujeres y un incre-
mento de colesterol HDL superior en mujeres®?. En el GRACE las
mujeres tenian el mismo perfil lipidico en el momento basal, y
el mismo perfil de cambio en la semana48: mayor incremento
en las cifras de colesterol HDL y menor elevacién de la cifra de
triglicéridos®*.

Otro punto importante a considerar es la existencia de altera-
ciones del metabolismo 6seo (osteopenia y osteoporosis). Aunque
en los distintos estudios se ha descrito una mayor incidencia de
osteopenia y osteoporosis en las pacientes con infeccién por VIH, el
papel del TAR no esta claro®>-67, Algunos autores concluyen que no
se deberealizar una DEXA de rutina, sino solamente en las pacientes
de alto riesgo.

Recomendaciones

1. Son necesarios mas estudios en mujeres para valorar las toxici-
dades y los efectos adversos a largo plazo del TAR. (A-I)

2. Dadas las diferencias en cuanto a perfil metabdlico y redistribu-
cién de grasa corporal en hombres y mujeres, es fundamental la
correctavaloracion de los mismos para actuar de forma adecuada
desde el punto de vista tanto preventivo como terapéutico. (A-1I)

3. El correcto anadlisis de la toxicidad precoz del TAR, especialmente
en mujeres, es fundamental para mantener su eficacia. (A-1)
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Adherencia

A pesar de no existir estudios comparativos, se dispone de datos
que muestran una peor adherencia en mujeres>>.

Existen diferentes factores relacionados con la adherencia,
que se pueden subdividir en 4 grandes grupos: relacionados con
el paciente, relacionados con la enfermedad, relacionados con el
tratamiento y relacionados con el personal sanitario. (Véase
«Recomendaciones GeSIDA/SEFT/SPNS para mejorar la adherencia
al tratamiento antirretroviral».)

No existen estudios especificos en mujeres para la medicién de
la adherencia. Las estrategias deben empezar ya en la primera visita
y deben ser continuas en el tiempo. La valoracion del paciente debe
ser multidisciplinar, considerando ya desde el principio todos los
factores que pueden influir en la adherencia al tratamiento.

Los métodos para mejorar la adherencia deben ser individuali-
zados en cada caso.

Recomendaciones

1. La adherencia es el factor principal para conseguir el control
inmunovirolégico de los pacientes con infeccién por el VIH. (A-1)

2. Las mujeres pueden tener una adherencia menor por peor
tolerancia al tratamiento, mas clinica ansioso-depresiva, peor
soporte psicosocial y por el rol de cuidadora caracteristico de
las mujeres. (A-II)

3. Debemos disefiar estrategias de control, soporte y tratamiento
que cubrantodasy cadaunade les necesidades de la mujer. (A-11I)

Interacciones especificas con la anticoncepcién hormonal

Los métodos anticonceptivos hormonales e intrauterinos en
general se han mostrado seguros en mujeres con infeccién por
el VIH5869, La anticoncepcién hormonal no parece interferir en
la progresién de la enfermedad ni con la eficacia del TAR®?, pero
las interacciones de los anticonceptivos hormonales y los farmacos
ARV pueden conducir a efectos indeseables (tabla 3). Los niveles
plasmaticos del etinilestradiol y/o de noretindrona pueden aumen-
tar al ser inhibido su aclaramiento, o disminuir al ser inducido’%-74,

El descenso de los niveles plasmaticos de las hormonas, por
su parte, traeria consigo la disminucién de su eficacia anticoncep-
tiva y el riesgo de embarazo, asi como alteraciones menores, como
menorragias de los ciclos menstruales.

La repercusién clinica de estas interacciones es debida al
estrecho rango terapéutico de los estrégenos/progestagenos. Sus
mecanismos intimos no estain completamente aclarados pero inclu-
yen, sin duda, la induccién/inhibicién de la glucuronizacién y de los
CYP1A2 y CYP3A4.

Deberia considerarse el efecto del acetato de medroxipro-
gesterona depot (Depo-Progevera) en pacientes con osteoporosis
establecida o con factores de riesgo para padecerla, por su efecto
negativo sobre la densidad mineral 6sea’>.

Recomendaciones

1. La prescripcién de ARV debe tener en cuenta el uso actual o
planificado de anticonceptivos. (A-11I)

2. Se recomienda sustituir y/o complementar diferentes métodos
anticonceptivos para evitar los efectos no deseados debido a las
interacciones con los FAR. (A-11I)

Tratamiento antirretroviral durante el embarazo

El principal objetivo en una mujer gestante es la prevencién de
la transmisién materno-infantil, y para ello, es fundamental que la
mujer embarazada infectada por el VIH realice TAR, independien-
temente del nimero de CD4 que tenga’%77.

Tabla 3
Interacciones entre los antirretrovirales y los anticonceptivos hormonales

Farmaco Comentarios sobre las interacciones de los firmacos
antirretrovirales con anticonceptivos
ATV/r Se recomienda que el anticonceptivo oral tenga, como minimo,

30 g de etinilestradiol
No debe administrarse con otros anticonceptivos hormonales
(sin estudios)
FPV/r Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
o adicionales
No debe administrarse junto con anticonceptivos que contengan
etinilestradiol o noretindrona (disminuye sus niveles)
LPV/r No debe administrarse junto con anticonceptivos que contengan
etinilestradiol o noretindrona (disminuye sus niveles)
Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
No debe administrarse junto con anticonceptivos que contengan
etinilestradiol o noretindrona (disminuye sus niveles)
Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
o adicionales
SQV/r Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
o adicionales
No debe administrarse junto con anticonceptivos que contengan
etinilestradiol o noretindrona
No modifica los niveles de noretindrona (disminuye los niveles
de etinilestradiol)
TPV/r Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
o adicionales
No debe administrarse junto con anticonceptivos que contengan
etinilestradiol o noretindrona
(No modifica los niveles de noretindrona, disminuye los niveles
de etinilestradiol)
ATV Aumenta los niveles de etinilestradiol y los de noretindrona
Se recomienda que el anticonceptivo oral tenga, como maximo,
30 g de etinilestradiol
Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
o adicionales
(No hay estudios con dosis menores de 25 g de etinilestradiol,
ni con otros ACO)
FPV Aumenta los niveles de etinilestradiol y los de noretindrona
Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
o adicionales
NFV No debe administrarse junto con anticonceptivos que contengan
etinilestradiol o noretindrona (disminuye sus niveles)
Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
o adicionales
No modifica los niveles de DMPA (datos preliminares)

DRV/r

IDV Aumenta los niveles de etinilestradiol o noretindrona. No se
recomienda el ajuste de dosis
EFV Aumenta los niveles de etinilestradiol. Se desconoce el

significado clinico
| los niveles de levonorgestrel (pildora del dia siguiente)
Se recomienda no utilizar
No modifica los niveles de DMPA (datos preliminares)
NVP Deben considerarse métodos anticonceptivos alternativos
No debe administrarse junto con anticonceptivos que contengan
etinilestradiol o noretindrona (disminuye sus niveles)
No modifica los niveles de DMPA (no ajuste de dosis)

ETV Aumenta los niveles de etinilestradiol y no modifica los de
noretindrona. No precisa ajuste de dosis

MVC No interaccionan con el etiniestradiol ni con el levonorgestrel. Su
uso conjunto es seguro

RAL No interaccionan con los anticonceptivos. Su uso conjunto es
seguro

Recomendaciones segtn las fichas técnicas de los fairmacos y Guidelines for the use
of antiretroviral agents in HIV-1-infected adults and adolescents (february 12,2013).

Los factores para valorar el TAR durante el embarazo son los
siguientes:

¢ El factor materno mas importante asociado al riesgo de trans-
misién vertical en gestantes que toman TAR es la carga viral
plasmatica (CVP), y el objetivo principal del TAR es mante-
ner la CVP indetectable durante la gestaciéon. En el momento
actual, la decisién de realizar o no una cesarea por debajo de
las 1.000 copias/ml de carga viral debera ser individualizada y
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tomada conjuntamente entre la madre y el ginecélogo, cono-
ciendo los riesgos potenciales de ambas opciones.”677,

Se debera realizar un estudio de resistencias, tanto a gestantes
que nunca han recibido TAR como a las que reciben TAR y estan
con CVP detectable al inicio del embarazo’677.

En las gestantes con TAR previo deben considerarse las pautas de
ARV administradas y los resultados de los estudios de resistencia
realizados con anterioridad.

En caso de resistencia al AZT documentada se debe adminis-
trar ZDV intravenosa en el momento del parto. Si la mujer esta
utilizando d4T, dado que es antagonista de la ZDV, se debera sus-
pender y reintroducir una vez que ha pasado el parto. Asi mismo,
a los nifios expuestos de madres con resistencia a ZDV se debera
hacer profilaxis con ZDV, a la que se puede afiadir otro fairmaco
si el especialista en pediatria asi lo considera.

Los criterios para el uso de farmacos ARV en la mujer embarazada
difieren respecto a las recomendaciones validas para la pobla-
cién adulta, ya que debe considerarse la seguridad de la madre y
del nifio/a. Como norma general, cuando exista otra opcién no se
usaran ARV con pocos datos conocidos en la gestacion.

El inicio del TAR en una gestante sin terapia previa se realizara
en la semana 14. La figura 3 presenta un algoritmo sobre las actua-
ciones en la mujer con deseo de embarazo, y la tabla 4, los firmacos
ARV de eleccién durante el embarazo.

Los cambios de TAR durante el embarazo van a estar condicio-
nados por la aparicién de efectos adversos o por falta de eficacia.
Sin embargo, si el diagnéstico del embarazo acontece en una mujer
que ya estaba recibiendo terapia, la primera medida sera la susti-
tucion de los farmacos con potencial teratégeno y de los farmacos
no recomendados.

Tras esta primera valoracion de los farmacos, nos podemos
encontrar ante 2 posibles situaciones: replicacién o no replicacién
virica. Sila gestante estd en TARy no tiene replicacién virica se man-
tendra el tratamiento que venia realizando, sustituyendo, si fuera
posible, los ARV con potencial teratogénico. Si la pauta que sigue
no contiene ZDV se aconseja incluirla siempre y cuando no exista
resistencia a la misma o intolerancia severa. Si la gestante esta en
TARYy tiene replicacion virica, deberemos valorar si la falta de efica-
cia es por mal cumplimiento o por resistencias a los ARV. El ajuste
del TAR se realizara aplicando los mismos criterios que en el caso
anterior.

La suspension del TAR estaria condicionada por los posibles efec-
tos adversos sobre el recién nacido y la gestante. La suspensién se
mantendria hasta la resolucién de los motivos que la han causado
y obligaria a una nueva y cautelosa valoracién del empleo de otros
farmacos durante las Gltimas semanas del embarazo.

No existe una recomendacién especifica de retirada del TAR
cuando se inici6 para prevenir la transmisién vertical. Si bien no
existen recomendaciones universalmente aceptadas a este res-
pecto, en el momento actual y con el cambio de criterio de inicio
del TAR muchos autores recomiendan mantener el tratamiento.

Recomendaciones

1. El objetivo del TAR es conseguir CVP indetectable. (A-1) Uno de
los farmacos a incluir en el TAR, siempre que no haya resisten-
cia o toxicidad severa previa documentadas, o dudas respecto
a la adherencia si hay que cambiar otro farmaco posolédgica-
mente mas comodo, debe ser ZDV, que se administrara durante
el embarazo, en el parto (via intravenosa) y al recién nacido. (A-1)

2. Debe realizarse un test de resistencias en todas las mujeres VIH+
embarazadas sin TAR o en las que la CVP sea detectable. (A-1)

3. Es fundamental planificar el control de la CVP antes del parto,
hacia la semana32-36, para decidir si se va a realizar cesarea
programada o no. (B-III)
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4, No deben utilizarse farmacos con riesgo teratogénico y deben
evitarse, en la medida de lo posible, farmacos cuyo riesgo no es
bien conocido. (C-1II)

5. Se desaconseja la combinaciéon de d4T+ddl por el riesgo de aci-
dosis lactica. (B-11)

6. Sino se consigue una CVP suficientemente indetectable, se debe
indicar una cesarea programada en la semana 37-38. (A-1I)

Salud sexual y emocional en las mujeres con infeccion
por el virus de la inmunodeficiencia humana

Disfunciones sexuales

La disfuncién sexual femenina se puede catalogar en 2 grandes
grupos: los trastornos de la excitacion (deseo sexual hipoactivo,
aversion sexual, disfuncién sexual femenina, anorgasmia)y los sin-
dromes dolorosos (dispareunia y vaginismo).

Como posibles motivos de disfuncién sexual en la paciente infec-
tada por el VIH se encuentran causas médicas, pero también se
observan, por supuesto, causas comunes a la poblacién general,
como la simple deplecién estrogénica que acompafia a la meno-
pausia. Las causas psicosociales incluyen la vergiienza y el miedo
que puede sentir la paciente tras el diagnéstico del VIH, la ansiedad
y la depresién’8-8; el estrés y el bienestar emocional general, y las
caracteristicas de la relacion con la pareja.

Aunque existen pocos estudios, es necesario evaluar la satis-
faccion sexual en las pacientes con infeccién por el VIH, teniendo
en cuenta la cronicidad de la infeccién; la duracién del trata-
miento y la mayor supervivencia que hoy en dia presentan las
pacientes.

El tratamiento variara en funcién de las causas que estén
provocando la disfuncién. Sin embargo, lo mas adecuado es la
combinacién multidisciplinaria de lo organico, lo psicolégico y lo
relacional. Ademas, en el caso de que la persona tenga pareja, sera
sin duda mas efectivo un abordaje que incluya a ambos miembros
de la pareja.

Los posibles abordajes serian:

- Cambios o reducciones, en los casos que sea posible, de los medi-
camentos que puedan estar provocando como efecto secundario
la disfuncién.

- Tratamientos hormonales (si el origen del problema es un dese-
quilibrio hormonal).

- Terapia sexual y de pareja.

Salud emocional de las mujeres con el virus de la
inmunodeficiencia humana

La sintomatologia depresiva es mas destacada en las mujeres
que en la poblacién general, y asi se refleja también en las
mujeres con infeccién por VIH. Un ejemplo de ello es un estudio
realizado por Grov etal.”?, que destaca que los sintomas depresivos
estan asociados al estigma, a la sensacién subjetiva de soledad, al
descenso de la funcién cognitiva y a recibir el diagndstico a edades
mas tempranas. Mello et al.30 establecen que, si bien el 60% de las
mujeres desarrollan un cuadro depresivo a lo largo de su vida, la
depresion mayor es mads frecuente en la mujer infectada, aunque
todavia resulta infradiagnosticada y subtratada. Para estos autores,
el estado clinico y la falta de apoyo social son factores asociados a
la presencia de depresién.

El estigma y la culpa entran en juego a la hora de decidir si
compartir el diagnéstico tanto con los allegados como con otros
profesionales de la salud, por ejemplo, ginecélogos®!.
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| Mujer con deseo de embarazo I

AZT+3TC+LPVr X
l Realizar CD4, CV y test de resistencias I AZT+3TC+ATVr A
¢ AZT+3TC+NVP* Con practicas Sin practicas
Si CD4<250 cls/ul de riesgo de riesgo
l Inicio de tarala 14 S
- AZT+3TC+LPVr
Si CD4>250 cls/ul AZT+3TC+ATVr
Repetir VIH en 2° y 3° Seguimiento
trimestre habitual por
| Si resistencia a AZT |<— ginecologo

A 4 ¢

3° trimestre | Sustituir por ABC o TDF I:

v

v En el parto suspender ABC o
Repetir CV TDF (en caso de estar en la pauta de 4—

tratamiento) y siempre AZT IV

Positivo

Negativo

2° trimestre

.‘ Inicio de tar l Cercano al parto I l En el parto
l CV indetectable I l CV detectable I
\ 4
3 TAR L
v Realizar CV y actuar Cesarea de eleccion Cesarea de eleccion

Figura 3. Algoritmo de actuacién en caso de mujer VIH+ con deseo de embarazo.
* Siempre que no se pueda utilizar la pauta con LPVr o ATVr.

Recomendaciones

1.

Se recomienda abordar la salud sexual de las mujeres con VIH y
no solo centrarse en la prevencién de riesgos asociados al com-
portamiento sexual, sino favorecer un concepto de sexualidad
integral y holistico: una sexualidad saludable, placentera e igua-
litaria. (B-III)

Se puede ) segun resultado en el (si no se puede realizar CV) AZT IV
ofertar parto Cesarea electiva parto AZT IV tratamiento al nifio
vaginal

4. Debido al impacto negativo que el estado emocional inadecuado
puede tener sobre la salud de la mujer y su cuidado, es funda-
mental derivar a los profesionales de la salud mental en caso de
que se detecte alguna alteracién psicolégica. (A-111)

Violencia contra las mujeres en el ambito de la infeccion

2. La incidencia de sintomatologia depresiva es elevada en las por el virus de la inmunodeficiencia humana
mujeres infectadas por el VIH y superior a la de las mujeres sero-
negativas, y por ello su valoracién debe incluirse siempre en el Las mujeres que viven bajo alguna forma de violencia basada
contexto de las visitas clinicas rutinarias. (A-II) en el género presentan dificultades para ejercer sus derechos como
3. Si las mujeres presentan alteraciones tales como disfuncién personas y tomar decisiones de forma auténoma sobre su cuerpo
sexual, intolerancia reiterada a los fairmacos o somatizacion, y su salud sexual y reproductiva, por lo que estan mds expues-
debe siempre explorarse el estado emocional, ya que este se tas a embarazos no deseados, a la infeccion por el VIH y a otras
relaciona con alteraciones de este tipo. (A-I) infecciones de transmision sexual (ITS)82-85,
Tabla 4
Recomendaciones de TAR en el embarazo
PNS/GeSIDA/SEGO/SEIP
Pautas recomendadas Zidovudina (ZDV) Lopinavir/r 400/100 (LPV/r)

Lamivudina (3 TC)

Pautas alternativas’ Abacavir? (ABC)
Tenofovir” (TDF)
Emtricitabina (FTC)

Uso en circunstanciasespeciales Didanosina (DDI)
Estavudina (DA4T)
Contraindicados DAT+DDI¢

Atazanavir/r*¢ 300/100/24 h
Nevirapina (NVP) CD4 < 250 cel/ul
Darunavir/r (DRV/r) 800/100/24 h
Saquinavir/r

(SQV/r) 1.000/100/12 h

Raltegravir (RAL) 400/12h
Fosamprenavir/r (FVP/r)
Tipranavir/r (TPV/r)

Enfuvirtida (T20)

Efavirenz®

" Usar cuando no puedan utilizarse los firmacos de primera eleccién.
2 Si HLA-B 5701 es negativo, aunque con pequefio riesgo de hipersensibilidad.

b Riesgo potencial de alteraciones renales y 6seas y alteraciones del metabolismo calcio-fésforo tanto en animales como en pacientes VIH. No se recomienda, aunque puede
considerarse para el tratamiento de la hepatitis B si los beneficios son superiores al riesgo.

¢ Riesgo de acidosis lactica grave.

d Mayor riesgo de hepatotoxicidad en gestantes coinfectadas por VHC, VHB o linfocitos CD4 > 250 cel/mm?3.

¢ Categoria D, teratégeno.Ver texto si el diagnéstico de embarazo se hace a partir de la sexta semana y la paciente ya estaba en tratamiento con EFV.

f Hiperbilirrubinemia, riesgo potencial de kernicterus. En adultos se ha descrito un aumento de la bilirrubina no conjugada con el uso de este firmaco. Sin embargo, en una
pequeila serie de 40 gestantes tratadas con este farmaco no se ha descrito una mayor incidencia de hiperbilirrubinemia en los neonatos con respecto a la poblacién general.
¢ Cuando se acompaiia de tenofovir en lugar de ZDV, es imprescindible utilizar la dosis de 400/100 en el segundo y tercer trimestre, dadas la interaccion existente entre
TDF y ATV/ry las especificidades farmacocinéticas de la gestacion.
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La violencia de género a menudo se relaciona de forma exclusiva
con la violencia fisica, pero en la mayoria de ocasiones suele estar
asociada a la violencia psiquica y a la violencia sexual, y es en rela-
cién con esta dltima donde se puede identificar un mayor riesgo de
la infeccién por el VIH.

El informe mundial sobre la violencia y la salud de la Organiza-
cién Mundial de la Salud (OMS) refiere algunos aspectos relevantes
que relacionan la violencia sexual con la infeccién por el VIH, algu-
nos de los cuales son%4:

- El coito anal y/o vaginal, violento o forzado, que puede aumentar
el riesgo de transmisién del VIH por la producciéon de abrasiones
y cortes en la mucosa anal o vaginal, que actian como puerta de
entrada del virus al organismo.

La mayor susceptibilidad de las adolescentes a la infeccién por
el VIH en los casos de coito forzado, por las caracteristicas del
epitelio de sus mucosas genitales.

La adopcién de conductas sexuales de riesgo por parte de las
mujeres que han sido victimas de violencia sexual, que es atn
mas probable si la agresiéon sexual sucedi6 en la infancia o la
adolescencia.

La dificultades de muchas mujeres para negociar el uso del pre-
servativo después de la experiencia de un coito forzado por parte
de su pareja, por el miedo a una reaccién violenta o por lo que él
pueda pensar, como que ella no confia en él o que ella tiene otras
parejas.

Desde una perspectiva clinica y legal, debe plantearse la posi-
bilidad del TAR post-exposicion al VIH, valorar el diagnéstico y la
profilaxis y/o tratamiento de otras ITS, y la prevencién del embarazo
en mujeres de edad fértil con la anticoncepciéon de urgencia. Las
recomendaciones especificas sobre la profilaxis post-exposiciéon
frente al VIH, el VHB y el VHC en poblacién adulta y nifios/as®6
se recogen en un documento editado por el Ministerio de Sanidad,
Politica Social e Igualdad en 2008.

Cuando la violencia sexual se presenta de forma recurrente,
la profilaxis post-exposicién no seria aconsejable, pero si se debe
informar a la mujer de forma personalizada de posibles pautas que
puede adoptar para reducir en lo posible el riesgo de transmisién
del VIH si no le es posible protegerse, como son: mantener una
buena lubricacién genital para evitar las lesiones o erosiones de las
mucosas genitales y evitar la eyaculacién en la penetracién anal y/o
vaginal.

Las mujeres con infeccién por el VIH estan expuestas a una
mayor vulnerabilidad a la violencia de género tanto fisica, como
psiquica y/o sexual®”:88,

En el ambito asistencial de la mujer con infeccién por VIH, la
deteccion de situaciones de violencia no suele producirse en las pri-
meras visitas. Se debe favorecer una relacién de confianza en la que
la mujer pueda manifestar su sufrimiento y expresar la necesidad
de ayuda.

La violencia de género requiere la implicacién activa de todo el
personal de salud, que debe ser consciente de que el primer paso
para abordarla es la deteccién. La OMS define cuales serian las fun-
ciones minimas que deben desarrollarse desde el sistema sanitario
(tabla 5)89.

Recomendaciones

1. La evaluacién del riesgo de transmision del VIH y la propuesta
de TAR profilactica debe plantearse como una actuacién clinico-
legal en las mujeres victimas de una agresion sexual. (B-III)

2. Serecomienda el tratamiento profilactico post-exposicién a VIH,
en los casos de violencia sexual, cuando el agresor tenga una
infeccion por VIH conociday la practica o practicas sexuales sean
de riesgo. (B-1II)
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Tabla 5
Funcién minima a desarrollar en los sistemas sanitarios (OMS)

e Preguntar con regularidad, cuando sea factible, a todas las mujeres sobre
la existencia de violencia doméstica

o Estar alerta a posibles signos y sintomas de maltrato y hacer el
seguimiento

o Ofrecer atencién sanitaria y registrarla en la historia clinica

o Ayudar a entender su malestar y sus problemas de salud como una
consecuencia de la violencia y el miedo

o Informar y remitir a las pacientes a los recursos disponibles de la
comunidad

e Mantener la privacidad y la confidencialidad de la informacién obtenida

o Estimular y apoyar a la mujer a lo largo de todo el proceso, respetando su
propia evolucién

« Evitar actitudes insolidarias o culpabilizadoras, ya que pueden reforzar el
aislamiento, minar la confianza en ellas mismas y restar probabilidad
de que busquen ayuda

o Establecer una coordinacién con otros y otras profesionales
e instituciones

o Colaborar en dimensionar e investigar el problema mediante el registro
de casos

3. Si el riesgo de transmision es bajo y se desconoce o no se
puede determinar el estado serol6gico del agresor, la decisién de
propuesta de tratamiento profilactico antirretroviral se debera
consensuar entre el médico y la mujer que ha sufrido la agresion,
valorando el riesgo y el beneficio. (C-III)

4. En el caso de recomendar el tratamiento profilactico post-
exposicién a VIH, este debe ser iniciado preferentemente en las
primeras 6 h posteriores a la agresion, con un margen de hasta
72 h. (B-1II)
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