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ANTECEDENTES 

Hasta el 31 de diciembre de 1994 so han reportado a la 

Organización Mundial do la Salud (OMS) 651,628 casos 

acumulados de Síndrome do Inmunodeficioncia Adquirida (SIDA), 

Como resultado del subregistro, el subdiagnóstico y el retraso en 

la notificación, el número de casos de SIDA reportados tiende a 

estar sesgado. Se estima que a la fecha han ocurrido alrededor 

de 3 millones do casos de SIDA. Aunque solo cerca de la mitad 

del total de casos reportados han sido en paises en desarrollo, la 

OMS estima que más de las tres cuartas partes del total de casos 

de SIDA acumulados a la fecha han ocurrido en estos paises (1). 

Cuando estas estimaciones de casos de SIDA se analizan junto 

con los datos disponibles de distribución y diseminación de la 

infección por HIV. A causa del incremento en la transmisión 

heterosexual tanto en paises desarrollados como en países 

subdesarrollados se estima que 10 millones más de mujeres se 

infectarán en la década de los 90. Paralelamente se ha 

presentado un incremento en el número do niños que adquieren 

la infección por vía perinatal. A nivel mundial más de un millón do 

niños han sido infectados con HIV y so calcula que 3 a 5 millones 

podrán infectarse con HIV para el año 2000 (2). 

Hasta diciembre do 1993 se han notificada 438,588 casos de 

infección por HIV en el continente americano, de acuerdo ala 

OMS, México ocupa el tercer lugar en casos reportados después 



de los Estados Unidos de Norteamérica y Brasil (3). Los primeros 

casos de SIDA en México iniciaron su padecimiento en 1981 y se 

notificaron en 1983. Desde este año hasta octubre de 1995 se 

han notificado 24,843 casos de SIDA, Puesto que en México 

como en la mayoría de los países existe retraso en la notificación 

y subnotificación os necesario tornar en cuenta estos factores, 

por lo que se estima que han ocurrido 35,500 casos acumulados 

La epidemia de SIDA en México ha presentado tres tipos de 

tendencia: do 1983 a 1986 el incremento fué lento, de 1987 a 

1990 fue de tipo exponencial y a partir de 1991 se ha 

amortiguado con una tendencia a la estabilización El análisis de 

las tendencias por factor de riesgo en adultos, indica que ocurrió 

un importante descenso en la transmisión sanguínea, misma que 

representó el 23,7% de los casos acumulados en 1990 y 

descendió a 10,8% en 1994, y hasta el tercer trimestre de 1995 

se encontró en un 8.3%. la proporción de casos atribuibles a 

transmisión heterosexual en cambio aumentó de 21.1% en 1990 a 

36.7% en 1994, y 33,8% en 1995. Otra tendencia observada es la 

ruralización, con mayor número de casos autóctonos (4). El 

primer caso de SIDA podiátrico se notificó en septiembre de 1985 

(5), a partir do entonces el número se ha incrementado 

constantemente hasta que en junio de 1995 se reportaron 643 

casos, las tendencias por factor de riesgo son las siguientes; por 

vía sanguínea se presenta una disminución importante 42,8% en 



1990, 28.9% en 1994 y 15.7% en 1995; por vía perinatal, en 

cambio ha aumentado de 55,3% en 1990, 81.3% en 1994 a 

82.4% en 1995. Este incremento se asocia al aumento de casos 

de SIDA en mujeres infectadas heterosexualmente (4). Mientras 

que el SIDA podiátrico constituye sólo el 2% de los casos 

reportados en Estados Unidos de Norteamérica y Europa, su 

incidencia en países subdesarrollados so está incrementando y 

puede representar hasta un 15% de los casos (2). Según datos 

acumulados de SIDA por continente, América ocupará el primer 

lugar en el año 2000, con un 75% por transmisión heterosexual 

(6). 

La infección por 111V en humanos origina alteración de los 

linfocitos T y B, con afectación severa do la inmunidad dando 

como resultado infecciones graves y neoplasias (7,8,9). En los 

adultos las infecciones oportunistas son las manifestaciones más 

comúnes, mientras que en los niños son las infecciones 

bacterianas severas recurrentes por bacterias encapsuladas 

como: Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus, H. 

influenzae, y enterobacterias (10,11,12). La noumonitis intersticial 

linfoidea es frecuente en niños y rara en adultos (13,14). Las 

complicaciones neurológicas son frecuentes tanto en niños como 

en adultos. Además de los desórdenes neurológicos causados 

por condiciones oportunistas, las personas infectadas con HIV, 

especialmente con infección avanzada, pueden desarrollar un 



sindrome combinado de disfunción cognositiva y motora referida 

como encefalopatía por SIDA (15,16), complejo de demencia 

asociado al SIDA (17,18) o encefalopatía por HIV. Los tumores 

asociados a HIV son menos frecuentes en niños que en adultos 

(19,20). En niños el periodo de latencia es menor y la progresión 

de la enfermedad suele ser rápida en algunos(21). 

La infección por HIV en niños y adultos va en ascenso en todo el 

mundo, en especial en América y en México, siendo necesarias 

estrategias urgentes do tratamiento, A pesar de los tratamientos 

disponibles para modificar el curso de la infección es necesario 

evaluar otros (22). 

Hasta la actualidad no existe tratamiento para erradicar el virus 

de las células infectadas, pero si existen medicamentos que 

suprimen la multiplicación vira! y mejoran o revierten algunos de 

los síntomas asociados con la infección por el HIV (23,24,25). Es 

necesario necesario entender su farmacocinética en niños que so 

han infectado durante la gestación y/o durante el nacimiento, y 

que tienen un sistema inmunológico en proceso de maduración 

(13), mientras se disponga de desarrollo de tratamientos más 

adecuados y definitivos. 

Para la evaluación de los tratamientos antirrotrovirales en niños, 

no disponemos de marcadores de laboratorio adecuados. La 

cuenta de CD4 aunque se utiliza como indicador para inicio del 

tratamiento antirretrovíral, no refleja en forma precisa la evolución 



de la enfermedad. Por el C011tfail0 el niño al encontrarse en 

crecimiento y desarrollo, nos proporciona parámetros adecuados 

para la evaluación de la terapia antiviral y para determinar la 

progresión de la enfermedad, además en los niños el sistema 

inmune por encontrarse en un proceso de desarrollo brinda un 

campo propicio para el estudio de la infección y probablemente 

posea un mayor potencial de recuperación. Aunque la 

administración de terapia antiviral en niños se base en los 

resultados de estudios en adultos, ol diseño de estudios en niños 

con respecto a la administración de medicamentos se realiza de 

acuerdo a su superficie corporal, nos permitirá un monitoreo más 

adecuado y la realización de correlaciones clinicofarmacológicas 

importantes (21). 

Dentro de los medicamentos existentes que inhiben la 

transcriptasa reversa están : Zidovudina AZT, Didanosina DDI, 

Zalcitabina ddC, Lamivudina 3CT, y la Stavudina D4T. Para la 

interferencia con genes reguladores y proteínas, se ha estudiado 

a la benzodiacepina Ro-3335, que tiene actividad anti-tat en 

células crónicamente infectadas, pero no se ha demostrado su 

actividad en adultos, siendo necesario mayores ensayos clínicos. 

Un área prometedora es la intervención sobre el ensamble viral, 

encontrando un gen de la proteasa de las proteínas de la cubierta 

viral, que se ha sintetizado químicamente, pudiendo interferir con 

la producción de viriones infecciosos en células crónicamente 



infectadas, pero desafortunadamente se ha observado resistencia 

a estos agentes. Se han estudiado también agentes que 

incrementan teóricamente la estimulación de HIV como las 

ciloquinas, factor de crecimiento, estimules antigénicos, siendo 

su presencia en niños infectados mayor que en adultos. Estudios 

in vitro también sugieren que el balance entre los oxidantos 

celulares y antioxidantes puede impactar en la replicación viral, 

mediado presumiblemente también por citoquinas, el antioxidante 

más importante es el glutation que se ha encontrado en 

cantidades insuficientes en individuos infectados con HIV, aún no 

existe información que indique los efectos medibles en la carga 

viral o enfermedad clínica con este tratamiento. Se ha confirmado 

que disminuyendo la estimulación antigénica es beneficioso en 

los niños, y so ha sugerido la inmunización pasiva con 

inmunoglobulinas intravenosas, pero los estudios con placebo no 

demuestran mejoría en comparación con este tratamiento. Se ha 

mostrado el efecto de la Pentoxifilina al reducir niveles de Factor 

de Necrosis Tumoral y otras citoquinas prointlamatorias, para 

contibuir a la reducción de estimulación del HIV. Dentro do los 

agentes disponibles para mejorar o estimular el sistema 

inmulógico están las hormonas y factor de crecimiento, 

inmunomoduladores, inmunización activa, transplante de médula 

ósea y tratamiento con inserción de genes que interfieran con los 

pasos claves en el ciclo de vida del virus (21). 



La Zidovudina (2:3'azidotimidina) es un medicamento que inhibe 

la transcriptasa reversa, originando terminación del crecimiento 

de la cadena DNA complementaria, está aprobada para niños 

desde mayo 1990 (26,27,28,29), es el fármaco con mayor 

biodisponibilidad, consiguiendo mejores concentraciones 

plasmática. Su administración intravenosa de 1, 2.5 y 5 

mg/Kg1dosis en una hora dan concentraciones plasmáticas 

similares a las concentraciones obtenidas por tratamiento oral al 

doble de la dosis IV. La zidovudina es 60% biodisponible, con un 

pico de concentración plasmática a las 0.5 a 1.5 horas después 

do la administración. Dosis intravenosas de hasta 7 5 mg/Kg por 

2 semanas seguidas do dosis orales hasta 15 mg/Kg por 4 

semanas cada 4 horas, no produce ri; acumulación. Se distribuye 

en la mayoría de los tejidos con concentraciones bajas en cerebro 

y testículos. Su volúmen de distribución promedio es de 1.4 1/Kg, 

se une en un 15% a proteínas in vitro y cruza la placenta, se ha 

encontrado en la leche. En humanos se ha encontrado también 

en semen y cruza la barrera hematoencefálica dando 

concentraciones en líquido cefalorraquideo que exceden poco de 

1 mol/L, de las concentraciones inhibitorias entre las dosis. Se 

metaboliza en el hígado por glucorinización a 3'azido 3'deoxy 

5'13-D- glucopyranosyl timidina, que se excreta por orina por 

secreción tubular. Tiene vida media de 1 a 1.5 horas en pacientes 

con SIDA, con una eliminación plasmática de 1.3 Uhr/Kg. En 



niños las concentraciones plasmáticas de 2.96 a 5.9 mrnol/L 

después de administrar 80 mg/m2 vía oral e intravenosa 

respectivamente. La vida modia es aproximadamente de 1.5 

horas (13). 

En niños menores de 2 semanas de vida la conjugación diminuye 

aumentando la vida media y disminuyendo la excreción por lo que 

se debe reducir la dosis a 2 mg/Kg/dosis cada 6 horas. En un 

ensayo clínico controlado tratando a las madres infectadas con 

cuentas menores de 500 CD4 por mm3, con 500 mg al día por 

vía oral durante en embarazo y con AZT en infusión intravenosa a 

2 mg/Kg dosis de impregnación , seguido de 1 mg/Kg/hora 

durante 7 horas intraparto, y al recién nacido con 2 mg/Kg/dosís 

por 4 a 6 semanas, se obtuvo una disminución en la transmisión 

vertical de 25 a 8.3% (4). 

Los efectos secundarios del AZT incluyen mielosupresión: 

anemia, neutropenia (42-48%), y otras como naúseas, dolor, 

aumento dalas transarninasas (21), mialgias, exantemas quo en 

general no ameritan suspender el tratmiento (30,31). 

Existe mayor riesgo para miopatia en pacientes con tratamiento 

con AZT (29,30), caracterizada por debilidad muscular e 

incremento de niveles séricos de enzimas musculares: CPK, 

DHL, cambios necróticos en el músculo y presencia de cambios 

reversibles en las mitocondrias musculares en la biopsia que 

distinguen de la miopatia asociada a la infección por HIV (34,35). 



La incidencia de miopatia es de 20 a 30% en series pequeñas y 

generalmente se desarrolla después de tratamiento prolongado 

mayor de 50 semanas (31,34). 

Los efectos benéficos del AZT no son mantenidos por largo plazo 

(36), ya que pierde efectividad durante el curso del tratamiento 

(37,38). En varios estudios se ha documentado la aparición de 

virus resistentes al AZT durante tratamientos prolongados, 

realizando mutación del gen de la transcriptasa reversa, con 

cambios específicos en la secuencia de los aminoácidos 41, 67, 

70. 215 y 219, dándo clínicamente disminución de la cuenta de 

CD4 y progresión de la enfermedad (21,39) que se incrementa 

con el tiempo debido a la acumulación secuencia! de mutaciones 

(40). Se ha observado incremento significativo en número de 

niños tratados con AZT que desarrollan intolerancia al 

medicamento: anemia, neutropenia, nausea, vómito, alteración de 

pruebas hepáticas (41), o que a pesar del tratamiento 

presentaron progresión significativa de la enfermedad en 

términos de deterioro neurológico y nuevas infecciones por 

oportunistas (42). Tudor Williams y cols mostraron relacion entre 

la disminución de la sensibilidad de HIV al AZT y el mal estado 

clínico de los pacientes (43). 

El monitoreo debe ser muy estrecho, ya que la toxicidad y 

resistencia al AZT se asocia a progresión de la enfermedad. La 

anemia, y neutropenía aparecen en cualquier etapa, relación con 



dosis, necesario descartar manifestacioón de enfermedades 

agregadas. La evaluación del sistema nervioso central os 

esencial, ya que la progresión del deterioro es parámetro clínico 

para cambio de tratamiento. Las indicaciones para tratamiento 

alternativo con falla, definida como la progresión de la 

enfermedad a posar do que el paciente haya seguido al 

tratamiento por mínimo 4 a 5 semanas, o tolerancia definido como 

la inhabilidad individual para tolerarlas dosis terapéuticas por 

persistencia de reacciones adversas severas atribuibles a la 

droga (41). 

Como tratamiento alternativo están: 

DIDANOSINA: ddl, de vida medio coda, poco biodisponibilidad y 

pobre penetración al sistema nervioso central. Incrementa las 

cuentas de CD4 y la función de células ayudadoras. Es bion 

tolerado, produce toxicidad pancreática en el 7%, neuropatia 

35%, despigmentación rotiniana en menos del 5%, relacionada 

con dosis mayor de 270 mg/m2. Se produce resistencia por 

mutación del aminoácido en la posición 74. No es de primera 

elección por poca penetración al sistema nervioso central, tiene 

pocos efectos hematológicos, por lo que se puede usar en 

pacientes que hayan sufrido toxicidad a este nivel (21). 

La didanosina ha mostrado tenor impacto significativo en la 

cuenta de células CD4 y función de linfocitos T ayudadores en 

niños. Estudios de 3 años de seguimiento han demostrado que 



las cuentas do CD4 se pueden mantener por años, 

particularmente en aquellos quo iniciaron tratamiento cuando los 

CD4 excedía 100 mm3. Es un arma adicional importante, a pesar 

do su forma y propiedades farmacocinóticas son subóptimas, 

tiene una actividad antirretroviral clara y ha beneficiado en 

número y función de células T ayudadoras. No es de elección por 

pobre penetración al sistema nervioso central. Existen evidencias 

quo indican que probablemente sea el medicamento de elección 

en combinación con AZT (comunicación verbal Dr. Pizza). 

La 	ZALCITABINA: 	ddC 	(2'3'dideoxicitidina), 	otro 

didooxinucleósido con actividad in vitro contra HIV. Mitsuya y 

Broder han demostrado que su potencia es 100 veces mayor que 

el AZT (44). En otros estudios se demostró menor toxicidad de 

células progenitoras de médula ósea (45). En un ensayo clínico 

fase I en el INC se demostró buena absorvancia y penetración al 

líquido cefalorraquideo aunque no tan bien como el AZT (46) So 

encontró disminución del nivel sérico de antígenos virales p 24 

(47), así como incremento de células CD4 (48). Por lo tanto los 

estudios fase I sugieren que ddC tiene actividad contra HIV y que 

los efectos tóxicos son muy diferentes a los del AZT. El efecto 

tóxico limitante de la dosis fue la presencia de neuropatia 

periférica dolorosa, presentándose con disestesia dolorosa de los 

pies en la zona del tobillo, posteriormente disminución de la 

sensibilidad propioceptiva y en casos más severos 



entumecimiento, debilidad y contractura de tobillos (47,48) 

encontrándose hasta en un 50% de los pacientes con dosis de 

0.03 a 0.25 mg/Kg/dosis y por un tiempo mayor de 6 sernans. Los 

casos más severos se han asociado a disminución en la 

sensibilidad vibratoria o de la amplitud de la conducción nerviosa 

(47,48,49). Los estudios electrofisiológicos muestran cambios 

compatibles con degeneración axona (48). La neuropatía es 

clinicamonte similar a la neuropatía asociada a HIV observada en 

pacientes con enfermedad avanzada (50). Sin embargo en ellos 

la neuropatía tiende a ser más hipoestósica que dolorosa y tiene 

una disminución más acentuada de la sensibilidad vibratoria que 

en los pacientes con neuropatía por ddC. Estos pacientes tienen 

una disminución gradual después de suspender el tratamiento. 

Otras manifestaciones con dosis alta de 0.18 mg/Kg/día o más 

son: estomatitis, erupción cutánea, fiebre y edema (47,48,51). Los 

pacientes con dosis más altas ocasionalmente mostraron 

leucopenia o trombocitopenia, pero los aspirados medulares 

fueron generalmente normocelulares (52). Su uso en niños es 

limitado a aquellos pacientes que presentan falla terapeútica con 

AZT y siempre debo administrarse en combinación con éste. No 

se recomienda como monoterapia (21). 

La LAMIVUDINA es análogo de ddC con menor citotoxicidad in 

vitro , con buena actividad contra el virus, aumenta el apetito y el 

peso (21). La STAVUDINA o D4T penetra bien el sistema 



nervioso central, produce neuropatía periférica, estabiliza los 

CD4 y disminuye el antígeno p.24, tiene relevancia pediatrica ya 

que teóricamente puede bloquear la transmisión vertical madre-

feto, pero faltan resultados de estudios clinicos para aprobar su 

uso en niños. 

Las manifestaciones clínicas de la infección por HIV en niños son 

extremadamente variables (6,8) dependiendo del estado 

nutricional e infecciones agregadas y los estudios de la historia 

natural de la enfermedad de adquisición perinatal indican que el 

tipo de manifestación clínica que un niño desarrolla os un factor 

pronóstico importante. Existe poca información con respecto al 

pronóstico asociado a hallazgos inespecífices como 

linfadenopatla generalizada, hepatoesplenomegalia, parotiditis o 

diarrea crónica o recurrente. La persistencia de candidiasis oral 

en niños es un indicador de pobre función inmune celular y os 

generalmente acompañada por otros síntomas como falta de 

crecimiento o retardo en el desarrollo, los cuales son asociados 

con mal pronóstico, al igual que el desarrollo de cualquier 

enfermedad oportunista (51,53), La historia natural de la infección 

por transfusión sanguínea o de factores de la coagulación 

después del periodo neonatal el periodo de incubación es más 

largo, así como las manifestaciones clínicas de laboratorio de 

acuerdo a la ruta de adquisición (55). 



El término SIDA es aplicado a los estadios avanzados do la 

enfermedad causado por la infección secundaria al HIV, la 

enfermedad es una infección crónica asociada a una daño 

gradual y persistente al sistema inmunológico causando un 

amplia espectro de manifestaciones clínicas, desde infección 

asintomática hasta síntomas característicos de afectación severa 

de la función inmune (8). Los centros para control de 

enfermedades CDC en los E.U. han establecido una definición de 

caso SIDA basada en los conocimientos disponibles en la 

actualidad acerca de la epidemia (56). 

Los marcadores de actividad clínica do la enfermedad difieren en 

niños y adultos. La disminución en las cuentas de CD4 es 

aceptado como un marcador da la progresión de la enfermedad y 

por lo tanto sirve para valorar el inicio de tratamiento específico 

(41). El incremento de las mismas se emplea para valorar la 

eficacia de los medicamentos antirrotrovirales en adultos. La 

cuantificación de CD4 en niños es aceptada como un marcador 

de la progresión de la enfermedad y por lo tanto sirvo para 

valorar el inicio do tratamiento especifico (41). El incremento do 

las mismas se emplea para valorar la eficacia do los 

medicamentos antirretrovirales en los adultos., La cuantificación 

de CD4 en niños no puede ser usada como criterio para el inicio 

del tratamiento, dado que los niños pueden volverse sintomáticos 

antes de que su cuenta de CD4 haya disminuido monos de 500 



células por mm3, sin embargo los estudios llevados a cabo para 

valorar la eficacia de la terapia antirrelroviral se realizan en base 

a la mejoría del sistema inmunológico: aumento o mantenimiento 

del número inicial de linfocitos CD4 , así como la relación CD4- 

CD8 y la reducción del nivel de inrnunoglobulina 

(23,58,59,60,61,62,63). La disminución del antígeno p 24 y de la 

carga vira! en suero se ha utilizado en adultos como un indicador 

útil de la respuesta al tratamiento antirretroviral con análogos de 

nucloósidos, sin embargo el antígeno p. 24 no se encuentra 

consistentmente elevado en niños infectados por HIV (64) La 

disminución del misrno cuando esté presente sin embargo es de 

utilidad como marcador de eficacia del tratamiento antirretroviral 

(13,41,59,60,61,65). 

Existen parámetros clínicos relacionados a la enfermedad que 

pueden sor más apropiados para verificar progresión de la 

enfermedad o respuesta terapeútica en niños. La afectación del 

sistema nervioso central es frecuente en niños con infección por 

HIV (68,69,70,71,72) y se conoce que la evolución de ésta puede 

adoptar diferentes cursos clínicos: encelalopatia progresiva o 

estática. La encefalopatía progresiva también puede adoptar un 

curso en meseta en el cual las funciones afectadas se mantienen 

estables, sin embargo conforme la enfermedad avanza muchos 

pacientes con este curso tienen deterioro neurológico y con 

frecuencia afectación motora progresiva (68,69,75,76). La 



encefalopatía estática se presenta aproximada►mentas en 25% do 

los niños con infección por HIV sintomática (65) caracterizándose 

por déficit adaptativo y motor de severidad variales que no son 

progresivos en valoraciones neurológicas y psicométricas 

seriadas (72). Además de las manifestaciones clínicas 

anteriormente descritas, los niños con infección por HIV pueden 

cursar con manifestaciones neurológicas subclinicas ya que se 

han encontrado incremento del puntaje do las valoraciones 

psicométricas posterior a la terapia antirretroviral que inicialmente 

fuera considerada dentro de limites esperados para la edad. Los 

estudios con agentes antirretrovirales han demostrado ~jala 

significativa en las funciones neurológicas e intelectuales 

(23,77,78,79) por lo que la medición de estos parámetros puede 

ser usada para la valoración de la terapia antirretroviral (59,62). 

Dado que un retraso en el crecimiento es una manifestación 

común de la infección por HIV en niños, la medición del 

incremento de éste a partir del inicio del tratamiento puede 

proporcionar datos objetivos para verificar la actividad de la 

terapia antirretroviral (13,41,58,61,66). 

La presencia de signos clínicos como linfadonopatía bilateral 

mayor de 0.5 cm en dos o más sitios, hepatomegalia y 

esplenomegalia son también encontrados en el paciente 

pediátrico con infección sintomática por HIV (6,8,9,10). La 



disminución de estos signos clínicos ha sido encontrada en los 

pacientes que reciben tratamiento antirretroviral (58, 61,63). 

Cualquier medicamento además de su actividad terapeútica tiene 

la capacidad potencial de causar daño. Las reacciones adversas 

son el precio de los beneficios del tratamiento. Aunque las 

agencias de regulación recomiendan que los medicamentos sean 

seguros y efectivos (67) ambos son términos relativos, sin 

embargo son ampliamente usados en diversas investigaciones 

clínicas para valoración de medicamentos antirretrovirales. 

El tratamiento antirotroviral no os el único objetivo del manejo 

integral del niño con SIDA, existen otros aspectos imponentes 

como el manejo del dolor por los procedimientos terapeúticos y 

laboratorialos, aunados a los de la misma enfermedad, la calidad 

de vida que se los puede ofrecer, ya que la mayoría tienen una 

familia con padres tan enfermos que no se pueden hacer 

responsables de los niños, o muchos ya son huérfanos. 

El nivel sociocultural os muy importante también, la mayoría de 

los niños infectados en el mundo son americo-africanos e 

hispanos, con niveles economices muy i,ajob, net,eSailanau 

apoyo cultural y médico. 

Es necesario ademas la profilaxis adecuada para prevenir 

infecciones oportunistas como Pneurnocyslis callad, y en nuestro 

medio por tuberculosis (80,81), así como de enfermedades 



propias de la infancia, con un esquema especial de 

inmunizaciones de acuerdo a su estado inmunológico(82). 

JUSTIFICACION 

La infección por HIV continúa creciendo en el mundo entero y 

México no es la excepción, teniendo un número cada vez mayor 

de niños infectados, reflejando el incremento de la transmisión 

heterosexual. Actualmente existen diversos tratamientos para los 

niños infectados, sin embargo en nuestro país es escasa. Al 

momento que se inicia el tratamiento en los niños que acudieron 

a la cibica de Inmunodeficiencias la Zidovudina estaba ya 

autorizada para uso en niños, por lo que no era ético darles un 	

1 
tratamiento placebo para realizar un estudio comparativo. Por lo 

tanto se realizó este estudio retrospectivo, descriptivo en niños 

con infección sintomática por HIV tratados con Zidovudina (AZT) 

para tener información sobre su utilidad y efectos secundarios en 

niños mexicanos. 

PROBLEMA 

Conocer la utilidad y efectos secundarios de la Zidovudina en el 

tratamiento de niños mexicanos con infección por HIV, 



OBJETIVO 

Determinar la utilidad y efectos secundarios de la Zidovudina en 

el tratamiento de niños mexicanos sintomáticos por HIV. 

MATERIAL Y METODO 

Se realizó un estudio descriptivo, retrospectivo en niños con 

infección sintomática , cuyo diagnóstico se estableció en todos 

los casos por determinación de anticuerpos contra HIV por 

técnica de ELISA y confirmado por Western Blot, que recibieron 

tratamiento con AZT en la Clínica de Inmunodeficiencias del 

Hospital Infantil de México. El medicamento se administró a dosis 

de 180mg/m2/dosis cada 6 horas, con una concentración de 10 

mg/ml de jarabe. Se proporcionó en la cantidad necesaria para un 

mes de tratamiento y el cumplimiento se corroboró contante el 

número de frascos usados y no usados. So incluyeron niños de 

edades comprendidas entre 5 meses y 13 años que recibieron 

tratamiento por lo menos durante 12 semanas en el periodo 

comprendido entre marzo 1991 y diciembre 1995. La información 

se captó de los expedientes clinicos del archivo del Hospital 

Infantil de México y de la Clinica de Inmunodeficiencias, acerca 



de sexo, edad, vía de transmisión, hemoglobina, neutrófilos, 

pruebas de función hepática, renal, cuenta total de CD4, peso, 

talla, número de infecciones y hospitalizaciones antes y después 

del tratamiento. Se utilizó estadística descriptiva para la 

presentación de datos y pruebas de hipótesis paramétricas y no 

paramétricas para la comparación de los resultados por medio del 

programa Number Cruncher Stadistical System. 

RESULTADOS 

Se incluyeron en el presente trabajo 17 pacientes atendidos en la 

Clínica de Inmunodeficiencias del Hospital Infantil de México en 

el periodo de marzo 1991 a diciembre 1996, con diagnóstico de 

SIDA. El promedio de edad en meses fue de 57 (4 años 9 meses), 

con un rango entre 5 meses a 13 años. 7 (41%) masculinos frente 

a 10 (59%) femeninos. Los mecanismos de adquisición de la 

infección fueron: vía vertical 13 (76%), transfusional 3 (18%), y 1 

sexual (6%). 

Uno de los 17 pacientes llegó sólo hasta la semana 12 de 

tratamiento y falleció con síndrome de desgaste y sepsis, Los 16 

restantes completaron cuando menos 24 semanas de tratamiento, 

8 de ellos recibieron por un tiempo mayor promedio de 45 

semanas (rango de 32 a 124 sem). 



Se analizaron los resultados de los 16 pacientes que recibieron 

tratamiento por 24 semanas y que tuvieron la información 

disponible. 

El peso basal fue de 14.2 + 9,1 Kg y a la semana 24 de 16 2 y; 9.2 

Kg (p 0,0002), La talla basal fue de 93.1 + 24 8 cm, y a la semana 

24 de 97.3 + 23.5cm (p 0.0003). La hemoglobina basa de 11.0 + 

1.7 gr/dl, y a la semana 24 12 2 ,f 1.2 gr/dl (p 0.0364). Los 

neutrófilos totales basales de 3420 + 1903 cel/min/, y ala 

semana 24 1868 + 1074 col/mm3  (p 0.0079). La cuenta total de 

C04 basa! 475 + 435 cel/mm,3  y a la sem 24 de 1573 •+ 1447 

cel/mm3  (p 0.0316). No so encontraron diferencias 

estadísticamente significativas entre los resultados de pruebas de 

función hepática (bilirrubinas, proteínas, albúmina, TGO y TGP) y 

función renal (urea, creatínina, electrolitos sericos). Y en cuanto a 

efectos secundarios 3 niños presentaron anemia (17.6%) que 

ameritó transfusión, I no lo toleró (5.8%), y 2 presentaron nauseas 

al inicio del tratamiento (11.7%). 

Con respecto a las infecciones encontramos disminución de 51 al 

inicio del tratamiento a 20 ala semana 24 (p n 0015), las 

hospitalizaciones de 35 al inicio a 7 en la semana 24 (p 0.0010). 



Tab 1. Comparación de poso y talla antes y después 

del tratamiento con AZT.  

Variable 	SEM O 	 SEM 24 
	

p. 

X OS 	 X + DS 

PESO 	14.2 + 9.1 Kg 	112 9.2 Kg 	0.0002 

TALLA 	93.1 + 24.8 un 	97.3 + 23.5 cm 	0.0003 



Tab.2. Comparación de hemoglobina, noutrofilos y 

cuenta total de neutrófilos antes y después del . 

tratamiento con AZT. 

SEM O 
	

SEM 24 	p. 

Variable 	X 4- DS 	 X + DS 

lib 11.0 + 1.7 gr/dl 12.2 + 1.2 grkil 0.0364 

Neutróf 3420 + 1903 celimms  1668 + 1074 cet/mrn3  0.0079 

CD4 475 + 435 col/mm' 1573 + 1447 cel/mml  00315 



Tab. 3 . Efectos secundarios en pacientes 

con tratamiento con AZT. 

 

    

EVENTO NO. DE PACIENTES 

ANEMIA 3 (17.6%) 

NEUTROPENIA 2 (11.7%) 

NAUSEAS 1 (5.8%) 

VOMITOS 1 (5.8%) 



Tab.4. Número de infecciones y liospitalizacmes-

antes y después del tratamiento con AZT 

EVENTO 	ANTES 	DESPUES 

INFECCIONES 51 20 0 0010 

HOSPITALIZACIONES 35 7 0 0010 



10 --- 

2 3 4 5 6 7 E 9 10 11 12 13 14 15 16 

IN
F

E
C

C
IO

N
E

S
 

INFECCIONES SECUNDARIAS 
PRE Y POSTRATAMIENTO 

NUMERO DE PACIENTE 

11 INFECC. PRE. TTO EINFECC. POS. TTO 

P < 0.05 



12 	13 	1,1 	15 	15 

HOSPITALIZACIONES POR PACIENTE 
PRE Y POSTRATAMIENTO 

HOSP.PRE.TTO 	HOSP.POS. TTO 



DISCUSION 

En nuestro estudio encontramos quo la administración de 

Zidovudina en forma de jarabe a dosis de 180 mg/m2/ cada 6 

horas fue útil para mejorar algunas do las manifestaciones do la 

infección por HIV como: favorecer el crecimiento y desarrollo del 

niño, mejorar el número de células CD4 y disminuir el número de 

infecciones y hospitalizaciones. Por otra parte los principales 

efectos secundarios fueron hematológicos y gastrointestinales, 

pero no ameritaron suspender el tratamiento. 

La evaluación do la eficacia y seguridad de cualquier 

medicamento (especialmente aquéllos utilizados en el tratamiento 

de cáncer y enfermedades degenerativas) debe ser evaluado 

cuidadosamente en estudios clínicos controlados fase II y III. En 

el caso del AZT este fármaco demostró su utilidad para disminuir 

el número de episodios de infecciones oportunistas y prolongar le 

sobrovida en adultos con SIDA o Complejo asociado al SIDA 

(16,17). Posteriormente en los estudios do farmacocinética y los 

estudios clínicos con infusiones intravenosas so demostró su 

eficacia en niños (26,27,28,29). En 1990 la FDA (Administración 

Federal do Drogas do los E.U.) autorizó su uso on niños, por lo 

tanto, al momento de que se inició el tratamiento a los pacientes 

del CLINDI, ya no se consideraba ético el uso de placebos , por 

lo que no fue posible realizar un estudio comparativo. 



En este estudio so evidenció un incremento significativo del peso 

y talla de los niños tratados con Zidovudina, estos resultados 

señalan la utilidad de estos parámetros como indicadores de 

utilidad del medicamento y concuerdan con los reportes recientes 

sobre éste tópico (13,41,58,61,66). 

Los eventos de infecciones y hospitalizaciones se redujeron en 

forma importante. Estos hallazgos sugieren la posibilidad de 

utilizar estos parámetros como indicadores de eficacia clínica y 

por otra parte pudieran utilizarse para realizar estudios de costo-

beneficio con antirrotroviralos. 

Con respecto a la toxicidad hematológica aunque se presentaron 

algunos episodios de anemia que ameritaron transfusión, no se 

observa diferencia significativa entre la hemoglobina basal y la de 

la semana 24 posiblemente por la corrección de la misma por la 

transfusión. A pesar de haberse presentado 2 episodios de 

neutropenia se encontró un promedio mayor de número total de 

neutrótilos en la semana 24 siendo estadísticamente significativo 

al comparar con el promedio basal; este hallazgo nos sugiere que 

a pesar de su mielotoxicidad el AZT puede disminuir la 

replicación viral y favorecer la recuperación de la médula ósea 

afectada por el virus. 

Otros efectos secundarios como naúseas y vómito se encontraron 

con poca frecuencia, siendo similar a lo reportado en la literatura. 



CONCLUSIONES 

1. El AZT mejora el crecimiento y desarrollo en niños con 

infección sintomática por HIV. 

2. El AZT disminuye el número de infecciones secundarias y do 

hospitalizaciones en niños con infección sintomática por 1-11V, 

3. El AZT ocasiona efectos secundarios principalmente en 

medula ósea: anemia, noutropenia, pero estos son susceptibles 

de manojo, 
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