Principals caracteristiques
dels farmacs antiretrovirals

M.T. MARTIN

En aquest capitol es revisen les principals caracteristiques dels antiretro-
virals comercialitzats en el nostre pais (abacavir, didanosina, estavudina,
lamivudina, zalcitabina, zidovudina, tenofovir, efavirenz, nevirapina, am-
prenavir, indinavir, lopinavir/ritonavir, nelfinavir, ritonavir i saquinavir —tant
en capsules dures com en capsules toves-). S’han agrupat en funci6 del
seu mecanisme d'accid antiretroviral en: inhibidors de la transcriptasa in-
versa analegs de nucleosids, inhibidors de la transcriptasa inversa ana-
legs de nucledtids, inhibidors de la transcriptasa inversa no analegs de
nucleosids i inhibidors de la proteasa de I'HIV. Es descriuen les seves
presentacions comercials, dosificacio, farmacocinética, precaucions d'Us
i efectes adversos. En cas que el farmac estigui autoritzat per altres indi-
cacions, aquestes s'especifiquen. Per a les interaccions medicamentoses
es remet al lector al capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses
en pacients amb tractament antiretroviral.

Abreviatures:
AUC: area sota la corba; CGB: capsules de gelatina tova; CGD: capsu-
les de gelatina dura; Cl .. depuracio de creatinina; HD: hemodialisi; IH: in-
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suficiencia hepatica; IP: inhibidors de la proteasa; IR: insuficiéncia renal;
SNG: sonda nasogastrica; TP: temps de protrombina; Vd: volum de dis-
tribucié; VHB: virus de I'hepatitis B; HIV: virus de la immunodeficiéncia
humana.
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INHIBIDORS DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA
ANALEGS DE NUCLEOSIDS

ABACAVIR

PRESENTACIONS COMERCIALS

Ziagen® comprimits 300 mg i Ziagen® solucié oral 20 mg/ml. Trizivir® com-
primits (associacié a dosis fixes de zidovudina 300 mg, lamivudina 150
mg i abacavir 300 mg).

DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi recomanada és de 300 mg/12 h.
Dosificacid en pediatria: 3 mesos-16 anys: 8 mg/kg/12 h (max. 300 mg/12 h).
Dosificacio en geriatria: Precaucio a causa de la falta d’experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiencia renal i dialisi: No requereix ajustar la dosi.
Evitar en IR terminal per falta d'experiéncia.

Dosificacié en insuficiéncia hepatica: IH lleu: no requereix ajustar la dosi;
IH moderada: no hi ha dades; IH greu: contraindicat.

ADMINISTRACIO
ORAL: Es pot administrar amb o sense aliments.

FARMACOCINETICA

Absorcié: la biodisponibilitat oral és del 83%. Temps necessari per arribar
al pic de concentracio serica: 0,7-2 hores. Distribuci6: penetracié en liquid
cefaloraquidi; 27-33%; unié a proteines plasmatiques: 50%; Vd: 0,86 I/kg.
Metabolisme: glucuronidacié hepatica i alcohol deshidrogenasa; vida mit-
jana en serum: 1,5 hores; vida mitjana intracel-lular: 3,3. Eliminacié: renal
83% (2% inalterat i 81% metabolits).

PRECAUCIONS
Embaras: Categoria C.
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Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a abacavir. En cas d’hipersensibilitat
a abacavir s'ha de suspendre immediatament el tractament perqué pot
perillar la vida del pacient si continua prenent Ziagen®. Si el tractament ha
estat interromput per una reaccid d'hipersensibilitat, mai es tornara a
administrar.

Precaucions: insuficiencia hepatica.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoraci6 de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Al-lérgics-Immunologics-Sistémics: reaccié d'hipersensibilitat (4%) que
pot ser fatal si es continua prenent Ziagen®. Els simptomes poden incloure
anafilaxi, febre, rash, fatiga, diarrea, dolor abdominal, nausees o vomits.
Altres simptomes menys freqiients inclouen edema, letargia, malestar,
midlgia, dificultat respiratoria, ulceracions bucals, conjuntivitis, linfadeno-
patia, fallada hepatica, fallada renal.

Dermatologics: rash.

Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: hiperglucémia, hipertrigliceémia,
lipodistrofia (<1%), acidosi lactica amb esteatosi hepatica (<1%).
Hepatics: elevaci6 de les transaminases.

Gastrointestinals: nausees, vomits, diarrea, anoréxia, pancreatitis.

Musculoesquelétics: dehilitat.
Neurologics: insomni, cefalalgia.

DIDANOSINA (dd!)

PRESENTACIONS

Videx® comprimits masticables 25, 50, 100, 150 i 200 mg, Videx® capsules
gastroresistents 125, 200, 250 i 400 mg i Videx® solucié oral 5 i 10 mg/ml.
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DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi recomanada depen del pes del pacient:
>60 kg=400 mg/dia; <60 kg=250 mg/dia, repartit en 1 o 2 preses.
Dosificacid en pediatria: La dosi diaria recomanada, basada en la superfi-
cie corporal, és de 240 mg/m%dia (180 mg/m?dia en combinacié amb
zidovudina).

Dosificacid en geriatria: Precaucié degut a la falta d'experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiencia renal i dialisi: Es recomana ajustar la dosi en
pacients amb Cl,< 60 ml/min.

Cl,, (ml/min) Dosi diaria 260 kg Dosi diaria <60 kg
260 400 mg/24 h 250 mg/24 h
30-59 200 mg/24 h 150 mg/24 h
10-29 150 mg/24 h 100 mg/24 h
<10 100 mg/24 h 75 mg/24 h

S’ha d'administrar després de la dialisi, perd no és necessaria una dosi
addicional.

Dosificacié en insuficiencia hepatica: No existeixen dades suficients per
recomanar ajustaments especifics, pero ha de considerar-se una reduc-
ci6 de la dosi.

ADMINISTRACIO

ORAL: Administrar amb I'estomac buit i amb un got ple d'aigua. Els com-
primits han d’administrar-se com a minim 30 minuts abans o 2 hores des-
prés dels apats i com a minim 2 comprimits en cada presa. Les capsules
gastroresistents han d'administrar-se com a minim 2 hores abans o 2
hores després dels apats. SNG: Dispersar el comprimit en 30 ml d'aigua
i administrar.

FARMACOCINETICA

Absorcié: la biodisponibilitat oral és del 30-40%. Es degrada a pH gastric
per aix0 s’ha de recérrer a comprimits tamponats amb antiacids o a cap-
sules gastroresistents. Temps necessari per arribar al pic de concentracio
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serica: 0,25-1,5 hores (comprimits), 2 hores (capsules gastroresistents).
Distribucié: penetracid en liquid cefaloraquidi 20%; uni6 a proteines plas-
matiques: <5%; Vd: 0,8-1 I/kg. Metabolisme: hepatic (50%); vida mitjana
en serum: 1,3-1,5 hores; vida mitjana intracel-lular: 25 hores. Eliminacié:
renal (50% inalterat).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria B. Administrar Gnicament si els beneficis per a la mare
superen al risc per al fetus. Possible augment del risc d'acidosi lactica.
Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a didanosina.

Precaucions: Pancreatitis. Hipertrigliceridemia. Neuropatia periferica. In-
suficiencia hepatica. Insuficiencia renal. Hiperuricémia. Alteracions a la
retina o neuritis optica. Fenilcetonria

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Allérgics-Immunologics: hipersensibilitat (<1%).

Dermatologics: rash (1-10%), pruija (1-10%).

Gastrointestinals: dolor abdominal (>10%), nausees (>10%), diarrea (>10%),
pancreatitis (1-10%).

Hematologics: anemia (<1%), granulocitopénia (<1%), leucopénia (<1%),
trombocitopénia (<1%).

Hepatics: hepatitis (<1%).

Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: hiperuricémia, hiperglicémia, li-
podistrofia (<1%), acidosi lactica amb esteatosi hepatica (<1%).
Musculoesquelétics: neuropatia periférica (~35%).

Neurologics: cefalalgia (>10%), insomni (>10%), cansament (>10%), con-
vulsions (<1%).

304



Psiquics: ansietat (>10%), irritabilitat (>10%), depressio6 (1-10%).
Renals: fallada renal (<1%).
Sentits: neuritis optica (<1%), despigmentacid retiniana (<1%).

ESTAVUDINA (d4T)

PRESENTACIONS
Zerit® capsules 15, 20, 30 i 40 mg i Zerit® solucié oral 1 mg/ml.

DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi recomanada depén del pes del pacient; <60
kg=30 mg/12 h; >60 kg=40mg/12 h.

Dosificacié en pediatria: <30 kg=1 mg/kg/12 h; >30 kg=dosi adult.
Dosificacid en geriatria: Precaucid degut a la falta d'experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiencia renal i dialisi: el 50% de la dosi oral s'excreta
inalterada a I'orina, per aix0 ha d'ajustar-se la dosi en cas de fallada renal.
L'ajustament es basa en el pes del pacient i en la depuracié de creatinina.

Cl,, (ml/min) Dosi diaria 260 kg Dosi diaria < 60 kg
>50 40 mg/12 h 30 mg/12 h
26-50 20 mg/12 h 15mg/12 h
10-25 20 mg/24 h 15 mg/24 h

En cas de dialisi administrar després de 'hemodialisi.
Dosificacié en insuficiéncia hepatica: No requereix ajustar la dosi.

ADMINISTRACIO

ORAL: Pot prendre’s amb o sense aliments. SNG: Administrar Zerit® solu-
cio oral.

FARMACOCINETICA

Absorcio: la biodisponibilitat oral és del 85%. Temps necessari per arribar
al pic de concentracid serica: 1 hora. Distribucid: penetracié en liquid ce-
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faloraquidi 40%; unié a proteines plasmatiques: insignificant; Vd: 0,5 I/kg.
Metabolisme: hepatic (50%); vida mitjana en sérum: 1 hora; vida mitjana
intracel-lular: 3,5 hores. Eliminacié: renal (50% inalterat).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C. Possible augment del risc d'acidosi lactica.
Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a estavudina.

Precaucions: Neuropatia periférica. Supressié de la medul-la ossia. Insu-
ficiéncia renal. Insuficiencia hepatica.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Al-lérgics-Immunologics-Sistémics: febre/esgarrifances (>10%).
Dermatologics: rash (>10%).

Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: acidosi lactica amb esteatosi hepa-
tica (<1%), pancreatitis (<1%), lipodistrofia (<1%).

Gastrointestinals: nausees (>10%), vomits (>10%), diarrea (>10%), pan-
creatitis (>10%), dolor abdominal (>10%).

Hematologics: neutropénia (1-10%), trombocitopénia (1-10%), anémia
(<1%).

Hepatics: augment dels enzims hepatics (1-10%), augment de la bilirubi-
na (1-10%), hepatomegalia (<1%), fallada hepatica (<1%).
Musculoesquelétics: mialgia (1-10%), mal d'esquena (1-10%), debilitat
(1-10%).

Neurologics: neuropatia periferica (15-21%), cefalalgia (>10%).

Psiquics: malestar (>10%), insomni (>10%), ansietat (>10%), depressi6
(>10%).
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LAMIVUDINA (3TC)

INDICACIONS

Tractament de la infecci6 per 'HIV. Sempre s’ha d'utilitzar en combinaci6
amb un minim de dos altres agents antiretrovirals.

Tractament d’hepatitis B cronica amb evidéncia de replicacié viral i infla-
maci6 hepatica activa.

PRESENTACIONS

Epivir® comprimits 150 mg i Epivir® solucié oral 10 mg/ml. Combivir® com-
primits (associacié a dosis fixes de zidovudina 300 mg i lamivudina 150 mg).
Trizivir® comprimits (associacié a dosis fixes de zidovudina 300 mg, lami-
vudina 150 mg i abacavir 300 mg).

DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: HIV: la dosi recomanada és de 150 mg/12 h. Hepa-
titis B: la dosi recomanada és de 100 mg/24 h.

Dosificacié en pediatria: HIV: la dosi recomanada de lamivudina en pa-
cients de 3 mesos a 16 anys és de 4 mg/kg/12 h (maxim 150 mg/12 h).
Hepatitis B: no s’ha establert seguretat i eficacia.

Dosificacié en geriatria: HIV: precauci6 degut a la falta d'experiencia cli-
nica. Hepatitis B: precaucié degut a la falta d’experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiencia renal i dialisi: HIV: Es recomana ajustar la
dosi en pacients amb Cl., <50 mi/min.

Cl,, (ml/min) Dosi diaria
>50 150 mg/12 h
30-49 150 mg/24 h
15-29 150 mg primera dosi, després 100 mg/24 h
5-14 150 mg primera dosi, després 50 mg/24 h
<5 50 mg primera dosi, després 25 mg/24 h

En cas de’hemodialisi administrar la dosi diaria posthemodialisi.
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Hepatitis B:

Cl, (ml/min) Dosi diaria
250 100 mg/24 h
30-49 100 mg primera dosi, després 50 mg/24 h
15-29 100 mg primera dosi, després 25 mg/24 h
5-14 35 mg primera dosi, després 15 mg/24 h
<5 35 mg primera dosi, després 10 mg/24 h

Dosificacié en insuficiéncia hepatica: No requereix ajustar la dosi.
METODE D’ADMINISTRACIO

ORAL: Pot prendre’s amb o sense aliments. SNG: Utilitzar Epivir® solucio
oral 10 mg/ml.

FARMACOCINETICA

Absorci6: la biodisponibilitat oral és del 85%. Temps necessari per arribar
al pic de concentracio serica: 1-1,5 hores. Distribucio: penetracid en liquid
cefaloraquidi 10%; uni6 a proteines plasmatiques: <36%; Vd: 1,3 I/kg.
Metabolisme: 5,6%; vida mitjana en sérum: 3-6 hores; vida mitjana intra-
cel-lular: 12 hores. Eliminaci: renal (70% inalterat).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a lamivudina.

Precaucions: Pancreatitis. Insuficiencia renal. Alguns pacients amb ma-
laltia hepatica cronica per VHB han experimentat recaigudes després de
discontinuar el tractament amb lamivudina.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracié de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.
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EFECTES ADVERSOS

Dermatologics: rash (1-10%).

Gastrointestinals: nausees (>10%), diarrea (>10%), vomits (>10%),
anorexia (1-10%), dolor abdominal (1-10%), dispepsia (1-10%), elevacio
de 'amilasa (1-10%), pancreatitis (<1%).

Hematologics: neutropénia (1-10%), anemia (1-10%), trombocitopenia (<1%).
Hepatics: elevacié dels enzims hepatics (1-10%), hiperbilirubinémia (<1%).
Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: lipodistrofia (<1%), acidosi lactica
amb esteatosi hepatica (<1%).

Musculoesqueletics: neuropatia periférica (>10%), parestesia (>10%),
mialgia (1-10%), artralgia (1-10%).

Neurologics: cefalalgia (>10%), insomni (>10%), malestar (>10%), fatiga
(>10%), dolor (>10%), vertigen (1-10%), febre (1-10%), esgarrifances (1-10%).
Psiquics: depressié (1-10%).

Respiratoris: signes i simptomes nasals (>10%), refredat (>10%).

ZALCITABINA (ddC)

PRESENTACIONS
Hivid® comprimits 0,75 mg.

DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi recomanada és de 0,75 mg/8 h.
Dosificacié en pediatria: No s’ha establert la seguretat i eficacia en nens
menors de 13 anys. En un estudi es va administrar zalcitabina a nens de
6 mesos a 13 anys a dosis de 0,015-0,04 mg/kg/6 h.

Dosificacid en geriatria: Precaucié degut a la falta d'experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiéncia renal i dialisi: ES recomana ajustar la dosi en
pacients amb Cl., <40 ml/min.

Cl., (ml/min) Dosi diaria
>40 0,75mg/8 h
1040 0,75mg/12h
<10 0,75mg/24 h
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Dosificaci6 en insuficiéncia hepatica: No existeixen dades. En pacients
amb insuficiencia hepatica, alteracions dels enzims hepatics o antece-
dents d'abus d'alcohol o hepatitis, la zalcitabina ha d’administrar-se amb
precaucio. Si els tests de funcié hepatica augmenten més de 5 vegades
el limit de la normalitat, es recomana interrompre el tractament.

METODE D’ADMINISTRACIO

ORAL: Es pot administrar amb o sense aliments. SNG: Triturar el com-
primit, dissoldre i administrar immediatament.

FARMACOCINETICA

Absorcio: la biodisponibilitat oral és del 85%. Temps necessari per arribar
al pic de concentraci6 sérica: 1-2 hores. Distribucid: penetracio en liquid
cefaloraquidi 20%; unid a proteines plasmatiques: <4%; Vd: 0,54-0,64 I/kg.
Metabolisme: hepatic (5-10%); vida mitjana en serum: 1,2 hores; vida mit-
jana intracel-lular: 3 hores. Eliminacid: renal (70% inalterat) i fecal (<10%).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a zalcitabina.

Precaucions: Neuropatia periférica. Pancreatitis. Insuficiencia hepatica.
Ulceres orals i esofagiques. Cardiomiopatia o ICC. Insuficiéncia renal.
Mielosupressio severa. Pacients amb signes preexistents de disfuncid
nerviosa periferica.

INTERACCIONS
Veure capitol Valoracié de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS
Al-lérgics-Immunoldgics-Sistémics: febre (5-17%).
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Cardiovasculars: edema (<1%), hipertensio (<1%), palpitacions (<1%),
sincope (<1%), fibrilaci6 auricular (<1%), taquicardia (<1%), dolor toracic
(<1%).

Dermatologics: rash (2-11%), pruija (3-5%).
Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: hipoglucemia (1,8-6,3%), hipo-
natrémia (3,5%), hiperglucémia (1-6%), hipocalcémia (<1%), lipodistrofia
(<1%), acidosi lactica amb esteatosi hepatica (<1%).

Gastrointestinals: nausees (3%), disfagia (1-4%), anorexia (3,9%), dolor
abdominal (3-8%), vomits (1-3%), diarrea (0,4-9,5%), pérdua de pes (1-
10%), Ulceres orals (3-7%), augment de les amilases (3-8%), pancreatitis
(<1%), restrenyiment (<1%).

Hematologics: anémia (1-10%), granulocitopénia (1-10%).

Hepatics: alteracions hepatiques (8,9%), hiperbilirubinémia (2-5%).
Musculoesqueletics: mialgia (1-6%), miositis (<1%).

Neurologics: malestar (2-13%), neuropatia periférica (28,3%), cefalalgia
(2,1%), confusio (1,1%), fatiga (3,8%), convulsions (1,3%).

Respiratoris: faringitis (1,8%), tos (6,3%), epistaxi (<1%).

ZIDOVUDINA (AZT)

INDICACIONS

Tractament de la infecci6 per I'HIV. Sempre s’ha d'utilitzar en combinacié
amb un minim de dos altres agents antiretrovirals.
Prevencio de la transmissié maternofetal.

PRESENTACIONS

Retrovir capsules 100, 250 i 300 mg, Zidovudina Combino Pharm® EFG
capsules 100, 250 i 300 mg i Zidovudina Ratiopharm® EFG capsules 100
i 250 mg, Retrovir® solucié oral 10 mg/ml i Retrovir® vial i.v. 10 mg/ml.
Combivir® comprimits (associacio a dosis fixes de zidovudina 300 mg i
lamivudina 150 mg). Trizivir® comprimits (associacié a dosis fixes de zido-
vudina 300 mg, lamivudina 150 mg i abacavir 300 mg).
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DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi recomanada és de 250-300 mg/12 h.
Prevencid de la transmissié maternofetal: administracio de zidovudina
(100 mg via oral 5 vegades al dia) entre les setmanes 14 i 34 de gesta-
cié més perfusio i.v. durant el part (una dosi de 2 mg/kg en 1 h a l'inici del
treball del part i posteriorment 1 mg/kg/h en infusié continua fins a I'expul-
sié completa) i administracié de zidovudina al nounat (2 mg/kg/6 h en xarop
durant 6 setmanes).

Dosificacio en pediatria: La dosi recomanada en nens de 3 mesos a 12
anys és de 180 mg/m? cada 6 hores (dosi maxima 200 mg/6 h).
Dosificaci6 en geriatria: Precaucio degut a la falta d'experiéncia clinica.
Dosificacio en insuficiencia renal i dialisi: Es recomana ajustar la dosi en
pacients amb Cl <50 mi/min.

Clg, (ml/min) Dosi diaria
>50 250-300 mg/12 h
10-50 100-200 mg/8 h a 100 mg/12 h
<10 100 mg/8-12 h

L'hemodialisi no afecta a I'eliminacié de zidovudina i augmenta I'elimina-
ci6 del metabolit glucuronid. La dosi recomanada és de 100 mg/8 h.
Dosificacio en insuficiéncia hepatica: Reduir la dosi en un 50% o doblar
linterval posologic en pacients amb cirrosi.

METODE D'ADMINISTRACIO

ORAL: Es pot administrar amb o sense aliments. SNG: Retrovir® solucié
50 mg/5 ml.

FARMACOCINETICA

Absorcid: la biodisponibilitat oral és del 60-70%. Temps necessari per arri-
bar al pic de concentracid sérica: 30-90 minuts. Distribuci6: penetracié en
liquid cefaloraquidi 50-85%; uni6 a proteines plasmatiques: 25-38%; Vd:
1,6 I/kg. Metabolisme: glucuronidacio hepatica; vida mitjana en sérum: 1,1
hores; vida mitjana intracel-lular: 3 hores. Eliminacié: renal (15% inalterat).
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PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a la zidovudina.

Precaucions: En pacients amb insuficiéncia renal es recomana disminuir
la dosi. En pacients amb insuficiéncia hepatica pot augmentar la toxicitat
de zidovudina. Reduir la dosi o interrompre la terapia en els pacients que
presenten anémia o granulocitopenia.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Al-lérgics-Immunologics-Sistémics: febre (16%).

Dermatoldgics: rash (17%), hiperpigmentacié de les ungles (1-10%).
Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: lipodistrofia (<1%), acidosi lacti-
ca amb esteatosi hepatica (<1%).

Gastrointestinals: nausees (46-61%), anoréxia (11%), diarrea (17%),
dolor abdominal (20%), vomits (6-25%), dispépsia (5%).

Hematologics: anémia (>10%), leucopenia (>10%), granulocitopénia
(>10%), alteracions en el nombre de plaquetes (1-10%), depressio6 de la
medul-la 0ssia (<1%).

Hepatics: hepatotoxicitat (<1%), ictericia colestatica (<1%).
Musculoesqueletics: debilitat (19%), parestesies (6%), miopatia (<1%).
Neurologics: cefalalgies severes (42%), malestar (8%), vertigen (6%),
insomni (5%), somnoléncia (8%), neurotoxicitat (<1%), confusit (<1%),
mania (<1%), convulsions (<1%).
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INHIBIDORS DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA
ANALEGS DE NUCLEOTIDS

TENOFOVIR disoproxil fumarato
(PMPA oral, Bis-POC-PMPA)

PRESENTACIONS

Tenofovir comprimits 300 mg.

DOSIFICACIO

Dosificaci6 en adults: La dosi recomanada és de 300 mg/24 h.
Dosificaci6 en pediatria: No es disposa de dades de seguretat i eficacia.
Dosificaci6 en geriatria: Precaucio degut a la falta d’experiencia clinica.
Dosificaci6 en insuficiencia renal i dialisi: Degut a la seva elevada elimi-
nacio per via renal, possiblement requereixi ajustar la dosi, encara no es
disposa de dades respecte aixo.
Dosificaci6 en insuficiéncia hepatica: No existeixen dades. Probablement
no requereixi ajustar la dosi.

ADMINISTRACIO
ORAL: Administrar amb aliments per augmentar la biodisponibilitat.

FARMACOCINETICA

Absorci6: tenofovir s'absorbeix en molt baixa proporcio, perd s'aconse-
gueix augmentar la biodisponibilitat fins a un 40% aprox. quan s'adminis-
tra en forma de tenofovir disoproxil fumarat. Distribuci6: Vd: 0,6-0,8 I/kg.
Metabolisme: tenofovir disoproxil fumarat és hidrolitzat rapidament a te-
nofovir per les esterases plasmatiques; el metabolisme sistemic de teno-
fovir és minim; vida mitjana: 10-14 hores. Eliminacio: la major part del far-
mac s'excreta inalterat en orina (70-80%).

PRECAUCIONS
Embaras: No es disposa de dades.
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Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant. No es disposa de dades.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a tenofovir.

Precaucions: Hipersensibilitat a adefovir. Insuficiencia hepatica. Insufi-
ciéncia renal.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Hematoldgics: neutropénia.
Gastrointestinals: dolor abdominal, nausees, vomits, diarrea.

Hepatics: alteracié dels tests de funcionalisme hepatic.
Neurologics: cefalalgia, fatiga.
Renal: proteindria, nefrotoxicitat.

INHIBIDORS DE LA TRANSCRIPTASA INVERSA
NO ANALEGS DE NUCLEOSIDS

EFAVIRENZ (EFV)

PRESENTACIONS
Sustiva® capsules 50, 100 i 200 mg.

DOSIFICACIO

Dosificacio en adults: La dosi recomanada és de 600 mg/dia.

Dosificacié en pediatria: 10-15 kg: 200 mg/dia; 15-20 kg: 250 mg/dia; 20-
25 kg: 300 mg/dia; 25-32,5 kg: 350 mg/dia; 32,5-40 kg: 400 mg/dia; >40 kg:
600 mg/dia.
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Dosificacié en geriatria: Precaucio degut a la falta d'experiencia clinica.
Dosificaci6 en insuficiencia renal i dialisi: No existeixen dades. Probable-
ment no requereix ajustar la dosi.

Dosificacio en insuficiéncia hepatica: En insuficiencia hepatica de lleu a
moderada utilitzar la mateixa dosi amb precaucié.

ADMINISTRACIO

ORAL: Pot prendre’s amb o sense aliments. Evitar els aliments d'alt con-
tingut gras perque augmenten I'absorci¢ d'efavirenz.

FARMACOCINETICA

Absorcié: la biodisponibilitat oral és del 66% (augmenta amb menjars
grassos). Distribucid: penetracié en liquid cefaloraquidi: 0,69%; uni6 a
proteines plasmatiques: >99% (principalment albimina); Vd: 2-4 I/kg.
Metabolisme: hepatic; vida mitjana en sérum: 40-50 hores. Eliminacio:
renal 34% i femta 16-61%.

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a efavirenz.

Precaucions: Insuficiencia hepatica. Si persisteixen nivells elevats de
transaminases seriques (superiors a 5 vegades el limit superior dels va-
lors normals) avaluar el benefici de continuar la terapia contra el possible
risc d’hepatotoxicitat. Precaucié en pacients amb infeccié pel virus de
I'hepatitis B 0 C o en tractament amb d'altres farmacs hepatotoxics (es
recomana monitorar funcié hepatica). Antecedents de malaltia mental o
abus de drogues (predisposicio a reaccions psicologiques). Evitar I'admi-
nistracié concomitant d'alcohol o altres farmacs psicoactius. No es reco-
mana conduir o manejar maquinaria perillosa.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.
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EFECTES ADVERSOS

Al-lergics-Immunologics-Sistémics: reaccio al-lergica (<2%), febre (<2%).
Cardiovasculars: sincope (<2%), taquicardia (<2%), edema (<2%), sufo-
cacions (<2%), tromboflebitis (<2%).

Dermatologics: rash (5-20%), pruija (0-2%), augment de la suor (0-2%),
urticaria (<2%), alopecia (<2%), fol-liculitis (<2%), éczema (<2%), exfolia-
ci6 (<2%), sequedat de boca (<2%).

Gastrointestinals: nausees (0-12%), vomits (0-7%), diarrea (2-12%), dis-
pepsia (0-4%), dolor abdominal (0-3%), flatuléncia (<2%), pancreatitis
(<2%).

Hepatiques: elevacio de les transaminases (2-3%), hepatitis (<2%).
Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: intolerancia alcoholica (<2%),
asténia (<2%), anorexia (0-5%), augment de colesterol i triglicérids (<2%).
Musculoesquelétics: artralgia (<2%), mialgia (<2%), dificultat de coordi-
nacio (<2%).

Neurologics: vertigen (2-10%), mal de cap (5-6%), fatiga (2-7%), hipo-
estesia (1-2%), ataxia (<2%), confusio (<2%), malestar (<2%), neuralgia
(<2%), parestesies (<2%), neuropatia periferica (<2%), convulsions (<2%),
dificultat en la parla (<2%).

Psiquics: depressio (0-2%), insomni (0-7%), somnis anormals (0-4%),
somnoléncia (0-3%), incapacitat per concentrar-se (0-9%), nerviosisme
(0-2%), amnésia (<2%), apatia (<2%), agitacio (<2%), despersonalitzacio
(<2%), al-lucinacions (<2%), labilitat emocional (<2%), ansietat (<2%),
euforia (<2%), psicosi (<2%).

Renals: calculs renals (<2%), hemat(ria (<2%).

Respiratoris: asma (<2%).

Sentits: visié anormal (<2%), diplopia (<2%), alteracions del gust (<2%),
tinnitus (<2%).

NEVIRAPINA (NVP)

PRESENTACIONS
Viramune® comprimits 200 mg i Viramune® suspensié 10 mg/ml.
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DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi és de 200 mg/dia durant els primers 14
dies, seguida de 200 mg/12 h o0 400 mg/dia.

Dosificaci6 en pediatria: 2 mesos-8 anys: 4 mg/kg/dia durant els primers
14 dies, seguida de 7 mg/kg/12 h. >8 anys: 4 mg/kg/dia durant els primers 14
dies, seguida de 4 mg/kg/12 h. Dosi maxima: 400 mg/dia.

Dosificacio en geriatria: Precaucio degut a la falta d'experiencia clinica.
Dosificacié en insuficiéncia renal i dialisi: No existeixen dades. Precauci6
per la seva eliminacio renal.

Dosificacio en insuficiéncia hepatica: No existeixen dades. Precaucié pel
seu elevat metabolisme hepatic.

ADMINISTRACIO

ORAL: Es pot administrar amb o sense aliments.

FARMACOCINETICA

Absorcié: la biodisponibilitat oral és major del 90%. Temps necessari per
arribar al pic de concentracid sérica: 2-4 hores. Distribuci6: penetracié en
liquid cefaloraquidi 45%; uni6 a proteines plasmatiques: 50-60%; Vd: 1,4 I/kg.
Metabolisme: hepatic CYP3A4 (induccio); vida mitjana en serum: 25-30
hores. Eliminacio: renal (80%) i femta (10%).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a nevirapina.

Precaucions: Han ocorregut reaccions al-lergiques molt greus durant la
utilitzacié de nevirapina, incloent-hi sindrome d'Stevens-Johnson i necro-
lisi toxica epidermica. Insuficiencia hepatica. Insuficiéncia renal.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.
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EFECTES ADVERSOS

Al-lergics-Immunologics-Sistémics: rash (15-20%), sindrome d'Stevens-
Jonhson (<1%).

Gastrointestinals: nausees (2%), diarrea (15-20%), anoréexia (11%), dolor
abdominal (2%), estomatitis ulcerativa (4%).

Hematologics: neutropenia (10%), anémia (1-10%), trombocitopénia
(<1%).

Hepatics: hepatitis (1-10%), augment dels tests de funcionalitat hepatica
(2-4%), necrosi hepatica (<1%).

Musculoesqueletics: neuropatia periférica (1-10%), parestesies (1-10%),
mialgia (1-10%).

Neurologics; cefalalgia (11%), febre (8-11%).

INHIBIDORS DE LA PROTEASA DE L'HIV

AMPRENAVIR (APV)

PRESENTACIONS
Agenerase® capsules 50 i 150 mg i Agenerase® solucié 15 mg/ml.

DOSIFICACIO

Dosificaci6 en adults: La dosi recomanada és de 1200 mg/12 h.
Dosificacié en pediatria: 4-12 anys (<50 kg): 20 mg/kg/12 h o 15 mg/kg/8 h
(maxim 2400 mg/dia); >13 anys (>50 kg): 1200 mg/12 h.

Dosificaci6 en geriatria: Precauci6 degut a la falta d’experiencia clinica.
Dosificacié en insuficiencia renal i dialisi: Encara que no hi ha dades, és
probable que pel seu metabolisme no sigui necessari ajustar la dosi. No
s’ha d'utilitzar la soluci6 perqué conté propilenglicol i es pot acumular en
cas d'IR.

Dosificacid en insuficiencia hepatica: Child-Pugh 5-8: 450 mg/12 h; Child-
Pugh 9-12: 300 mg/12 h.

319



ADMINISTRACIO

ORAL: Es poden prendre amb o sense aliments. S’han d'evitar els ali-
ments amb alt contingut gras.

FARMACOCINETICA

Absorci¢: la biodisponibilitat oral és >70%. Temps necessari per arribar al
pic de concentracid serica: 1-2 hores. Distribucio: uni6 a proteines plas-
matiques: 90%; Vd: 430 L. Metabolisme: hepatic; vida mitjana en sérum:
9 hores. Eliminacid: biliar (75%) i orina (14%).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a amprenavir 0 a algun component.
Precaucions: Diabetis. Al-lérgia a sulfonamides o altres IP. Insuficiéncia
hepatica. Hemafilia A i B.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Dermatologics: rash (28%), sindrome d'Stevens-Johnson (1%).
Gastrointestinals: nausees (38-73%), vomits (20-29%), diarrea (33-56%).
Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: lipodistrofia (>10%), hipergluce-
mia (37-41%), hipertrigliceridémia (36-47%), hipercolesterolemia (4-9%).
Neurologics: cefalalgia (1-10%), parestesies (1-10%), parestesia oral/
perioral (1-10%), fatiga (1-10%).

Psiquics: depressi6 (4-15%).

Sentits: alteracions del gust (1-10%).
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INDINAVIR (IDV)

PRESENTACIONS

Crixivan® capsules 200 mg i 400 mg.

DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi habitual és de 800 mg/8 h.

Dosificacid en pediatria; S’han realitzat estudis amb dosis de 500 mg/m?
8 h (maxim 800 mg/8 h). No s’ha establert seguretat i eficacia.
Dosificacié en geriatria: Precaucié degut a la falta d'experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiencia renal i dialisi: Encara que no hi ha dades, és
probable que pel seu metabolisme no sigui necessari ajustar la dosi. HD:
probablement no es requerira ajustar la dosi si la funcié hepatica esta
conservada.

Dosificacié en insuficiéncia hepatica: En pacients amb insuficiéncia hepa-
tica lleu-moderada, deguda a cirrosi, s’ha de reduir la dosi a 600 mg/8 h.

METODE D'ADMINISTRACIO

Ha d'administrar-se, amb aigua, una hora abans o dues hores després
dels menjars. També pot prendre’s amb llet desnatada, suc, cafe, te o un
menjar lleuger sense grasses. Ha d'ingerir-se abundant liquid (>1,5 litres
diaris). Quan s'administra juntament amb ritonavir es pot prendre amb els
menjars.

FARMACOCINETICA

Absorcio: la biodisponibilitat oral és del 30-60%. Temps necessari per arri-
bar al pic de concentraci6 serica: 0,5-1 hora. Distribucié: penetracié en
liquid cefaloraquidi 6%; unio a proteines plasmatiques: 60%; Vd: 0,5 I/kg.
Metabolisme: hepatic (citocrom P-450 3A4); vida mitjana en serum: 1,5-2
hores. Eliminacio: femta (83%) i renal (<20%).

PRECAUCIONS
Embaras: Categoria C.

321



Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a I'indinavir.

Precaucions: Historia previa de nefrolitiasi. Anemia hemolitica. Disfuncio
hepatica. Diabetis o hiperglucémia.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracié de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Endocrinologics-Metabolics-Nutricionals: dislipemia (>10%), lipodistrofia
(>10%), hiperglucemia (>10%), anoréxia (<1%).

Gastrointestinals: elevacid bilirubina indirecta (10%), dolor abdominal
(8,7%), nausees (11,7%), diarrea (4-5%), vomits (4-5%).

Hematoldgics: disminuci6 de I'nemoglobina (<1%).

Musculoesqueletics: dehilitat (3,6%), dolor costal (2,6%).

Neurologics: cefalalgia (5,6%), malestar (<1%), vertigen (<1%).
Psiquics: insomni (3,1%), somnoléncia (<1%).

Renals: calculs renals (2-3%) (poden prevenir-se amb hidratacié adequada).
Sentits: alteracions del gust (2,6%), xerostomia (<1%).

LOPINAVIR/RITONAVIR (ABT-378r)

PRESENTACIONS

Kaletra® capsules 133,3 mg lopinavir/33,3 mg ritonavir i Kaletra® solucio
oral 400 mg lopinavir/100 mg ritonavir en cada 5 ml.

DOSIFICACIO

Dosificaci6 en adults: La dosi recomanada és de 400 mg de lopinavir i
100 mg de ritonavir (3 capsules)/12 h.

Dosificacié en pediatria: >12 anys: dosi habitual de I'adult; 6 mesos-12
anys: dosi en funcié del pes: 7-15 kg=12/3 mg/kg/12 h; 15-40 kg=10/2,5
mg/kg/12 h; >40 kg=dosi habitual de I'adult.
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Dosificacié en geriatria: Precaucio degut a la falta d'experiéncia clinica.
Dosificacid en insuficiéncia renal i didlisi: No existeixen dades. Probable-
ment no requereix ajustar la dosi.

Dosificacié en insuficiéncia hepatica: No existeixen dades. Precaucio pel
seu elevat metabolisme hepatic.

ADMINISTRACIO
ORAL: Administrar amb aliments.

FARMACOCINETICA

Absorcié: la biodisponibilitat oral de lopinavir és baixa degut al seu elevat
metabolisme, per aix0 s'utilitza en combinacié amb ritonavir. Temps ne-
cessari per arribar al pic de concentracié sérica: 5 hores. Distribucié: unid
a proteines plasmatiques (lopinavir): 98-99%. Metabolisme: lopinavir
pateix extens metabolisme hepatic via CYP3A; ritonavir inhibeix CYP3A i
s'utilitza terapeuticament per augmentar els nivells de lopinavir; vida mit-
jana en sérum (lopinavir): 5-6 hores. Eliminaci6 (lopinavir); renal 2% i
femta 83% (20% inalterat).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria C.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a lopinavir/ritonavir.

Precaucions: Insuficiéncia hepatica. Els pacients amb antecedents d’hepa-
titis o elevacié de les transaminases previs a ['inici del tractament pre-
senten un major risc d'elevacio de les transaminases. Pacients amb coles-
terol o triglicérids elevats. Antecedents de pancreatitis. Diabetis. Hemofilia.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoraci6 de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Allergics-Immunoldgics-Sistémics: esgarrifances (<2%), febre (<2%), males-
tar (<2%), infeccio viral (<2%).
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Cardiovasculars: dolor toracic (<2%), trombosi venosa profunda (<2%),
edema (<2%), hipertensit (<2%), palpitacions (<2%), vasculitis (<2%), trom-
boflebitis (<2%).

Dermatoldgics: rash (1-4%), acne (<2%), alopécia (<2%), sequedat de
pell (<2%), dermatitis exfoliativa (<2%), furunculosi (<2%), rash macropa-
pular (<2%), pruija (<2%), decoloracio de la pell (<2%), augment de la
sudoracio (<2%), sequedat de boca (<2%).

Gastrointestinals: diarrea (14-24%), nausees (2-15%), deposicions anor-
mals (0-6%), dolor abdominal (1-5%), vomits (2-5%), anoréxia (<2%),
constipacio (<2%), dispépsia (<2%), disfagia (<2%), enterocolitis (<2%),
esofagitis (<2%), incontinéncia fecal (<2%), flatulencia (<2%), gastritis
(<2%), gastroenteritis (<2%), colitis hemorragica (<2%), augment de la
gana (<2%), pancreatitis (<2%), sialadenitis (<2%), estomatitis (<2%), per-
dua de pes (<2%).

Hematologics: disminuci6 de les plaquetes (4% en nens), disminucid dels
neutrofils (1-3%), anémia (<2%), leucopenia (<2%), linfadenopatia (<2%).
Hepatiques: augment de la GGT (4-25%), augment de I'AST/ALT (0-9%),
augment de la bilirubina (3% en nens), colecistitis (<2%).
Endocrinologics-Metabolics-Nutricionals: hipercolesterolemia (2-26%),
hipertrigliceridemia (1-26%), augment de I'amilasa (2-5%), hiperglucemia
(1-4%), hiperuricémia (0-4%), hiponatrémia (3% en nens), hipofosfatemia
(0-2%), sindrome de Cushing (<2%), deshidratacid (<2%), ginecomastia
(<2%), hipogonadisme (<2%), hipotiroidisme (<2%), acidosi lactica (<2%),
disminucié de la libido (<2%), avitaminosi (<2%).

Musculoesqueletics: debilitat muscular (3-7%), artralgia (<2%), artrosi (<2%),
mal d'esquena (<2%), discinésia (<2%), hipertonia (<2%), mialgia (<2%).
Neuroldgics: cefalalgia (2-7%), dolor (0-2%), insomni (1-2%), ataxia (<2%),
confusid (<2%), vertigen (<2%), encefalopatia (<2%), neuropatia (<2%), pa-
restesies (<2%), neuritis periferica (<2%), somnoléncia (<2%), tremolors
(<2%).

Psiquics: somnis anormals (<2%), pensaments anormals (<2%), agitacio
(<2%), amnesia (<2%), ansietat (<2%), depressio (<2%), labilitat emocio-
nal (<2%), nerviosisme (<2%).
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Renals: calculs renals (<2%), alteracions urinaries (<2%).

Respiratoris: bronquitis (<2%), dispnea (<2%), edema pulmonar (<2%),
sinusitis (<2%).

Sentits: alteracions del gust (<2%), alteracions oculars (<2%), otitis mitja-
na (<2%), tinnitus (<2%).

NELFINAVIR (NFV)

PRESENTACIONS
Viracept® comprimits 250 mg i Viracept® pols 50 mg/g.

DOSIFICACIO

Dosificacid en adults: La dosi recomanada és de 750 mg/8 h o 1250
mg/12 h.

Dosificacié en pediatria: 2-13 anys: 20-30 mg/kg/8 h.

Dosificaci6 en geriatria: Precauci6 degut a la falta d’experiencia clinica.
Dosificacié en insuficiencia renal i dialisi: Encara no hi ha dades, és pro-
bable que pel seu metabolisme no sigui necessari ajustar la dosi en IR
lleu-moderada. No és probable que s'elimini significativament a través de
I'hemodialisi.

Dosificacié en insuficiencia hepatica: No hi ha dades especifiques, pre-
caucio pel seu elevat metabolisme hepatic.

ADMINISTRACIO
ORAL: Administrar amb aliments per millorar I'absorcid.

FARMACOCINETICA

Absorcio: biodisponibilitat 20-80%. Temps necessari per arribar al pic de
concentracié sérica: 2-4. Distribucid: nivells en liquid cefaloraquidi: inde-
tectables; unié a proteines plasmatiques: 98%; Vd: 2-7 I/kg. Metabolisme:
hepatic; vida mitjana en sérum: 3,5-5 hores. Eliminacio: femta (98-99%,
un 78% com metabolits) i orina (1-2%).
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PRECAUCIONS

Embaras: Categoria B.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat a nelfinavir.

Precaucions: Insuficiencia hepatica. Diabetis. Hemofilia tipus A i B.

INTERACCIONS

Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Al-lérgics-Immunologics-Sistémics: reaccio al-lergica (<1%), febre (<1%).
Dermatologics: rash (1-10%).

Gastrointestinals: diarrea (19%), nausees (1-10%), flatulencia (1-10%),
dolor abdominal (1-10%), vomits (<1%), sagnat gastrointestinal (<1%),
pancreatitis (<1%).

Hepatiques: hepatitis (<1%), elevacié dels tests de funcionalitat hepatica
(<1%).

Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: lipodistrofia (>10%), hiperlipide-
mia (<1%), hiperuricemia (<1%), hipoglucémia (<1%).
Musculoesquelétics: debilitat (1-10%), artralgia ( <1%).

Hematologiques: leucopénia (<1%), trombocitopénia (<1%).
Neurologics: migranyes(<1%), convulsions (<1%).

Psiquics: disminucié de la concentracid (1-10%), ideaci6 suicida (<1%).
Renals: calculs renals (<1%).

Respiratories: dipsnea (<1%).

RITONAVIR (RTV)

PRESENTACIONS
Norvir® soluci¢ oral 80 mg/ml i Norvir” capsules 100 mg.
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DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi recomanada és de 600 mg/12 h. Per dis-
minuir les nausees es recomana augmentar la dosi de manera escalona-
da: dia 1=300 mg/12 h, dies 2-4=400 mg/12 h, dies 5-7=500 mg/12 h, dies
>7=600 mg/12 h.

Dosificacié en pediatria: La dosi recomanada és de 400 mg/m?/12 h (max.
600 mg/12 h). La dosi inicial de ritonavir és de 250 mg/m?12 h, augmen-
tant-se 50 mg/m? en cada presa, cada 2-3 dies, fins a arribar a la dosi de
400 mg/m?/12 h.

Dosificacié en geriatria: Precaucié degut a la falta d'experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiéncia renal i dialisi: No requereix ajustar la dosi.
Dosificacié en insuficiéncia hepatica: En cas d'IH greu esta contraindicat;
en cas d'H lleu-moderada no existeixen dades.

METODE D'ADMINISTRACIO

S'ha d’administrar amb aliments per augmentar I'absorci6 i disminuir els
efectes adversos a nivell gastrointestinal. SNG: utilitzar la solucié oral.

FARMACOCINETICA

Absorcié: la biodisponibilitat oral és del 80%. Temps necessari per arribar
al pic de concentraci6 serica: 2-4 hores. Distribucio: penetracié en liquid
cefaloraquidi: 0,1-0,5%; uni6 a proteines plasmatiques: 98-99%; Vd: 0,41 I/kg.
Metabolisme: hepatic (citocrom P-450 3A4); vida mitjana en serum: 3-5
hores. Eliminaci6: femta (86%) i renal (11%).

PRECAUCIONS

Embaras:. Categoria B.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat al ritonavir.

Precaucions: Disfuncié hepatica. Diabetis o hiperglucémia. Hemofilia A i
B (augment en el risc d’hemorragies).
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INTERACCIONS

Farmac-farmac:
Veure capitol Valoracio de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.

EFECTES ADVERSOS

Allérgics-Immunoldgics-Sistemics: febre (1-10%).

Dermatologics: rash (1-10%), diaforesi (1-10%).

Cardiovasculars: vasodilatacio (1-10%).
Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: dislipemia (>10%), lipodistrofia
(>10%), elevacio dels triglicerids (>10%), hiperuricemia (1-10%), hiper-
glucémia (1-10%), hiperkalémia (1-10%), hipercalcémia (1-10%).
Gastrointestinals: nausees (>10%), vomits (>10%), diarrea (>10%), dolor
abdominal (1-10%), anoréxia (1-10%), constipacio (1-10%), dispépsia (1-
10%), flatuléncia (1-10%), irritacio de la gola (1-10%).

Hematologics: anémia (>10%), leucopénia (>10%), eosinofilia (1-10%),
neutrofilia (1-10%), prolongacié TP (1-10%), leucocitosi (1-10%).
Hepatics: elevacid dels enzims hepatics (>10%).

Musculoesqueletics: debilitat (>10%), parestésies (1-10%), mialgia (1-
10%), augment de les CPK (1-10%).

Neurologics: cefalalgia (1-10%), malestar (1-10%), vertigen (1-10%), in-
somni (1-10%), somnoléncia (1-10%).

Psiquics: pensaments anormals (1-10%).

Respiratoris: faringitis (1-10%).

Sentits: alteracions en el gust (>10%).

SAQUINAVIR MESILATO (SQV)

PRESENTACIONS
Invirase” capsules dures 200 mg i Fortovase™ capsules toves 200 mg.
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DOSIFICACIO

Dosificacié en adults: La dosi recomanada de Fortovase® és de 1200 mg/
8 hila d'Invirase” de 600 mg/8 h (encara gue es recomana utilitzar sem-
pre Invirase® en combinacié amb altres inhibidors de la proteasa)
Dosificacid en pediatria: No s’ha establert la seguretat i eficacia de saqui-
navir en la poblacié menor de 16 anys.

Dosificacié en geriatria: Precaucio degut a la falta d’experiéncia clinica.
Dosificacié en insuficiéncia renal i dialisi: IR lleu-moderada: no requereix
ajustar la dosi; IR greu: precaucio per falta d’experiéncia.

Dosificacid en insuficiencia hepatica: IH lleu-moderada: no requereix
ajustar la dosi; IH greu: precaucio per falta d’experiencia.

METODE D'ADMINISTRACIO
ORAL: Ha d'administrar-se durant les 2 hores posteriors a menjars grassos.

FARMACOCINETICA

Absorcid: la biodisponibilitat oral és del 4-8% (Invirase™) i del 16-32%
(Fortovase™). Temps necessari per arribar al pic de concentracio sérica:
3 hores. Distribucié: penetracié en liquid cefaloraquidi: minima; unié a
proteines plasmatiques: 98%; Vd: 700 |. Metabolisme: hepatic (citocrom
P-450 3A4); vida mitjana en serum: 1-2 hores. Eliminacid: femta (81-88%)
i renal (1-3%).

PRECAUCIONS

Embaras: Categoria B.

Lactancia: La lactancia esta contraindicada pel possible contagi del virus
al lactant.

Contraindicacions: Hipersensibilitat al saquinavir.

Precaucions: Disfuncié hepatica. Diabetis o hiperglucemia. Hemofilia A i
B (augment en el risc d’hemorragies).

INTERACCIONS

Veure capitol Valoraci6 de les interaccions medicamentoses en pacients
amb tractament antiretroviral.
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EFECTES ADVERSOS

Cardiovasculars: tromboflebitis (<1%).

Dermatologics: rash (1-10%), erupcions cutanies (<1%), sindrome de
Stevens-Jonhson (<1%).

Endocrinologics-Metabalics-Nutricionals: dislipemia (>10%), lipodistrofia
(>10%), elevaci6 dels triglicérids (>10%), hiperglucémia (1-10%), hipo-
glucémia (<1%), hiper e hipopotasemia (<1%), disminucié de I'amilasa
serica ( <1%).

Gastrointestinals: diarrea (1-10%), molésties abdominals (1-10%), nau-
sees (1-10%), dolor abdominal (1-10%), ulceracié de la mucosa bucal (1-
10%), dolor en el quadrant superior abdominal (<1%).

Hematologics: leucémia mieloblastica aguda (<1%), anémia hemolitica
(<1%), trombocitopénia (<1%).

Hepatics: ictericia (<1%), ascitis (<1%), hipertensio portal (<1%), exacer-
baci6 de la insuficiéncia hepatica cronica (<1%), alteracié dels tests de
funci6 hepatica (<1%), alteracio de SAT/ALAT (<1%).
Musculoesquelétics: parestesia (1-10%), debilitat (1-10%), augment de
les CPK (1-10%), poliartritis (<1%).

Neurologics: cefalalgia (<1%), confusié (<1%), convulsions (<1%), ataxia
(<1%), dolor (<1%).
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