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A. PREGUNTA CLINICA
En RN hijo de madre VIH (+) ¢Se debe “dar AZT 4mg/kg dosis ¢/12 hrs x 6 semanas” en comparacion a
“dar AZT 4mg/kg dosis c/12 hrs x 4 semanas”?

Analisis y definicidn de los componentes de la pregunta en formato PICO
Poblacion: RN hijo de madre VIH (+).
Intervencion: Dar AZT 4mg/kg dosis ¢/12 hrs x 6 semanas.
Comparacion: Dar AZT 4mg/kg dosis ¢c/12 hrs x 4 semanas.
Desenlaces (outcomes): Mortalidad, progresion de la enfermedad, efectos adversos serios.

B. METopos

Se realizd una busqueda general de revisiones sistemdticas sobre enfermedad por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) (ver Anexo 1: estrategia de busqueda). Las bases de datos utilizadas
fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR); Database of Abstracts of Reviews of
Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL; PsycINFO; EMBASE; EPPI-Centre
Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs Campbell Library; Clinical Evidence;
SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for information Sharing; NICE public health
guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club; Evidencias en Pediatria; y The JBI Database of
Systematic Reviews and Implementation Reports. No se aplicaron restricciones en base al idioma o
estado de publicacién. Dos revisores de manera independiente realizaron la seleccidn de los titulos y
los resimenes, la evaluacion del texto completo y la extraccion de datos. Un investigador o clinico
experimentado resolvid cualquier discrepancia entre los distintos revisores. Finalmente, se
seleccionaron las revisiones sistematicas (y los estudios incluidos en éstas) correspondientes a la
tematica y se clasificaron en funcion de las preguntas a las que daban respuesta.

Los resultados de la busqueda se encuentran alojados en la plataforma Living Overview of the
Evidence (L-OVE), sistema que permite la actualizacidn periddica de la evidencia.

C. RESULTADOS
Resumen de la evidencia identificada

Se buscaron revisiones sistemadticas que analizan estudios en recién nacidos de madres con
diagnéstico de VIH, en quienes se compara el uso de zidovudina en periodos mas largos y mas cortos
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de tiempo. Se identificé una revision sistematica que incluyd 3 estudios primarios, todos
correspondientes a ensayos aleatorizados. Para mas detalle ver “Matriz de evidencia”?, en el siguiente
enlace: Diferentes esquemas de zidovudina para recién nacidos de madres infectadas por VIH.

Tabla 1: Resumen de la evidencia identificada

Revisiones sistematicas 1[1]

Estudios primarios 3 ensayos aleatorizados [2-4]

Sin embargo, esta evidencia fue desestimada por el panel de expertos, ya que los estudios no evaltan
la pregunta de interés: uno compara regimenes de distinta duracién aplicados en las madres [3], otro
estudio comparé un régimen de 6 semanas versus 3 dias [2] y el Ultimo evalué intervenciones tanto
en madres como en recién nacidos, pero en estos uUltimos comparé el uso de zidovudina contra
placebo [4].

Seleccion de la evidencia

Dado que no se identificaron estudios primarios de interés, se extendio la busqueda a través de
sintesis amplias (concepto que incluye guias clinicas, revisiones panoramicas, entre otras), evaluando
los siguientes:

e AIDSinfo 2019 [5]

® Ministerio de Salud Presidencia de la Nacion Argentina (2016) [6]

Sélo se identificod 1 guia [5], que basaba sus conclusiones en otra guia [7] (sin estudios relevantes), y
dos estudios primarios [8-9]. Uno de ellos corresponde a una cohorte de recién nacidos que sélo
recibieron profilaxis por 4 semanas [8] y el otro [9] corresponde a una cohorte que logré contrastar
los periodos de interés ya que a mitad de su seguimiento el protocolo de tratamiento cambid.

Ademds, se analizaron 3 articulos provistos por el equipo de expertos participantes del panel
convocado para elaborar la guia [1,8,9], todos ya identificados previamente.

Estimador del efecto

Al analizar la evidencia identificada, se concluyé que los estudios [8-9] no permiten realizar una
estimacion del efecto asociada a la intervencion, debido a que son de cardcter no comparativo
(reportes o series de caso, estudios no controlados). Por lo tanto, no fue posible confeccionar una
tabla de resumen de resultados.

Sin embargo, con el fin de mantener informado al panel de expertos convocado por MINSAL, se
presenta un resumen narrativo de la evidencia no comparativa.

Metanalisis
No aplica.

1 Matriz de Evidencia, tabla dindmica que grafica el conjunto de evidencia existente para una pregunta (en este caso, la
pregunta del presente informe). Las filas representan las revisiones sistematicas y las columnas los estudios primarios que
estas revisiones han identificado. Los recuadros en verde corresponden a los estudios incluidos en cada revisién. La matriz
se actualiza periédicamente, incorporando nuevas revisiones sistematicas pertinentes y los respectivos estudios primarios.


https://www.epistemonikos.org/matrixes/5d49d7316ec0d6079105aaa6
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

AZT 4MG/KG DOSIS ¢/12 HRS POR 6 COMPARADO CON 4 SEMANAS EN RECIEN NACIDOS HIJOS DE MADRES VIH (+)
Pacientes RN hijo de madre VIH (+).

Intervencion AZT 4mg/kg dosis ¢c/12 hrs x 6 semanas.

Comparacion | AZT 4mg/kg dosis c/12 hrs x 4 semanas.

Certeza de
Desenlaces la evidencia Mensajes clave en términos sencillos
(GRADE)
Impacto No se identificaron estudios que evaluen la
clinico* pregunta de interés. N B

GRADE: Grados de evidencia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation.

*Impacto clinico se refiere a cualquier desenlace que tenga impacto directo o indirecto en el manejo de los pacientes (mortalidad,
progresion de la enfermedad, efectos adversos serios).

Fecha de elaboracion de la tabla: Octubre, 2019.

Resumen de estudios no comparativos: Si bien los estudios no comparativos no permiten estimar el
efecto de una intervencion de manera adecuada por las limitaciones propias de su disefio?, se
presentan los siguientes resultados:

e Un estudio [9] reportd que no se observaron diferencias entre los recién nacidos que
recibieron un régimen de AZT por 4 semanas comparado a los que recibieron AZT por 6
semanas al evaluar niveles de hemoglobina, volumen corpuscular medio de eritrocito (VCM),
neutrdfilos, linfocitos y conteo de plaquetas. Ademas, indicé que los valores de VCM
estuvieron elevados en todos los recién nacidos hasta las 6 semanas de vida (comparado
contra valores de referencia) y que luego se normalizaron.

o Ademas, el estudio [9] se refiere a niveles de concentracion toxica encontrados en los infantes,
pero no compara segun la intervencién y comparacién priorizada por el panel, si no que segun
las madres de los infantes habian recibido AZT también o no. Sobre esto, indicé que entre las
2 a 3 semanas de vida fueron captados niveles mas toxicos en los hijos de las madres que
también habian recibido AZT (OR 4,28; IC 95% 1,01 a 18,05).

2 Guyatt GH, Oxman AD, Vist G, Kunz R, Brozek J, Alonso-Coello P, Montori V, Akl EA, Djulbegovic B, Falck-Ytter Y, Norris SL,
Williams JW Jr, Atkins D, Meerpohl J, Schiinemann HJ. GRADE guidelines: 4. Rating the quality of evidence--study
limitations (risk of bias). J Clin Epidemiol. 2011 Apr;64(4):407-15
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ANEXO 1: ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

#1

((neonat* OR newborn* OR baby* OR babies*) AND (HIV* OR (((human AND (virus OR

syndrome)) OR acquired) AND (immunodeficiency OR "immuno-deficiency" OR "immune-deficiency"
OR immunedeficiency OR "immune deficiency")) OR (AIDS* AND (immunodeficiency OR "immuno-

deficiency" OR "immune-deficiency" OR immunedeficiency OR "immune deficiency" OR infection OR
epidemic OR pandemic OR stigma)) OR PLWHIV OR "tb-hiv" OR tbhiv))

#2
#3

((dose* OR dosing®) AND (zidovudine* OR ZDV OR azidothymidine* OR AZT))
#1 AND #2
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