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BREU RESUM DEL CONTINGUT:

Per tal d’aconseguir una transmissio “zero” de la infeccid pel virus de la
immunodeficiencia humana (VIH) als nostres pacients pediatrics es crea aquest
document que es basa en assolir un bon protocol diagnostic i terapéutic durant
'embaras i el part que eviti la transmissio vertical i una correcta profilaxi del nounat
exposat, a més de definir el seguiment clinic i analitic dels fills de mare amb VIH al

nostre centre.

GESTIO DE LES MODIFICACIONS:
Periodicitat de la revisié: Cada tres anys i/o en cas d’aparicié de canvis

significatius en el maneig d’aquesta malaltia.

Versioé Data revisio Revisat per Validat per Data modificacio
02 Desembre 2019 MAF MAF, PSP Desembre 2019
03 Marg 2022 BFL MAF, PSP Maig 2022
04 Maig 2023 MAF MAF Maig 2023

1. JUSTIFICACIO.

Per tal de garantir un progressiu control de la propagacié de la infeccio pel virus
de la immunodeficiéncia humana (VIH) fins a aconseguir-ne la seva eradicadio,
s’ha de seguir treballant en el control, ja demostrat com efectiu, de la transmissio
pel VIH de mare a fill. En els ultims 10 anys de 499 parelles de mares infectades
per VIH i els seus fills acumulades en el registre de NENEXP el percentatge de
transmissio vertical (TV) del VIH ha estat en total del 0,4%. S’ha evidenciat una
reduccio del 50% en els ultims 10 anys del numero de gestants infectades per
VIH. Les estratégies per evitar la TV del VIH han de comengar des del consell
prenatal, tenint especial cura de la correcta deteccid de la infeccid durant
'embaras i en cas d’infeccié oferir el tractament i tipus de part adecuat a la
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embarassada i posterior profilaxi antiretroviral al nounat al naixement. Amb
aquest proposit, protocolitzarem el procediment diagnostic i terapéutic de la
prevencio de la infeccio vertical del VIH.

2. OBJECTIU.

Protocol-litzar el maneig de fills de mares afectes de VIH, incloent el seguiment
matern durant I'embaras, el procediment intrapart, aixi com la profilaxi, el
diagnostic i el seguiment del nounat exposat per tal d’evitar la TV. També inclou
el seguiment dels fills de mare VIH positiva, per tal de monitoritzar la potencial
toxicitat associada a I'exposicio in utero al VIH i als farmacs antiretrovirals.
L’objectiu d’aquest no inclou el maneig medic de les gestants afectes de VIH ni

el tractament dels pacients pediatrics VIH positius.
3. AMBIT D’ACTUACIO.

Embarassades amb infeccié pel VIH i nounats exposats al virus i als farmacs

antiretrovirals en seguiment al nostre centre o remesos d’altres centres.
4. ACTIVITATS | PROTOCOL.

4.1 CRIBRATGE GESTACIONAL | TAR EN EMBARASSADES.

Una de les principals estratégies per evitar la TV del VIH és el cribratge durant
la gestacio. Actualment a Catalunya es realitza cribratge en I'analitica de primer
i tercer trimestre, i segon trimestre en dones de risc. També es recomana el
cribratge de VIH en el moment del part en totes les dones no cribrades durant la
gestacié o amb factors de risc. Aquests cribratge sistematic permet la deteccid
durant 'embaras del VIH, amb I'objectiu de controlar la infeccié i disminuir el risc
de TV en el recent nascut. En el que respecta el tractament antiretroviral durant
la gestacio, esta indicat en totes les gestants afectes de VIH per tal de mantenir
la gestant amb carrega viral plasmatica (CVP) indetectable i aixi disminuir el risc
de TV.
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4.2 PATOLOGIA OBSTETRICA.
4.2.1 AMENACA DE PART PRETERME:

El part preterme és el que es dona entre les setmanes 23 i 36 6/7 de gestacio.
Sembla que hi ha una associacié entre part preterme i infeccié pel VIH, actuant
aquest com a factor de risc per la transmissio perinatal del VIH, influint-hi també
altres factors com soOn [lestat immunologic matern i la instauracid

preconcepcional de la TAR.
Les recomanacions en aquest cas son:

- Si les contraccions uterines son regulars durant 'amenaga de part
preterme, encara que les modificacions cervicals siguin minimes,
s’administrara zidovudina (AZT) IV (mateixa dosi que intrapart quan
estigui indicada) juntament amb el tractament tocolitic fins a la
estabilitzacié del quadre i generalment fins a un maxim 24 hores (per la
possible toxicitat de les dosis altes d’AZT).

- Les pacients amb TAR I'hauran de prosseguir i les que no la rebien,
I'hauran d’iniciar.

- En cas de fracas del tractament tocolitic, es finalitzara el part per via
vaginal o mitjangant cesaria depenent de la CVP materna i de les
condicions obstétriques.

4.2.2 RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANES:

La ruptura prematura de membranes (RPM) es defineix com a ruptura de les
membranes amniotiques abans de I'inici del treball de part i s’associa amb un

augment significatiu de la morbi-mortalitat neonatal.

S’ha observat un increment en la transmissié materno-fetal del virus quan la

duracié de la RPM és superior a 4-6 hores i sobretot si s’associa a un treball de
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part superior a 5 hores. Aquesta associacié no apareix si la TAR és efectivaila

gestant té una CVP indetectable.

Les recomanacions en cas de RPM en dona seropositiva es basen en l'edat

gestacional:

a)

b)

< 22 setmanes de gestacié (SG): elevat risc de morbi-mortalitat fetal
(inviabilitat fetal) i morbilitat materna. Maneig individualitzat.

23-27 SG: s’administraran corticoides, antibioterapia, tocolitics i d’altres
farmacs segons els protocols obstétrics vigents i se seguira o s'iniciara
TAR. Es procedira al part en cas de sospita d’infeccid o sospita de perdua
del benestar fetal (SPBF). Atés el major risc de TV en pretermes, es pot
valorar realitzar cesaria tot i que la CVP sigui indetectable, individualitzant
en cada cas.

28-33 SG: s’administraran corticoides, antibioterapia i se seguira o
s’iniciara TAR. Tractament conservador, excepte si amnionitis, SPBF o
treball de part. Es valorara finalitzar la gestacié en pacients no tractades o
amb CVP elevades i es fara mitjangant cesaria.

> 34 SG: en aquest cas no esta clara I'administracio de profilaxi antibiotica
durant la induccio del part vaginal per RPM en gestants seropositives si
no hi ha factors de risc (colonitzacié per EGB, febre...). Es finalitzara la
gestacio segons CVP i I'index de Bishop. En aquest cas, amb TAR i CVP
baixa no hi ha evidéncia que la cesaria redueixi el risc de TV de VIH, per
tant s’individualitzara en funcié de la CVP i les condicions obstetriques.

4.2.3 METRORRAGIA DEL TERCER TRIMESTRE:

El sagnat vaginal en pacients amb VIH durant el 3er trimestre de gestacio

pot comportar un augment del risc de transmissié materno-fetal del virus. S’ha

de valorar el risc materno-fetal davant de la pérdua sanguinia front al risc de

transmissié perinatal i prematuritat severa. Segons la causa de metrorragia

(desprendiment de placenta, vasa prévia) es procedira a cesaria urgent.
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- Si no precisa de finalitzacié de 'embaras, es podran utilitzar corticoides si la
gestacio és < 34 6/7 setmanes i es continuara amb la TAR.

- En funcié de quina sigui la causa de la metrorragia, es podra utilitzar tocolisi
en casos concrets per reduir i parar les contraccions que poden promoure o

incrementar el desprendiment de placenta i el sagnat vaginal.
a) Si no s’atura I'hnemorragia, es realitzara una cesaria urgent.

b) Si s’atura 'hemorragia, es realitzara maneig conservador fins la setmana
37-38 (la via del part es decidira en funcié de la patologia subjacent i de les
caracteristiques de la infecci6 del VIH de la mare).

4.3 ACTUACIO INTRAPART | RECOMANACIONS DE TAR INTRAPART

El periode de major risc de TV del VIH és el moment del part, éssent els factors
de risc més importants la CVP, I'estadi de la malaltia, la duracié de la ruptura de
membranes i del treball de part, el TAR rebut i la via del part. Tot i que existeix
correlacié entre la CVP i la carrega viral en les secrecions cervico-vaginals, en
ocasions aquesta pot ser major en el tracte genital, fet que podria explicar que
existeixin casos aillats de TV en dones amb CVP indetectable. La Taula 1 resum
indica les recomanacions d’actuacié intrapart segons la CVP. No hi ha consens
sobre el moment de realitzacio de CVP per decidir el tipus de part a realitzar,
pero es recomana la realitzacié de CVP entorn a les 36 setmanes de gestacid o
en les 4 setmanes prévies al part. Es considera que les pacients amb CVP
detectable en les 4 setmanes previes al part presenten un risc més elevat de TV
(sobretot aquelles amb CVP >1000). Per aquest motiu, les ultimes guies
recomanen basar el maneig intrapart no unicament en la CVP determinada al
tercer trimestre (setmana 36) si no també incloent la determinacié de CVP en

les 4 setmanes previes al part si disposem d’aquesta.
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Taula 1. Maneig intrapart i intervencions recomanades per prevenir la transmissio
perinatal del VIH en dones gestants afectes de VIH, basat en la carrega viral

plasmatica.

Carrega viral (RNA VIH) a les 36 setmanes o en les 4 setmanes prévies al part

<50copies/ml i
TAR matern amb
bona adheréncia

250 a <1000
copies/mL

>1000 copies/mL

VIH desconegut

Dones amb TAR
peré amb mala
adheréncia

Dones sense
TAR

Diagnostic VIH
en el moment del

part
TAR matern S’ha d’assegurar la presa de TAR oral durant el part, també en els casos de
intrapart cesaria programada. En general el TAR s'’iniciara post-part en dones
diagnosticades en el moment del part.
Zidovudina No indicada Recomanada per Si, recomanada

intrapart materna

la majoria de
experts

AZT ev: 2mg/kg en 1h (dosi de carrega)
i infusié continua posterior a 1mg/kg
fins a lligadura del cordd (si cesaria

iniciar perfusio 2-3h abans)

Tipus de part Vaginal no contraindicat (segons Cesaria electiva a Individualizat
indicacions obstétriques) les 385G
Ruptura articial Segons indicacio Evitar si possible No aplicable Evitar si possible
de membranes obstétrica (cesaria electiva en persones amb
recomanada) CVP detectable o
desconeguda no
sotmesa a
cesaria.
Induccié del part Segons indicacions obstétriques. No aplicable Evitar si possible
Dones amb CVP< 1000 no requereixen
inducci6 del part rutinaria.

Procediments
invasius
(eléctrode intern
o pH calota fetal)

Evitar en la mesura del possible, sobretot si CVP detectable o desconeguda.

Instrumentacio
del part

Segons indicacio
obstétrica

Evitar en la mesura del possible. *
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* La instrumentacio del part i I'episiotomia es realitzaran en circumstancies seleccionades. En cas de part
distocic, poden ser preferibles el forceps o les espatules a la ventosa, per presentar menor incidéncia

d’erosions cutanies en el fetus amb els primers.

4.4 DIAGNOSTIC, SEGUIMENT | PROFILAXIS ANTIRETROVIRAL DEL NEN
EXPOSAT AL VIH.

4.4.1 DIAGNOSTIC | SEGUIMENT DEN NEN EXPOSAT AL VIH:

Per decidir les proves diagnostiques a realizar i el régim profilactic antiretroviral
que requereix el pacient s’ha d establir el risc de TV del VIH de cada pacient en
baix o alt risc. La Taula 2 defineix aquestes dos categories.

Taula 2. Definicié de grups de risc per la transmissié perinatal del VIH.

Alt risc Baix risc

No TAR matern durant
'embaras

TAR matern durant
'embaras, amb CVP
indetectable de forma

mantinguda o al menys
durant les 4 setmanes
prévies al parti amb bona
adheréncia

Definicio

TAR matern de <1 mes
de duracio6 o inici de TAR
en tercer trimestre

Diagnostic de
primoinfeccié per VIH
durant 'embaras

CVP materna detectable
en les 4 setmanes prévies
al part

La prova diagnostica d’elecci6 és la PCR a RNA-VIH. Hem de tenir en compte
que aquestes proves unicament serveixen per descartar la TV en fills de mares
infectades per VIH-1. En cas de mare infectada pel VIH-2, cal contactar amb el
laboratori de microbiologia.

La Taula 3 determina les proves complementaries i el moment de realitzacio

d’aquestes diferenciant segons el risc de TV del VIH.
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Taula 3. Proves complementaries a realitzar en el nen exposat a VIH segons el
risc de transmissio perinatal del VIH.

Proves Alt risc Baix risc

PCR RNA-VIH Naixement Naixement
2 setmanes 6 setmanes
6 setmanes 4 mesos
3 mesos
6 mesos

Serologia VIH 12 mesos 12 mesos
24 mesos® 24 mesos®

Analitica general® Naixement® Naixement®

2 setmanes 6 setmanes
6 setmanes 4 mesos
3 mesos 12 mesos
6 mesos 24 mesos
12 mesos
24 mesos

PCR CMV orina Naixement® Naixement®

@Repetir serologia als 24 mesos si no serorreversio als 12 mesos.

®Es realitzara hemograma, bioquimica que inclogui funcié hepatica (s’ha d’afegir bilirrubina si

exposicid a atazanavir o raltegravir) i funcio renal. La determinacié del lactat (hiperlactacidemia

relacionada amb exposicio als analegs de nucleosids) per a estudi de la toxicitat mitocondrial es

realitzara només en pacients amb simptomatologia suggestiva de disfuncié mitocondrial amb

manifestacions neurologiques (convulsions,

hipertransaminassemia).

°Unicament hemograma basal abans d'iniciar profilaxis antiretroviral.

dRealitzar PCR a CMV en orina dins dels primers 14 dies de vida.

retard psicomotor) o sistemiques (vomits,

10
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En cas que alguna de les PCRs realitzades en qualsevol moment del seguiment
sigui positiva, haurem de repetir la prova en una mostra diferent per tal de
confirmar la infeccio de VIH del nadé i/o descartar un fals positiu.

Es considerara que existeix infeccid6 en un nen menor de 18 mesos d’edat si
presenta com a minim 2 determinacions de PCR VIH (RNA/DNA) positives en

mostres de sang separades en el temps.

No és necessaria I'administracié de la vacuna VHB al naixement. El pacient

seguira el calendari vacunal sistematic al seu centre d atencio primaria.
4.4.2 PROFILAXI ANTIRETROVIRAL EN EL PERIODE NEONATAL:

La profilaxi antiretroviral a administrar al nounat ve determinada pel risc de TV
de la infeccio del VIH que existeixi, el qual depen fonamentalment de si la mare
ha rebut o no TAR i de la CVP en el moment del part. El risc actual de TV és
menor de I'1% si la mare rep TAR i té una CVP <50 copies/ml en el moment del
part, augmentant el risc a major CVP. Tot i que la CVP és el factor de risc més
important, existeixen altres factors de risc com la prematuritat, tipus de part,
temps de bossa trencada, coexisténcia d’altres infeccions de transmissio sexual,

sagnat important durant el part i la situacié clinica de la mare.

Es recomana iniciar la profilaxi al nounat quant abans possible al naixement
i sempre en les 6 primeres hores de vida, ja que es perd eficacia si es retarda
més de 72 hores. La Taula 4 resumeix el tipus de régim profilactic en funcio del

risc de transmissio perinatal del VIH.

11
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Taula 4. Régim profilactic antiretroviral en funcié del risc de transmissié perinatal

del VIH.
Profilaxis antiretroviral Alt risc?® Baix risc
Farmacs AZT + 3TC + NVP AZT
Pauta alternativa: AZT + 3TC + RAL
Duracié 6 setmanes® 4 setmanes

AZT: Zidovudina, 3TC: Lamivudina, NVP: Nevirapina, RAL: Raltegravir.

2En el RN preterme < 34 SG es recomana només I'is d’AZT de independentment del risc de TV

atés les poques dades de la triple terapia en menors d’aquesta edat gestacional. Pot considerar-

se en els casos d’alt risc de TV, I'administracié d’'una dosi unica de de 200 mg de NVP a la mare

en el part (en el cas que no rebi TAR de base amb ITINAN) al menys 2 hores abans del part per

facilitar el pas transplacentari i, si no és possible, administrar-la al nounat (2mg/kg dosi Gnica) en

les primeres hores de vida.

®La duracié de la profilaxis amb AZT als nounats amb alt risc de transmissié perinatal s’ha de

continuar 6 setmanes. Els altres dos farmacs han de continuar-se un minim de 2 setmanes fins

a les 6 setmanes segons el risc i els resultats de les PCR ARN VIH del nounat.

La Taula 5 recull la dosificacié dels antiretrovirals utilitzats per a la prevencio de

la infeccid pel VIH en el nounat exposat.

12
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Taula 5. Dosificacio de profilaxis antiretroviral en la prevencié de la infeccio pel VIH en el

nounat exposat.

Farmac | Preparacié Dosis Efectes adversos
AZT VO 10mg/ml | >35SG: Anémia macrocitica
(major risc si preterme,
\Y; X/O 4 m%k%;ﬁh baix pes, via IV o amb
-3 mglkg combinacioé amb altres

30- 34SG: ARV), neutropénia,
hiperlactacidémia,

VO : alteracié ADN

1°i 2° setmana: 2mg/kg/12h mitocondrial

A partir 3° setmana: 3 mg/kg/12h

IV:

1°i 2° setmana: 1,5 mg/kg/12h

A partir 3° setmana : 2,3 mg/kg/12h

<30SG:

VO:

1° a 4° setmana: 2 mg/kg/12h

A partir de 4° setmana: 3mg/kg/12h

IV: 1,5 mg/kg/12h

3TC VO 10mg/ml | >32 SG:? Anémia, neutropénia,
1° a 4° setmana: 2 mg/kg/12h simptomes
. o ) gastrointestinals,

A partir de la 4° setmana: 4mg/kg/12h hiperlactacidemia,
alteracié ADN
mitocondrial

NVP® VO 10mg/ml | 237 SG: 6mg/kg/12h Hipertransaminasémia,
neutropénia, erupcio
234i<37 SG: cutania.

12 setmana de vida: 4mg/kg/12h

A partir de 1% setmana de vida:

6mg/kg/12h

RALH VO 10mg/ml | 12 setmana de vida: 1,5mg/kg/24h® Augmenta la bilirrubina
indirecta, major risc en

22 a 42 setmana de vida: 3mg/kg/12h pretermes

4° a 6° setmanes de vida: 6mg/kg/12h

AZT: Zidovudina, 3TC: Lamivudina, NVP: Nevirapina, RAL: Raltegravir.

aLes dosis de 3TC en el nounat preterme < 32SG no han estat establertes.

13
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®Si la mare ha rebut NVP durant 'embaras o al menys 3 dies abans del part, iniciar NVP en el
nounat a les 48h de vida donat que aquest farmac té un efecte inductor sobre el fetge i atravessa

bé la placenta.
°Les dosis de NVP en el nounat preterme < 32SG no han estat establertes.

dSi la mare ha rebut 2-24h abans del part RAL, la primera dosis s'ha de retrassar fins a les 24-
48h de vida.

¢Les dosis de RAL en el nounat preterme i per sota de 2000g no han estat establertes.

4.5 ACTUACIONS PREVENTIVES.

El lactant en qui I'estudi per PCR VIH (RNA/DNA) no permeti descartar de forma
raonable la TV del VIH rebra trimetropim-sulfametoxazol (150 mg/m? de
trimetropim en 1-2 dosis, 3 dies a la setmana podent ser consecutius o alterns)
després de finalitzar la profilaxi neonatal amb TAR (sempre a partir de les 4

setmanes de vida) per a la profilaxi primaria de la pneumonia per Pneumocystis

Jirovecii que es mantindra fins a descartar de manera definitiva la infeccié pel
VIH. Afortunadament, actualment aquesta situacido és excepcional al nostre

centre.
4.6 ALIMENTACIO DEL FILL DE MARE VIH POSITIVA EN EL NOSTRE MEDI.

La lactancia materna (LM) es una via de transmissio del VIH amb un risc
directe de transmissié del 10-16%, que s’associa a la carrega viral elevada a
la llet materna i CVP elevada, la situacid clinico-immunologica materna
avangada, infeccié materna aguda, lactancia mixta (versus lactancia materna
exclusiva), lesions del mugré o a la mucosa oral del lactant, el periode inicial de

la LM, calostre i el temps i el volum acumulats de LM.

L’ds de TAR en la mare o el manteniment de profilaxi amb TAR (en diferents
pautes) en el lactant serien factors protectors per a la transmissié per aquesta

via.
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En el moment actual I'Unica estratégia efica¢ per eliminar el risc de transmissio
a través de la lactancia materna, és la seva absoluta substitucié per
I’alimentacié amb formula adaptada.

El programa Dida és un programa del Departament de Salut de Catalunya
consisteix en el subministrament gratuit de llet infantil a tots els nadons de mares
seropositives. La llet en pols se subministrara des del Servei de Farmacia i es
requerira una prescripcio especifica a través de I'aplicatiu del Departament (més
informacio: sida.salut@gencat.cat) que realitzaran els facultatius de la UPIIP
(ext: 3140, 3896 o 3325):

http://canalsalut.gencat.cat/ca/sistema-de-

salut/serveis datencio a la salut/atencio farmaceutica/medicaments i altres

productes/medicaments persones sida/

La quantitat de llet en pols a pautar en el programa Dida és la seguent:

- Naixement a les 6 setmanes de vida: 6 envasosde llet dinici
- 6 setmanes a 4 mesos: 10 envasos de llet d’inici
- 4 mesos a 12 mesos: 8 envasos de llet d’inici i 16 de llet de continuacio.

Les quantitats es podran ajustar a la necessitat del nado.

4.6 TAULA RESUM DE DIAGNOSTIC, SEGUIMENT | PROFILAXIS DEL
NOUNAT FILL DE MARE AMB VIH.
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Taula 6. Resum de proves complementaries, seguiment i profilaxis antiretroviral del

nounat exposat a VIH.

Alt risc Baix risc
Prenatal Revisar historia materna i Ultima | Revisar historia materna i ultima
CVvP CVvP
Avaluar factors de risc Avaluar factors de risc
Al naixement Rentar al nado abans | Rentar al nado abans
d’administrar vitamina K d’administrar vitamina K
Contraindicar LM Contraindicar LM
Programa Dida Programa Dida
PCR (ARN) VIH PCR (ARN) VIH
Hemograma basal Hemograma basal
PCR CMV orina PCR CMV orina
Iniciar profilaxis ARV amb triple | Iniciar profilaxis ARV amb AZT
terapia en monoterapia
2 setmanes Primera visita UPIIP Primera visita UPIIP
PCR (ARN) VIH
Hemograma i bioquimica
4 setmanes - Suspendre profilaxis ARV
6 setmanes Visita successiva UPIIP Visita successiva UPIIP
Suspendre profilaxis ARV PCR (ARN) VIH
PCR (ARN) VIH Hemograma i bioquimica
Hemograma i bioquimica Programa Dida
Programa Dida
3 mesos Visita successiva UPIIP -
PCR (ARN) VIH
Hemograma i bioquimica
Programa Dida
4 mesos - Visita successiva UPIIP
PCR (ARN) VIH
Hemograma i bioquimica
Programa Dida
6 mesos Visita successiva UPIIP -
PCR (ARN) VIH
Hemograma i bioquimica
Programa Dida
12 mesos Visita successiva UPIIP Visita successiva UPIIP
Serologia VIH Serologia VIH
Hemograma i bioquimica Hemograma i bioquimica
Alta si serorreversid, sind citar | Alta si serorreversio, sind citar
als 24 mesos als 24 mesos
24 mesos Visita successiva UPIIP Visita successiva UPIIP

Serologia VIH
Hemograma i bioquimica
Alta si serorreversio

Serologia VIH
Hemograma i bioquimica
Alta si serorreversio
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