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El VIH

1 Es un virus
0 Sdélo infecta a los humanos

0 Para sobrevivir debe introducirse en algunas de
nuestras células defensivas: linfocitos T4 o CD4,
macréfagos, monocitos.... Y en ellas se multiplicq,
formdndose nuevas particulas de virus, la célula
muere después.
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¢Como se transmite el VIH? (1)
N

0 Transmision sexual:
O Relaciéon hombre infectado-hombre (0,5-3%)
O Relacién hombre infectado-mujer (0,05-0,8)
O Relacién mujer infectada-hombre (0,05-0,06%)

0 Transmisidon contacto con sangre:

0 Compartir jeringuillas con persona infectada (0,67%)

O Pinchazo accidental con aguja persona infectada

(0,3%)



¢Como se transmite el VIH? (2)
N

0 Transmision madre-hijo (fransmision vertical). El VIH se
encuentra en: sangre, secreciones cervico-vaginales, leche
materna, ademds de ganglios y otros tejidos.

O El VIH puede atravesar la barrera placentaria
O La transmision vertical incluye tres periodos:
B Transmisién durante la gestaciéon (prenatal).
® Transmisidn durante el parto
® Transmisidn a través de la leche materna,.
O Sin tratamiento riesgo transmisién 15-40%.

® Con tratamiento ARV combinado y control riesgo <1%.



Transmision vertical del VIH:
S

Incluye tres periodos:

oOEmbarazo (Transmisién prenatal)

m 35% de las infecciones

o Parto (Transmision intraparto o perinatal
m Parto 65%,,

O Post-natal (lactancia materna).

® Responsable del 44% de las infecciones si LM.
Riesgo del +14% en infeccién crénica.

Riesgo de +29%, En infeccién aguda (puerperio).



Transmision vertical:
e,

Momento de transmisién Tasa absoluta (%)
Durante gestacioén 5—10%
Parto y nacimiento 10—20%

Jama 2000



Transmision vertical VIH
S

0 Riesgo importante de infecciéon VIH sin TAR:

A Formula-Fed Infants

Antenatal Period Intrapartum Period
! Early, Late, !
<28 =28
wk wk

20-25% 75-80%

Pregnancy Labor and delivery
25-35% 65-75%

B Breast-Fed Infants

Antenatal Period Intrapartum Period Postpartum Period

! Early, Late, ! ! !
<28 =28 0 to <6 6—24
wk wk mo mo

20-25% 75-80% 75-80% |20—25%

Pregnancy Labor and delivery Breast-feeding
20-25% 35-50% 25-45%




Factores asociados a la transmision

vertical:
1

Factores Maternos: ] Factores Obstétricos
1 Enfermedad avanzada O Tiempo de ruptura
Il Déficit de Vitamina A membranas/ corioamnionitis

o Parto Vaginal

lInfecciones de transmision sexual . °. .
O Procedimientos Invasivos

o Carga viral RNA-VIH
O Linfocitos CD4 bajos

) _ | Factores feto/recién nacido:
o Otra coinfecciones

o Prematuridad
O Uso de drogas o Lactancia materna
o No tratamiento ARV durante el embarazo



Prevencion de la transmision vertical

1 Prevencion de la infeccidn:

O En adolescentes y adultos jovenes, especialmente en mujeres (6x riesgo

infeccién). El riesgo de infeccion es mds elevado en gestantes, y la
transmisidon del VIH a sus hijos mds frecuente.

O Tratamiento ARV de las personas infectadas

0 ldentificacion de las mujeres infectadas: Cribado de la infeccién
VIH:

® Antes de la gestacién, idealmente.

®m Durante la gestacion: 1 trimestre del embarazo, y
3°trimestre en gestantes con conductas de riesgo.

m En el parto (test rapidos) o del recién nacido.

0 Evitar gestaciones no deseadas en mujeres infectadas:

O Planificacidon familiar.



La transmision sexual se reduce con el tratamiento

antirretroviral conen neiv 2011 HPTN 052
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0 Tratamiento ARV precoz reduce el 96% el riesgo de infeccidn en la pareja no infectada
0 Tratamiento con recuento de (CD4 >350) -> | enfermedades asociadas al VIH illness




Prevencion de la transmision vertical

o0 Profilaxis prenatal.
o Control y cuidado gestante infectada +
o Tratamiento ARV

o Profilaxis intraparto.

o Tratamiento ARV durante el parto:

m Zidovudina IV, actualmente solo si carga viral detectable
m Inicio de TAR en todas

O Cesarea electiva si esta indicada (CV plasma >1000 copias ARN-
VIH/ml.

o Evitar:
Maniobras invasivas,
Infecciones cervico-vaginales: herpes, sifilis.
Partos prolongados (RPM >4 h)
Epsiotomia,
Prematuridad



Profilaxis de la transmision del VIH2

-
0 Profilaxis post-natal.

O Lactancia artificial.
O Tratamiento ARV del recién nacido:
m Profilaxis con zidovudina.

® Tratamiento combinado en casos de elevado riesgo de
infeccidn del recién nacido.

OEn paises donde la LM no estd contraindicada:
m Profilaxis de la madre con TAR durante periodo de LM

m Profilaxis del RN con Nevirapina.



OMS: 4 Componentes Estratégicos para la prevencion de la
Transmision vertical del VIH

Prevention de
la infeccion VIH
en mujeres:
especialmente
jovenes.
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Profilaxis de la transmision del VIH1
1

1 Prevencion de la infeccidn:

O Adolescentes y jovenes, las mujeres tienen 6x veces
riesgo infeccidn.
O Identificacién de las personas infectadas y tratamiento
antirretroviral precoz.
O En dreas de elevada prevalencia de infeccién VIH:
®m Circunsidon hombres.
® Prevenciéon de las infecciones de transmision sexual.

m Uso de métodos barrera.
O Profilaxis Pre-exposicion:

m Utilizaciéon de fdrmacos antirretrovirales tépicos.

m Utilizaciéon de fadrmacos antirretrovirales por via oral.



- Infeccion VIH



Particularidades:

Tipo paciente
Infeccién por transmisién vertical

Necesidad de técnicas de diagnéstico especiales: CV

Necesidad de tratamiento “bdsico”

Tratamiento antirretroviral:
Exposicion previa a ARV (Nevirapina)
Tratamiento precoz
Fdrmacos con presentaciones adecuadas para los lactantes

Tratamiento crdénico. Efectos secundarios



Niﬁ S...
—

o Infeccion embarazo-parto o a través lactancia
materna. Afecta a recién nacidos y lactantes

o Caso especial de infeccion VIH aguda
0 Sin tratamiento progresion a sida y muerte muy
rapida.
O Infeccion sintomatica
o Afectacion SNC irreversible
0 La mayoria de ninos nacen asintomaticos y se precisa

identificar a sus madres para poder garantizar el
diagnostico precoz.



Nin(Q:s...
_—

0 La profilaxis de la transmisién vertical, cuando es
aplicada de forma correcta tiene una elevada
efectividad:

O NingUn nino infectado en la cohorte francesa ( Cl
95%:0.0-0.1) (2651 parejas madre-hijo) con TAR

previé al embarazo y control completo de la
replicacién viral en el parto (Mandelbrot, Croi 201 5).

O Gestantes con control completo de la replicacion viral
en la semana 28+ /- 4 s, y control en el parto, no
transmisién (

1 Exposicion a ARV: transmisidn virus resistentes..



Diagnostico:
N

0 En ninos hijos de madres infectadas por el VIH y
edad < 18 meses:

1.- Se precisan dos pruebas de deteccién de
material genético:

2 PCR ( cDNA-VIH, RNA-VIH), o
2.- Criterios diagnésticos de SIDA (CDC,1987).

0 Hijos de madres infectadas > 18 meses, o con
riesgo de infeccion por otras vias:
1.- Serologia VIH (confirmada).

2.- Pruebas virolégicas



Historia natural :
S

11 Periodo de incubacion corto: mediana de 5 meses.
O Neonatos asintomdticos (infeccién final embarazo, o periparto)
11 Periodo de incubacion de SIDA de 4-5 anos
O Entre un 15-25% presentan criterios sida antes del ano.
O Riesgo de progresidon a sida en el primer afos 10-30%.
O A partir del afios riesgo de progresién es del 2-3%/anual.
0 Afectacién multiorgdnica.
® Elevada carga viral.
® Inmadurez celular

® Linfomonocitosis.



Manifestaciones clinicas:

I
0 Manifestaciones inespecificas.

1 Infecciones bacterianas.

0 Manifestaciones secundarias, efecto VIH:

O Neumonia Intersticial linfoide-HPL, anemia, trombopeniq,
hepatitis, afectacién renal, miocardio...

0 Infecciones oportunistas: Neumonia por
Pneumocystis jiroveci, esofagitis candida.

11 Afectacion SNC por el VIH.

0 Neoplasias (linfomas, leiomiomas).






Clasificacion infeccion VIH cbc,2014
]

Ninos asintomdticos.

> 4

Sintomatologia leve.

12 meses

2-8 meses

Sintomatologia moderada

5 anos

3 anos

Sin’roma’rolil'a grave-(SIDA)

Muerte



Categorias inmunolégicas CDC 201 4:
N

EDAD DE LOS NINOS

<12 meses 1-<6 anos >6 anos
/mL (%) /ml (%) /ml (%)
.1 =l ., >1500 [ >33 | >1000 | >30 >500 >26
Inmunodepresion
; depresion | 2% | 3326 | 299 | 1009 | 299 | 1405
Inmunodepresion 1499 999 499
moderada
3
Inmunodepresion <750 <26 <500 <22 <200 <14
severa




Manifestaciones asociadas VIH
I

Predisposicion Efecto citopatico Cambios
genética VIH Inmunolégico
_ Nifo/Adolescente /
— infectado VIH ~——— Inmunoactivacid
”
Coinfecciones C, , .
Patologia asociada

\ 4

Manifestaciones nutricion,
C||, nic as tabaco, toxicos

Estilo de vida;




Nuevas manifestaciones clinicas:

N N
0 Secundarias a la inflamacién crénica/efectos
secundarios del TAR:
O Afectacion renal
O Alteraciones neurocognitivas (VIH)
O Afectacién cardiovascular
O Alteraciones metabdlicas

O Alteraciones muscoloesqueléticas:
osteoporosis/osteopenia

O Inmunoactiviacion cronica:

O Neoplasias...



Infeccion adolescentes:
B

Infeccidn aguda:
0 Asintomatica

0 Sintomdatica-Sd. retroviral:
O Fiebre
O Sindrome mononucledsico
O Sindrome gripal

Infeccidn crénica:

O Infeccidén oportunista:
m TBC, Pneumocystis, toxoplasma, HHVS,

o AVC
O Otras; trombopeniaq, hepatitis, co-infecciones (ITS)



Clinical manifestations of acute HIV infection

Overall Male Female | Sexual* | IvDU T
Features

(n= (n = (n= (n = (n=
(percent)

378) 355) 23) 324) 34)
Fever 75 7d 83 ) 50
Fatigue 65 a7 75 71 50
Myalgia 49 50 26 52 29
Skin rash 45 45 45 a1 21
Headache 45 45 44 47 20
Pharyngitis 40 40 48 43 18
Cervical 39 39 39 41 27
adenopathy
Arthralgia 20 30 26 28 20
Night 25 28 22 30 27
sweats
Diarrhea 27 27 21 28 23

This table lists the most frequent clinical findings reported among
patients with acute HIV infection from five prospective cohorts.

* Homosexual or heterosexual route of transmission.
T IVDU, intravenous drug use as route of transmission.

Reproduced with permission from: Daar ES, Pilcher CD, Hecht FM. Clinical
presentation and diagnosis of primary HIV-1 infection. Curr Opin HIV AIDS
2008; 3:10. Copyright © 2008 Lippincott Willlams & Wilkins.,




Control y seguimiento:
-]

1 Historia clinica exhaustiva.
01 Exploracién clinica minuciosa.

1 Exdmenes complementarios:

Hemograma y férmula

Inmunidad celular y humoral.

Carga viral (RNA-VIH en plasma)

Bioquimica hepdtica y renal, LDH, lipasa y amilasa.
Estudio de otras infecciones:(CMV, MAI, Toxop.,...)
Rx. torax,

Fondo ojo,

Ecocardograma, RNM craneal



Particularidades:

Tipo paciente

Infecciéon por transmision vertical

Necesidad de tratamiento “bdsico”

Tratamiento antirretroviral:
Exposicion previa a ARV (Nevirapina)
Tratamiento precoz
Fdrmacos con presentaciones adecuadas para los lactantes

Tratamiento crdénico. Efectos secundarios



Tratamiento nifios/adolescentes “integral:
4

1 Medidas generales
0 Profilaxis de la PCP

0 Profilaxis de las infecciones bacterianas:
olgG IV

0 Profilaxis de las infecciones oportunistas
0 Soporte emocional.
01 Escolarizacién

1 Revelaciéon del diagnéstico:

O Educacién sanitaria y sexual



Medidas generales:

D
1 Nutricidon adecuada:

O Dieta equilibrada (pretinas, hidratos de carbono, grasas).

O Suplementar dietas en nifos malnutridos si fuera preciso

0 Control de las infecciones:
O Evitar exposicidon
O Medidas higiénicas
O Tratamiento precoz

0 Vacunaciones

O Inmunizacion pasiva

0 Estimulacién y escolarizacion



Calendario Vacunal

e
Edad Vacuna

2-4-6 m DTPa+Polio Salk+Hibc+ hepatitis B
Antineumocéccica conjugada 13, Meningo B con.

9-15m Triple virica™, varicela™

12 -24m: Vacuna antineumécica conjugada 13 y Meningo B

18 m DTPa+Polio Salk+Hib

4-6 a DTPa+P. Salk+ Triple virica®™ y varicela™
Anual Gripe

Contraindicadas:

o BCG.

O Triple virica y varicela contraindicada (sarampidn) si clase
C-sida o CD4<15%.



Profilaxis de la neumonia por PJ
- J

0 Indicacion de profilaxis cotrimoxazol, Pentamidina):

O En todos los ninos hijos de madres infectas a partir de
las 4-6 s y hasta descartar la infeccién por el VIH.

O Durante el primer aino de vida en todos los niios
infectados, independientemente de sus CD4.

O Después de los 12 m de vida segin inmunidad:
® 1-2 afios Si CD4 <750/m3 6 <15%.
m 2-5 afios Si CD4 <500/m3 6 <15%
® >6 afios Si CD4 <200/m3 6 <15%

O Después del primer episodio de PJ



Profilaxis de las infecciones

e
0 Profilaxis de las infecciones bacterianas:
0 Cotrimoxazol

O Gammaglobulina humana polivalente (Ig G) iv, a razén
de 250-400 mg/Kg cada 3-4 semanas.

® También utilizada para tratamiento de la trombopenia
inmune.

® Profilaxis post-exposicion a varicela.

0 Profilaxis de las infecciones otras 10:
® Toxoplasmosis
mTBC
® Infeccidon por MAI
H Infeccién por CMV



Particularidades:

Tipo paciente

Infecciéon por transmision vertical

Necesidad de tratamiento “bdsico”

Tratamiento antirretroviral:
Exposicion previa a ARV (Nevirapina)
Tratamiento precoz
Fdrmacos con presentaciones adecuadas para los lactantes

Tratamiento crdénico. Efectos secundarios



Obijetivos del Tratamiento ARV
N

0 Evitar o reducir los efectos del VIH en el organismo:

O Mantener y/o normalizar el desarrollo/crecimiento somdtico y el
neurocognitivo.

O Disminuir la inflamacidén secundaria a la infeccidon VIH

0 Preservar o restaurar la funcién del sistema inmunolégico
01 Control de la replicacién viral completo y mantenido.

0 Mejorar la calidad de vida de los pacientes infctados, y evitar
la progresién a sida y nuerte

0 Profilaxis de la transmision sexual

1 Profilaxis de la transmisidon vertical



Protease
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Antirretrovirales comercializados

NITI IP Fusion Inhibitor

v" Abacavir (ABC) v' Atazanavir (ATV) v Enfuvirtide (ENF, T-20)
v" Didanosina (ddl) v" Darunavir (DRV)

v' Emtricitabina (FTC) v Fosamprenavir (FPV)
v" Lamivudina (3TC) = Indinavir (IDV)

CCRS5 Antagonist
" Maraviroc (MVC)

v" Stavudine (d4T) v Lopinavir (LPV)

v’ Tenofovir (TDF) v Nelfinavir (NFV) Integrase Inhibitor
v’ Zidovudina (AZT) v Ritonavir (RTV, /r) v Raltegravir (RAL)
NNITI = Saquinavir (SQV) = Elvitegravir (EVG)
v Efavirenz (EFV) v Tipranavir (TPV) v' *Dolutegravir

v’ Etravirina (ETR)
v Nevirapina (NVP)
= Rilpivirina (RPV)

v’ = aprobados por la FDA para
ninos

www.aidsetc.org



Antes de iniciar el Tratamiento:
S

0 Evaluar la necesidad de tratamiento y escoger la combinacién
de ARV segun:

O Clinica (NRL, dislipemias familiares, anemia...)
O Situacién inmunolégica
O Carga viral, virus resistente



Antes de iniciar el Tratamiento:
S

O

Caracteristicas del paciente:
® Edad,
m Exposicidn previa a ARV (profilaxis de la transmisién vertical)
®m Capacidad para tomar comprimidos o cdpsulas.
m Posibles coinfecciones: TBC, Hepatitis B y C



Antes de iniciar el Tratamiento:
S

O Caracteristicas de los fadrmacos:
® Potencia
m Sabor, presentaciones,
B Interacciones

0 Comprobar la capacidad del paciente y su familia para
mantener una adherencia adecuada.



Tratamiento ARV en adolescentes:
S

1 Mayores problemas de adherencia

0 Cambios farmacocinética. Dosificacion de los fdrmacos segun
desarrollo puberal:
O Estadio | y Il Tanner :dosificacion pedidtrica
O Estadio V: dosificacion “adultos”.

O Estadios lll y IV: pedidtricas o adultos.
0 Adaptar e individualizar el tratamiento:

O Pautas de mds fdcil cumplimiento. Evitar efavirenz chicas sexualmente
activas,

O Preparados combinados: Atripla, Triumeq, Genvoya.
00 Tratamientos mds complejos:
O Enfermedad avanzada, acumulo de resistencias.

1 Interacciones con otros fdrmacos:
O Anticonceptivos, Psicotropos, Drogas



Adherencia-Cumplimiento
N

0 Fundamental para el éxito del TAR

01 Plantear antes del inicio del TAR y cambios las estrategias
para mantener un adecuado cumplimiento

0 Control del cumplimiento en cada visita, explorarando nuevas
estrategias para mantener o mejorar la adherencia ,,

0 Utilizar ademdas del control de la CV otros métodos para
controlar el cumplimiento ,,

0 Evitar prejuicios y actitud censuradora frente al paciente y su
familia, implicar en el cuidado y compartir objetivos del
cvidado

0 Prescribir combinaciones de ARV facil cumplimiento (QD),
adpatarlas a las necesidades-preferencias paciente



Indicaciones de inicio de TAR
S

Edad [ Criterios | Recomendaciér

<12 meses Independientemente de la situacion clinica, o
inmunolégica (linfocitos CD4) y carga viral

1 y <6 ainos Estadio CDC 3-infecciéon oportunista

Estadio 3 /Recuento de CD4 <500
Sintomatologia moderada asociada VIH
Carga viral >100.000 copias/ml
Linbfocitos CD4 500-999 /mcL

Paciente asintomdtico (N) o con sintomatologia
leve asociada VIH, y Linfocitos CD4 >1000

www.aidsetc.org

Tratar urgentemente

* Al para < 12 semanas

e All si>12sy <12
meses)

Tratar urgentemente (Al¥)

Tratar urgentermente (All)
Tratar All
Tratar All
Tratar All

Considerar tratar (Blll)



Indicacion inicio de TAR

m Criterio Recomendacion

=26 anos

Estadio CDC 3-definotrio Infeccidon Tratamiento Urgente (Al*)
oportunista

Etadio CDC 3 immunodeficiencia:CD4  Tratamiento Urgente (Al*)
<200 cells/mm3

Sintomatologia asociada al VIH Tratar (All)
moderada
Carga viral VIH RNA >100,000 Tratar (All)
copias/mL¢

Recuento de CD4 200-499 cel /mm3 Tretar (Al* para CD4 t <350
cel/mm3 y All* para CD4 350-
499 cels/mm3)

Paciente Asintomdtico o sintomatologia Considerar tratar (BIII)
leve y recuento CD4>500 cels/mm?3

www.aidsetc.org



Adherencia-Cumplimiento
N

0 Fundamental para el éxito del TAR

01 Plantear antes del inicio del TAR y cambios las estrategias
para mantener un adecuado cumplimiento

0 Control del cumplimiento en cada visita, explorarando nuevas
estrategias para mantener o mejorar la adherencia ,,

0 Utilizar ademdas del control de la CV otros métodos para
controlar el cumplimiento ,,

0 Evitar prejuicios y actitud censuradora frente al paciente y su
familia, implicar en el cuidado y compartir objetivos del
cvidado

0 Prescribir combinaciones de ARV facil cumplimiento (QD),
adpatarlas a las necesidades-preferencias paciente 5



Efectos secundarios:
B

Gastrointestinales: vomitos y diarrea
Toxicodermias: nevirapina, efavirenz y nelfinavir
Cefalea

Mareos (efavirenz).

Fiebre: (abacavir), nevirapina.

Toxicidad hematolégica

Hepatotoxicidad: nevirapina.

Neurotoxicidad: ddl, EFV.

Pancreatitis: NITI, lopinavir-rit.

o o o o o o o o o 0O

Hipersensibilidad abacavir



Toxicidad asociada a los ARV:

_J
0 Sindrome de lipodistrofia:
O Hipercolesterolemia.
O Hipertriglicerinemia.
O Resistencia periférica a la glucosa.
O Osteopenia. Osteoporosis.
O Redistribucién grasa.
0 Toxicidad mitocondrial:
O Hiperlactatemia. Acidosis ldctica.

1 Oftros.








http://mail.hsjdbcn.org/WorldClient.dll?Session=ECRNDAU&View=Attachment&Part=4.0&Filename=0v-216-14.jpg

Conclusiones:
S

0 La mayoria de nifos se infectan por transmisién vertical:
embarazo-parto o a través lactancia materna.
O Caso especial de infeccion VIH aguda (cura).

O Profilaxis de la transmisidn vertical, permite tasas de transmision
vertical cero (Cuba primer pais con eliminacién TV VIH)

0 El control y la eliminacion de nuevos casos, requiere
identificar a las gestantes infectadas para la implementacion
profilaxis y el diagnéstico y tratamiento precoz de los RN
expuestos.

0 Sin tratamiento progresion a sida y muerte rdpida.
O Infeccidn sintomatica
O Afectacion SNC irreversible

0 El tratamiento combinado determina que los nifos sean
asintomdticos (infeccidn crénica). Pero no estd exento de
efectos secundarios.



Cambios en el tiempo:
B

Antes: Ahora

* Enfermedad o
sinftomatica:
* Encefalopatia
* Infecciones
oportunstas. Poco
e NIL sinftomaticos.

* Traramientos TAR efectivo

suboptimos y e Toxicidad
toxicos.

Pacientes
adolescentes.:

* Supervivientes




- Muchas gracias

cfortuny @hsjdbcn.org



