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En aquest Butlleti es presenta una revisid sobre la
profilaxi postexposicié al virus de la immunodeficien-
cia humana (VIH). Atés que és una malaltia per a la
qual no es disposa d’una vacuna preventiva, aquesta
mesura de prevencio, basada en la utilitzacié de far-
macs antiretrovirals, t¢ com a objectiu evitar I'esta-
bliment de la infeccid en les exposicions accidentals
tant ocupacionals com no ocupacionals. Malgrat no
disposar d’assaigs clinics per problemes ¢tics, exis-
teixen diferents factors que justifiquen I'Us de la profi-
laxi i, per aix0, les diferents societats cientifiques han
publicat guies i documents de consens on es descri-
uen les principals vies de transmissio i el seu risc as-
sociat, en quins casos esta indicat fer profilaxi i quins
antiretrovirals cal utilitzar. Actualment, la majoria de
guies recomanen la utilitzacié d’un inhibidor de la in-
tegrasa no potenciat (raltegravir o dolutegravir) asso-
ciat a emtricitabina i tenofovir, i administrar d’aquesta
manera una pauta triple que és la que aconsegueix la
maxima supressio virica en el tractament de la infec-
ci6 cronica.

Paraules clau:

VIH, profilaxi, antiretrovirals i exposicio.

Introduccié (epidemiologia)

La infeccid pel virus de la immunodeficiencia hu-
mana s’ha estes ampliament al mén en les Ultimes
décades. Segons les dades d’ONUSIDA', s’estima
que 35,2 milions de persones estan infectades a tot
el moén i unes 130.000 persones a I'Estat espanyol.
Aquestes dades posen de manifest que la infeccid

pel VIH constitueix un important problema de salut
publica i, per tant, les estrategies de prevencié de la
infeccio pel VIH sén un dels principals objectius.

La millor manera d’evitar la transmissié del VIH és la
prevencid primaria mitjangant I'educacié i mesures
de prevencié de barrera. Quan aquestes mesures
han fallat i hi ha hagut una exposicié accidental, la
profilaxi postexposicié (PPE) ofereix la possibilitat de
prevenir la infeccio si s’actua amb rapidesa. Aquesta
mesura de prevencid secundaria, basada en la uti-
litzacid de farmacs antiretrovirals, t& com a objectiu
evitar I'establiment de la infeccié en les exposicions
accidentals tant ocupacionals com no ocupacionals.
El tractament d’aquestes exposicions de risc s’ha de
combinar sempre amb les intervencions educatives
per prevenir futures exposicions.

Molts paisos europeus compten amb registres so-
bre notificacions d’exposicions de risc i profilaxis re-
alitzades. Per exemple, a Anglaterra, en un informe
publicat pel Sistema Nacional de Salut anglés, que
recull totes les exposicions de risc notificades durant
els anys 2004-2013 per professionals sanitaris, s’han
enregistrat 1.478 exposicions de risc de les quals
un 77% van fer profilaxi. A Catalunya en els darrers
anys, 2009 i 2010, s’han notificat un total de 586
casos d’exposicions accidentals no ocupacionals al
VIH al Sistema d’Informacié Epidemiologica®. En el
87,2% |'exposicid accidental va ser per via sexual, en
el 10,2% per via parenteral i en el 2,6% per altres ex-
posicions. En el 74,9% de les exposicions es va pres-
criure PPE i, durant aquest periode, no es va identi-
ficar cap seroconversio al VIH en els casos seguits.

Exposicié ocupacional

Definim com a exposicié ocupacional el contacte,
durant l'activitat laboral, amb sang, teixits o fluids
organics potencialment infectats, per via percutania
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(punxades, ferides, contacte amb pell no intacta) o a
través de mucoses (esquitxos).

Des dels inicis de la infeccio pel VIH, I'exposicié ac-
cidental en el mén sanitari amb sang i altres fluids
biologics contaminats pel VIH i altres virus transmis-
sibles, com el virus de I'hepatitis B (VHB) i el virus de
I’hepatitis C (VHC), va determinar la posada en marxa
des de 1987 de les Mesures de precaucié universal®,
Per aix0, és important realitzar una tasca continuada
d’educacié sanitaria per disminuir I'exposicié acci-
dental i aplicar les mesures de prevencio, aixi com
la provisié de material i equip de proteccié personal
adequats.

El risc de transmissio per exposicié ocupacional per-
cutania amb sang infectada és d’aproximadament un
0,3% i s’estima en un 0,09% després d’un contacte
amb mucoses o pell no intacta®.

La femta, les secrecions nasals, la saliva, I'esput, la
suor, les llagrimes, I'orina i els vomits, llevat que con-
tinguin sang (qualsevol d’ells), no tenen risc de trans-
missio del VIH.

Un estudi retrospectiu de casos i controls de profes-
sionals sanitaris que havien sofert una exposici¢ ac-
cidental amb sang possiblement contaminada amb
VIH, va identificar com a factor de risc per a la trans-
missio: punxada profunda, sang visible en el dispo-
sitiu, dispositiu acabat d’extreure de vena o artéria, i
carrega viral plasmatica del VIH elevada al cas index.
Aquestes circumstancies tenen en comu I'exposicid
a una major quantitat de sang”.

Exposicioé no ocupacional

L’exposicid no ocupacional es defineix com aquella
situacio en qué es produeix un contacte amb la sang,
fluids seminals i/o altres liquids biologics de forma
accidental, per via sexual o parenteral fora de I'am-
bit laboral. En el cas de I'exposicié no ocupacional,
la transmissio del VIH es relaciona amb determina-
des practigues de risc. El major risc de transmissio
després de la transfusi®é de sang contaminada pel
VIH (92%) és la relacié anal receptiva no protegida
(1,38%) amb homes amb infeccio pel VIH, I'intercanvi
de xeringues amb un pacient infectat (0,63%), la pun-
ci6 percutania accidental amb material punxant po-
tencialment contaminat amb el VIH (0,23%), la relacid
anal inserible (0,11%), vaginal receptiva (0,08%) o va-
ginal inserible (0,04%). La relacié orogenital receptiva
i inserible té un risc molt menor (0,005-0,01%)*.

Diferéncies entre la PPE ocupacional

i la no ocupacional

Existeixen diferéncies entre els dos tipus de profilaxis
postexposicid. La ocupacional (PPEQO) es realitza en

el medi hospitalari, la situacié de la persona font és
coneguda o pot ser analitzada i esta ben establerta
en la practica assistencial. En la no ocupacional (PPE-
NO), en canvi, la situacié de la persona font no es
coneix en la majoria dels casos, el percentatge d’inici
de profilaxi &s menor i sovint més tarda, i la tolerabi-
litat, adherencia i seguiment han estat classicament
inferiors a la PPEQ. Per aix0, en els darrers anys han
aparegut diverses guies de PPENO, elaborades per
multiples societats cientifiques, que intenten millorar
I'excel-lencia de la seva administracio en els diferents
punts de accés al sistema sanitari (urgéncies, centres
d’atencio primaria, etc.).

No totes les exposicions suposen un perill apreciable
per a la persona exposada, ja que el risc de transmis-
si6 varia en funcié del tipus d’exposicio i de la situacié
clinica del cas index, per tant, és important fer una
classificacié de cada exposicid en funcié del risc de
transmissié i evitar d’aquesta manera I'Us innecessari
de la PPE (vegeu taula 1).

Antecedents sobre I’eficacia i justifi-

cacio d’us de 'administracié de PPE

Per problemes &tics no es pot plantejar un assaig cli-
nic de PPE amb disseny d’una branca comparado-
ra amb placebo. No existeixen estudis prospectius
comparatius i aleatoritzats per avaluar I'eficacia de
la profilaxi postexposicid on la taxa d’infecci6 trans-
mesa a cada branca sigui I’objectiu principal. Atesa
la baixa taxa de transmissio, el nombre d’individus
inclosos seria inabordable.

Existeixen diferents factors que justifiquen I'Us de la
profilaxi, tot i no disposar d’aquests estudis. En pri-
mer lloc, la plausibilitat bioldgica; en segon lloc, I'efi-
cacia demostrada cientificament del tractament an-
tiretroviral (TAR) usat en la profilaxi postexposicio en
animals; en tercer lloc, I'efectivitat de la zidovudina
(AZT) en la prevencid de la transmissié perinatal, i fi-
nalment I'eficacia demostrada en estudis de profilaxi
antiretroviral preexposicio®.

Els pocs estudis que existeixen actualment tenen
com a objectiu principal la tolerabilitat (percentatge
d’efectes adversos) del tractament i la taxa de finalit-
zacio de la PPE"8,

wMoment d’inici i durada de la profilaxi

Les dades disponibles dels models experimentals
coincideixen en el fet que l'inici precog de la PPE pot
ser decisiu i que la seva eficacia es redueix quan s’ini-
cia a partir de les 24-36 hores de I'exposicid. Sembla
optim que I'inici de la PPE sigui durant les primeres
2-3 hores després del contacte. Per tant, no s’ha
d’esperar mai als resultats de les serologies basals de
la persona exposada que es cursen en el moment de
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Taula 1. Indicacions de la PPE*

Tipus d’exposicio Tipus de material

Recomanacions de profilaxi

Risc molt alt Recomanar
SRy Risc alt Recomanar
Percutania Risc no alt Oferir
Liquid que conté sang, altres liquids infecciosos diferents” o teixits Oferir
Altres liquids corporals No recomanar
Sang Oferir
Mucoses Liquid que conté sang, altres liquids infecciosos diferents? o teixits Oferir
Altres liquids corporals No recomanar
Sang Oferir
Pell alt risc* Liquid que conté sang, altres liquids infecciosos diferents” o teixits Oferir

Altres liquids corporals

No recomanar

*Risc molt alt: accident amb gran volum de sang (punxada profunda amb agulla utilitzada en un accés vascular del pacient) i que contingui
carrega viral elevada (seroconversio del pacient o fase avangada de la malaltia).

*Risc alt: accident amb gran volum de sang o accident amb sang que conté carrega viral VIH elevada.

*Risc no alt: ni exposicié a gran volum de sang ni a sang amb carrega viral de VIH elevada (punxada amb agulla de sutura a partir d’un
pacient en fase asimptomatica de la malaltia VIH amb carrega viral baixa o indetectable).

# Inclou semen, secrecions vaginals, LCR i liquids sinovial, pleural, peritoneal, pericardiac i amniotic.

& Els contactes cutanis es consideren d’alt risc quan es tracta de liquids amb carrega viral elevada, el contacte és molt perllongat, I'area

és extensa o hi ha zones de pell no integra.

I'atenci® medica. Aixi mateix, la primera dosi s’ha de
donar immediatament durant el mateix acte medic de
valoraci¢ inicial, de manera supervisada. A partir de
les 36 hores del contacte es considera que I'eficacia
de la PPE es redueix drasticament, si bé s’accepta
iniciar-la fins a les 72 h postexposicid. Més enlla de
72 h no esta indicada la PPE®.

La durada de la PPE és de 4 setmanes (28 dies).

Eleccio dels farmacs antiretrovirals

Consideracions generals

L’'exit de la profilaxi postexposicié vindra determinat
no unicament per l'interval de temps transcorregut
fins al seu inici, sind també per I'eleccid del tracta-
ment antiretroviral Optim i el seu compliment.

No existeixen estudis que hagin comparat I'eficacia
de diferents pautes antiretrovirals en la PPE, perd en
base a les dades obtingudes en el tractament de la
infeccid cronica, la maxima supressio virica s’acon-
segueix amb una combinacio de tres farmacs® i, per
tant, aquesta pauta triple és la que tedricament ofe-
reix major probabilitat de prevenir la infeccié en una
persona exposada. Si bé anteriorment s’havien reco-
manat pautes amb dos farmacs (homés dos analegs

de nucledsids) en situacions de “baix risc”, actual-
ment ja no té sentit aquesta recomanacié atesa la
baixa toxicitat dels farmacs actuals (el veritable factor
limitant anteriorment). Aixi, sempre que es decideixi
iniciar una PPE es fara amb un esquema de terapia
triple. A més, els regims que s’utilitzen en I'actualitat
s6n més simples i més ben tolerats, de manera que
facilita molt més el compliment de la pauta, que era
un dels principals reptes de la PPE.

Les persones exposades a situacions de risc acu-
deixen a urgencies i centres d’atencié primaria, on
son atesos inicialment per metges no especialistes
en VIH, que son els que iniciaran la PEP. Per tant, els
especialistes en el VIH que elaboren els protocols i
guies a I’hora d’escollir la combinacié de farmacs han
de tenir en consideracié una série de requisits que
aquests han de complir: han de ser farmacs sense
toxicitat immediata i amb baix potencial d’interac-
cions farmacocingtiques. D’altra banda, han de ser
farmacs que no requereixin tests previs per a la seva
prescripcid ni tenir restriccions d’indicacio (CD4, CV,
etc.), que suggereixin una menor poténcia i que no
requereixin ajustament de dosi en poblacions espe-
cials. Evidentment, han d’estar aprovats i recomanats
com a preferents en les pautes de TAR d’inici. També
és important que la taxa de resisténcies transmeses
sigui baixa i preferiblement que actuin abans de la
integracié del DNA del VIH en el DNA huma.

21



Taula 2. Pautes de PPE en adults 461913

PAUTES DE PROFILAXI POSTEXPOSICIO EN ADULTS

- . . Cost x
Nom genéric Nom comercial Posologia 28 dies*
% TDF/FTC' + RAL Truvada® + Isentress® 1c/24h+1c/12h 724,36 €
=
E TDF/FTC + DTG Truvada® + Tivicay® 1c/24h+1c/24h 739,48 €
<o TDF/FTC + DRV/r Truvada® + Prezista® + Norvir® 1c/24h+1c/24h+1c/24h 710,92 €
> E
25
% f TDF/FTC + ATV/r Truvada® + Reyataz® + Norvir® 1c/24h+1c/24h+1c/24h 712,04 €
i
=g
TDF/FTC + EVG/c Stribild® 1c¢/24h 756,00 €
(27 @ TDF/FTC + LPV/r Truvada® + Kaletra® 1c/24h+2c/12h 675,08 €
£z —
@ AZT/3TC + DRV/r Zidowudina + Lamivudina + 1c/24h+1c/24h+1c/24h 478,52 €
% s Prezista® + Norvir
W o
o ; ) .
2% AZT/F3TC + ATV/r AT elni\es TS 10/24h+10/24h+1c/24 h 479,64 €

Reyataz® + Norvir®

TDF: tenofovir; FTC: emtricitabina; RAL: raltegravir; DRV: darunavir; r: ritonavir; ATV: atazanavir; DTG:
dolutegravir; EVG: elvitegravir; c:cobicistat; LPV: lopinavir; ATZ: zidovudina; 3TC: lamivudina.

*Preus segons el nomenclator del CatSalut, desembre de 2014.
'En insuficiéncia renal o patologia renal tubular: substituir Truvada® per zidovudina EFG 300 mg cada 12 hores + lamivudina EFG 300
mg al dia (150 mg/dia si CICr 30-49, 100 mg/dia si CICr 15-30 ml/min).

A partir de I’'1 de juliol de 2014, en ’ambit del Servei Catala de la Salut, els tractaments per a la profilaxi
antiretroviral postexposicié al VIH es facturen d’acord amb una tarifa farmacologica per pacient i mes.

De cara a disposar de la medicacid en els serveis
d’urgéncies per poder administrar la primera dosi al
més aviat possible és preferible que siguin farmacs
que es conservin a temperatura ambient.

Per ultim, si bé aquesta caracteristica és menys re-
llevant en una pauta de només 28 dies, han de ser
pautes de facil compliment.

Revisié dels antiretrovirals candidats per fami-
lies

Zidovudina va ser el primer antiretroviral utilitzat, i es
recomanava la seva inclusié a la majoria de pautes
de PPES. Actualment disposem de més de 20 antire-
trovirals que actuen a 6 nivells diferents, i que oferei-
xen moltes més possibilitats, amb la mateixa eficacia,
menor toxicitat i millor tolerabilitat’™®, de manera que
actualment no s’utilitza com a primera opcié. Entre
els inhibidors de la transcriptasa inversa analegs de
nucleosids (ITIAN), estavudina i didanosina ja no s’uti-
litzen per la seva toxicitat. Abacavir requereix la deter-
minacié d’un marcador genetic (HLA-B*5701) previ a
la seva prescripcid, que no es pot obtenir de forma
immediata'. Per tant, I’'Gnica combinacio indicada és
tenofovir/emtricitabina, preferiblement en la presenta-
cié comercial coformulada (Truvada®) per facilitar-ne

el compliment. Tenofovir és més ben tolerat que zido-
vudina, i és un farmac particularment atractiu, ja que
ha demostrat la seva eficacia en la prevencié de la
transmissio de la infeccid pel VIH en models animals,
és actiu enfront de moltes soques de VIH amb resis-
tencia adquirida davant la resta d’analegs, i és eficac
en profilaxi preexposicio* 2,

Els inhibidors de la transcriptasa inversa no analegs
de nucleosids (ITINAN) no son farmacs preferents
en aquesta indicacié. Nevirapina esta contraindica-
da per la xifra de limfocits CD4+*, que es considera
normal (> 400 cel-lules/pL) per definicid en individus
no infectats. Efavirenz tampoc seria un bon candidat
per la freqUent intolerancia neuropsiquiatrica a curt
termini i per la seva teratogenicitat potencial durant el
primer trimestre d’embaras, que contraindica el far-
mac en dones si hi ha la possibilitat d’embaras per
exposicid sexual de risc. Tampoc rilpivirina seria un
farmac oOptim atesa la seva menor eficacia en deter-
minades situacions (carregues virals de VIH elevades,
CD4 baixos), per la qual cosa es pot extrapolar que
no tindria I'eficacia maxima per prevenir la infeccio.
A més, pateix interaccié farmacocingtica significati-
va amb omeprazole (que és un farmac d’us comd,
sovint pres sense recepta medica) i requereix la presa
amb aliments''1,
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Taula 3. Pautes de PPE en pediatria +%1%13

PAUTES DE PROFILAXI POSTEXPOSICIO EN PEDIATRIA

Nom comercial

Posologia

Cost per envas #

Zidovudina: Retrovir® suspensio

> 9 kg: 12 mg/k cada 12 h

10 mg/ml 200 ml 9-30 kg: 9 mg/k cada 12 h 8,43 €
> 30 kg: 300 mg cada 12 h
Nens fins a dos anys
Lamivudina: Epivir® suspensio L .
10 mg/mi 240 ml 4 mg/kg cada 12 h (maxim 300 mg/dia) 15,76 €
Lopinavir/ritonavir: Kaletra® suspensié  10/2,5 mg cada 12 h (maxim 400/100 mg 63.33 €
200-80 mg/ml 60 ml cada 12 h) ’
Tenofovir: Viread® granulat 33 mg/g . o :
(1 dosificador equival a 1 g) 60 g 6,5 mg/kg* cada 24 h (maxim 300 mg/dia) 69,60 €
Nens de 2 anys a 12 o . -
b eaieadnlg  DLICENIER EmihteE aUssEnge 6 mg/kg cada 24 h (méaxim 240 mg) 29,87 €

de pes 10 mg/ml 170 ml

Raltegravir: Isentress® comprimits
mastegables de 25 i 100 mg

6 mg/kg cada 12 h (maxim 300 mg cada 12 h)

35,40 € (25 mg)
142,8 € (100 mg)

Nens de 12 anys Truvada® (emtricitabina/tenofovir)

1 comprimit cada 24 h

376,5 €

omés o > 40 kg
Isentress® (raltegravir)

1 comprimit cada 12 h

399,6 €

* Calculat a partir de tenofovir disoproxil. En cas de dosificar en funcié de la sal de fumarat llavors sén 8 mg/kg (38 mg tenofovir

disoproxil = 40 mg de tenofovir disoproxil fumarat).

# Preus per envas segons el nomenclator del CatSalut, desembre de 2014

Respecte als inhibidors de la proteasa (IP), requerei-
xen de la potenciacié farmacocingtica amb ritonavir
(inhibidor inespecific de diversos isoenzims del com-
plex del citocrom P450 hepatic), el qual els sotmet
a multiples interaccions farmacocinetiques amb al-
tres farmacs, algunes formalment contraindicades i
perilloses, que poden posar en risc la seguretat de
la seva prescripcié en PPE per a personal no espe-
cialitzat en el VIH en serveis d’urgéncies o centres
d’atencid primarias1011:13,

Pel que fa als inhibidors de I'entrada, maraviroc tam-
poc es pot utilitzar atés que requereix de la determi-
nacié previa del tropisme del VIH, impossible en la
situaci¢ de PPE.

Finalment, entre els inhibidors de la integrasa es tro-
ba I'elvitegravir que s’utilitza potenciat amb cobicistat
(inhibidor inespecific de diversos isoenzims del cito-
crom P450 hepatic) i, per tant, presenta els mateixos
problemes d’interaccions farmacocinetiques que els
IP potenciats amb ritonavir. A més, elvitegravir esta
contraindicat en pacients amb aclariment de creatini-
na < 70 ml/min i cal precaucié amb aclariments en-
tre 70-90 ml/min, per la qual cosa alguns candidats
no podrien rebre el farmac, a banda que s’hauria de
disposar sempre d’aquest parametre abans de pres-
criure el farmac®1%13 | Dolutegravir i raltegravir sén
farmacs Optims per a la seva administracié en pautes
de PEP'415,

Queé hi diuen les guies?

Actualment, la majoria de guies recomanen la uti-
litzacid6 d’un inhibidor de la integrasa no potenciat
(raltegravir o dolutegravir) associat a emtricitabina i
tenofovir, d’aquesta manera s’administra una pauta
triple. Aquesta pauta, a diferéncia dels inhibidors de
la proteasa, bloqueja simultaniament la retrotrans-
cripcio de I’'BNA viral a DNA, i la integracio del DNA
viral al cromosoma huma*®'3, Ambdds mecanismes
actuen abans de la integracié viral al DNA cel-lular,
per la qual cosa té avantatge teoric en la prevencio
de I'establiment de la infeccid pel VIH respecte als in-
hibidors de la proteasa, que actuen amb posterioritat
a la integracio viral.

Ambdds inhibidors de la integrasa han estat com-
parats durant el tractament d’inici en un estudi ale-
atoritzat (sense resistencia a la integrasa), el qual ha
demostrat una eficacia i tolerabilitat equivalents’®.
Dolutegravir té I'avantatge de I'administraci¢ una ve-
gada al dia, si bé en una pauta de PPE de només 28
dies es considera poc rellevant. Raltegravir té actual-
ment millor relacié cost-eficacia i amplia experiencia
clinica. Totes dues combinacions sén les pautes de
referencia en I'inici del tractament antiretroviral en in-
dividus amb infeccid pel VIH, i s’han demostrat ben
tolerades quan s’administren per a PPE, amb altes
taxes de finalitzacié del tractament, significativament
més altes que les aconseguides amb les que inclo-

23



ien lopinavir/ritonavir®. A més, ha demostrat evitar
interaccions farmacocinetiques potencialment peri-
lloses'™. Finalment, la taxa de soques circulants amb
resisténcia a inhibidors de la integrasa és actualment
propera a zero'°,

Si bé aquestes pautes recomanades d’entrada son
més cares que d’altres combinacions utilitzades amb
anterioritat, cal tenir en compte que la pauta triada
ha de tenir la millor tolerabilitat possible a curt termi-
ni, ja que en cas contrari les taxes de discontinuacio
son elevades "#' | com a conseqliéncia es pot re-
duir potencialment I'eficacia de la PPE administrada.
D’altra banda, en cas d’aparicié d’efectes adversos,
obligaria a malbaratar dues opcions de tractament
incrementant els costos. Per tant, a la llarga resulten
ser més cost-efectives, ja que en ser millor tolerades
i practicament no tenir interaccions, no requereixen
canvis de tractament i aconsegueixen unes taxes de
finalitzaci6 més altes garantint I'objectiu final de la
PPE: evitar la transmissié de la infeccio.

Actualment son les pautes recomanades per a la PPE
en les guies actualitzades 488131517 " encara que se’'n
poden usar d’altres (vegeu taula 2) en cas de resis-
tencies, riscos de toxicitat o no disponibilitat d’algun
antiretroviral.

Eleccio dels farmacs antiretrovirals

en situacions especials

Per coneixement de resisténcies al cas index

En casos excepcionals en qué el cas index de I'ex-
posicid sigui portador conegut d’infeccié pel VIH amb
fracas virologic i resistencia adquirida a antiretrovirals,
el tractament ha de ser guiat per les resistencies pre-
sents, o almenys tenint en compte els farmacs que
han fracassat anteriorment.

Aquesta situacio és complexa i cal que aquest trac-
tament sigui dissenyat per un metge amb experien-
cia en resisténcies del VIH. L'esquema escollit sera
el mateix que s’utilitzaria per al rescat del cas index.
Ates que no es pot demorar l'inici de la profilaxi, si
no es pot contactar amb un especialista en el VIH, el
més recomanable és iniciar empiricament el mateix
tractament que s’administra rutinariament a tots els
pacients i posar el pacient en contacte amb la unitat
del VIH corresponent, on s’ha de revisar I'opcié ad-
ministrada.

Dones embarassades

La pauta recomanada es pot utilitzar en dones em-
barassades. No obstant aix0, cal explicar a la dona
i testimonis presents que aquests farmacs tenen la
categoria B (dolutegravir i Truvada®) o C (raltegravir)
de I'FDA durant 'embaras. Aixo implica que malgrat
disposar actualment d’amplia experiéncia amb la

utilitzacié de raltegravir i Truvada® (no de dolutegra-
vir) en embarassades, ha de ser valorada la relacié
risc-benefici en cada cas. La primoinfeccid pel VIH
durant I'embaras comporta un elevat risc d’infec-
ci6 del nado, per la qual cosa la relacio risc-benefici
d’administrar aquesta profilaxi sera sempre favorable
si la PPE esta indicada.

En casos en qué es dubti raonablement sobre la seva
utilitzacié és millor iniciar la profilaxi a la primera va-
loracié urgent, i aquesta pot ser suspesa a la unitat
del VIH una vegada revalorada amb tota la informacio
disponible. Cal explicar aquesta situaci¢ a la pacient.

Cas index amb infecci6 pel VIH coneguda i car-
rega viral controlada ben documentada (< 50
copies/mL)

El risc de transmissié de la infeccio per infectats pel
VIH amb viremia plasmatica persistentment contro-
lada (durant un periode > 6 mesos) per sota de 50
copies/mL d’BNA del VIH és extremadament baix per
via sexual (homosexual o heterosexual) o maternoin-
fantil. De fet, en un assaig clinic prospectiu i en una
gran cohort, no s’ha documentat cap cas de trans-
missié sexual del VIH amb viremia indetectable'®. No
obstant aix0, no hi ha dades en transmissid parente-
ral per punxada accidental, si bé per fisiopatologia no
hauria de ser diferent.

Si és possible, cal sol-licitar una carrega viral plasma-
tica del cas index si presenta infeccid pel VIH. Totes
les guies recomanen suspendre la PPE quan es dis-
posi del resultat si la carrega viral del VIH en el cas
index és indetectable en el moment del contacte de
risc.

No hi ha acord actualment sobre queé fer quan el cas
index té una carrega viral indetectable del VIH (< 50
copies/mL) en una mostra recent (1-3 mesos), i s’ha
mantingut indetectable almenys 6 mesos amb an-
terioritat*®', En aquesta situacio, es pot ser menys
procliu a prescriure PPE. En casos de contacte de
molt alt risc, i quan no es pugui comprovar 0 no es
disposi de la confirmacio de supressié de la carrega
viral plasmatica del cas index en una mostra ben re-
cent, es prescriura igualment PPE fins disposar d'in-
formacioé més definitiva en aquest sentit.

En exposicid sexual amb un cas index conegut, amb
carrega viral persistentment suprimida (< 50 copies/
mL), incloent-hi una mostra recent (< 1-2 mesos), pot
no indicar-se PPE, després d’exposar riscs i beneficis
al pacient.

A la resta de casos, i atés que no es pot estar segur
que el cas index hagi pogut suspendre el seu TAR
des de la darrera mostra indetectable de la qual es
disposa a I'historial, i en el moment del contacte de
risc la seva viremia no estigués controlada, es discu-
tira amb la persona exposada la indicacié de la profi-
laxi cas per cas.
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Com en situacions anteriors, en cas de dubte sempre
és millor prescriure PPE i, en tot cas, a la unitat del
VIH ja es revalorara la discontinuacio.

Pacients amb patologia renal

Tenofovir esta contraindicat en presencia d’insufici-
éncia renal o patologia renal tubular. En tots aquells
pacients en qué es conegui aquesta patologia o bé
estiguin rebent farmacs nefrotoxics cal evitar aquest
farmac.

En aquestes situacions es substituira Truvada® per la
combinacié de zidovudina amb lamivudina ajustada
segons la funcié renal (vegeu taula 2).

Nens

Excepte en el cas dels adolescents, que poden uti-
litzar la mateixa pauta antiretroviral que els adults,
els nens han de rebre una pauta adaptada a la seva
edat, tenint en compte que siguin farmacs aprovats
per a I'edat pediatrica®. Per exemple, a I'Estat espa-
nyol tant tenofovir com raltegravir només estan auto-
ritzats a partir dels 2 anys. També és important a ’ho-
ra d’escollir la pauta la disponibilitat de formulacions
pediatrigues com suspensions orals o granulats per
a nens que no poden ingerir comprimits o0 capsules.

A la taula 3 hi ha les recomanacions i dosificacions
per a nens segons els trams d’edat.

Conclusions (recomanacions)

La prevencio segueix sent la millor via en la lluita con-
tra la infecci6 pel VIH. Per tant, la PPE mai hauria de
substituir la prevencié primaria del VIH i només s’hau-
ria de considerar en determinades situacions en quée
es produissin de forma esporadica. La decisié d’usar
PPE depen del tipus d’exposicié i de la situacio viro-
ldgica i clinica de la font i no sempre esta recomana-
da. En cas d’iniciar PPE, la persona exposada s’ha
de comprometre a fer el seguiment i completar 28
dies de tractament.

Es important que els serveis d’urgencies disposin
d’'un protocol per escrit sobre les actuacions i
derivacions a seguir en cas d’exposicié al VIH, amb
disponibilitat de diagnostic serologic rapid i amb ac-
cés de 24 hores als farmacs utilitzats en la PPE, cosa
que en la practica implica que haurien de disposar de
“kits” d’inici amb la medicacié recomanada en quan-
titat suficient per cobrir almenys tres dies fins que el
pacient pugui assistir a la consulta especialitzada en
VIH i d’aquesta manera assegurar l'inici de la PPE al
més aviat possible, preferiblement en les dues prime-
res hores i fins a 24-36 hores després.

Des de I'inici de les primeres profilaxis basades en
zidovudina, hi ha hagut un canvi cap als régims re-

comanats en l'actualitat, és a dir, cap a esquemes
menys toxics i més efectius, basats en tenofovir i
inhibidors de la integrasa (raltegravir, dolutegravir).
Aquests nous tractaments, malgrat ser més cars
que les opcions anteriors, han resultat ser millor
tolerats i més simples, fet que s’ha traduit en
unes millors taxes d’adheréncia. De totes mane-
res, cal informar als pacients (preferentment per es-
crit en un full normalitzat adjunt) sobre la possibilitat
d’aparicié d’efectes indesitjables amb les pautes ad-
ministrades, encara que siguin molt poc frequents.
En cas que apareguin, es disposa d’altres alternati-
ves per poder finalitzar la profilaxi amb éxit.
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A un clic...

Harmonitzacié farmacoterapéutica

Informes i dictamens del Programa d’harmonitzacio farmacoterapéutica del Servei Catala de la Salut.

a) Desvenlafaxina. Tractament del trastorn depressiu major en adults.

b) Linaclotida. Tractament simptomatic de la sindrome de I'intesti irritable amb restrenyiment entre mode-
rat i greu en adults.

c) Everolimus. Cancer de mama avangat amb receptor hormonal positiu, HER2/neu negatiu, en combina-
ci6 amb exemesta.

d) Simeprevir. Tractament de I’hepatitis C cronica.

e) Sofosbubir. Tractament de I’hepatitis C cronica.

Recomanacions, avaluacions i guies

a) Quina evidéncia hi ha sobre ’administracio conjunta de linezolid i vitamina B6? En iniciar un
tractament antihipertensiu es recomana prescriure un o dos farmacs? En el maneig de la
dermatitis atopica en dones gestants quins son els antihistaminics d’eleccié? Biblioteca de
consultes. CIM Virtual del CedimCat.

b) Restrenyiment en I'atencié primaria. 3 Clics. Atencié primaria basada en I’evidéncia. Institut Catala de
la Salut.

Seguretat en I’'is de medicaments

a) Risc de mort sobtada amb I’is concomitant de cotrimoxazol i alguns inhibidors del sistema renina-
angiotensina. Ziprasidona i risc de la sindrome de DRESS. Qué cal notificar. Comunicacions de
riscos a medicaments notificades per PAEMPS. Butlleti de Farmacovigilancia de Catalunya.

b) Resum de la Memoéria anual 2014. Programa de prevencié d’errors de medicacié de Catalunya.
Butlleti de Prevencio6 d’Errors de Medicacié de Catalunya.
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