CONSENSO

Duracion del tratamiento
Infeccién invasiva (excepto meningitis):
Meningitis:

10-14 dias
14-21 dias

En el tratamiento empirico inicial para infeccio-
nes graves se recomienda la asociacidon con
aminoglucésidos (gentamicina).

Las cefalosporinas no son activas contra Lis-
teria monocytogenes.

Recomendaciones para la
prevencidn de la infeccién neonatal
Tratamiento si se diagnostica la infeccion du-
rante el embarazo.
Evitar durante el embarazo el consumo de pro-
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ductos lacteos no pasteurizados, quesos blandos,
carnes no cocidas adecuadamente, comidas rapi-
das que permanezcan a temperatura ambiente por
tiempo prolongado. Lavar exhaustivamente los
vegetales crudos.
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1. VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA (HIV)

Epidemiologia actual de la infeccion

Casos totales de SIDA segln edad y sexo (1992-1998)

por HIV en la poblacion femenina Grupo Masculino  Femenino Sin Total
y en Pediatria deedad informacion
(afios)
Datos del Programa Nacional de 14 424 399 7 830
Lucha contra los Retrovirus del 5a9 64 7 0 141
Humano, SIDA y ETS 10a14 22 10 1 33
Las caracteristicas epidemioldgicas de la infec- 15a19 190 74 3 267
cion por HIV en la Argentina pueden resumirse en 20a24 1329 497 22 1.848
las siguientes cifras: 25a29 2.904 745 20 3.669
30a34 2.417 452 33 2.902
35a39 1.468 274 9 1.751
Casos acumulados al 15/11/98 13.789 40a44 961 124 9 1.094
% de casos de usuarios de drogas inyectables 414 45249 522 5 > 582
% de hombres que tienen sexo con hombres 26,7 >0 586 83 3 672
% de personas con practicas heterosexuales 19,8 Total 10887 2.0 112 13789
odep p ,
U B ] g Cabe destacar que la epidemia SIDA reconoce
Edad mediana de los casos en poblacion masculina 31 afios prevalencia en las poblaciones con conductas de
Edad mediana de los casos en poblacién femenina 24 afios riesgo, es de localizacién urbana y afecta mas a
Relacion hombre/mujer 31

los sectores marginales y pauperizados.
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Casos de SIDAseglnsexoyedaden Argentina(1982-1998) Distribucién de
Afio  Masculino  Femenino Sin Relacion  Total casos femeninos en el pais
informacion HM
1982 3 0 0 - 3
1983 4 0 0 - 4
1984 7 0 0 7
1985 28 0 0 28
1986 38 0 0 - 38 Provincia
1987 91 1 1 91 93 BuenosAires
1988 189 13 0 14,5 202 . Capital Federal
1989 263 31 2 8,5 296
1990 426 64 5 6,7 494 . Santa Fe
1991 644 90 3 7,1 737
1992 911 209 5 44 1125 Cordoba
1993 1.141 312 13 3,7 1.466
1994 1.689 451 24 3,7 2.164 Resto
1995 1.674 435 32 3,8 2.141
1996 1.868 553 17 34 2438
1997 1.419 452 9 3,1 1.880
1998 492 179 1 2,7 672 .
Total  10.887 2.790 112 39 13.789 Prevalencia de edades
en los casos
. . ., .. . faomaoaninne
Prevalenciadelainfeccion por HIVendistintos tipos
de poblaciones, analizadas seglin las medianas.
Argentina, 17 semestre de 1998
Tipodepoblacion Prevalencia| Condicionesdeobtencion
% delaprevalencia
Embarazadas 028 24945 muestrasen 11 sitios I 15229afios 48%
Consultantes por ETS 0,00 20 muestras en 1 sitio 30244 afios 30%
Ingresantes alas
Fuerzas Armadas 0,43 1.523 muestras en 2 sitios 0a 14 afios 17%
Ano6nimo y voluntario 536 11475 muestrasen 10sitios
Detenidos 4,74 1.868 muestras en 3 sitios . Mas de 45 afios 5%
Adictos a drogas 18,31 71 muestras en 1 sitio
Donantes de sangre 0,12 108.687 muestrasen 17 sitios
Laboratorio general 117 23.608 muestras en 5 sitios

Las cifras que se muestran permiten apreciar
con claridad la feminizacién de la epidemia y como
consecuencia de este fendbmeno, el aumento en la
velocidad de crecimiento de los casos de transmi-
sion vertical de la infeccidn.

DROGAS ANTIRRETROVIRALES (Ver cuadro)

ITRN (Inhibidores de transcriptasa
inversa nucleésidos)

Sélo hay estudios farmacocinéticos con AZT y
3TC en el embarazo.

Todos los ITRN han sido clasificados en cate-
goria C por la FDA, excepto el ddl que es categoria
B.

Todos los ITRN atraviesan la placenta en expe-
riencias hechas en primates. Los que han demos-
trado mayor pasaje transplacentario son: AZT,
d4T y 3TC.

Distribuciéon porcentual
de vias de contagio
en los casos femeninos

Viasexual 47%
[l viasanguinea3s%
Desconocida 3%

[ viaperinatal 16%

Epidemiologia del SIDA en la mujer




CONSENSO

ITR no N (Inhibidores de transcriptasa inversa
no nucledsidos)

La nevirapina y la delavirdina han sido conside-
radas como drogas tipo C por la FDA. La nevirapina
ha sido utilizada en una dosis Unica de 200 mg al
comienzo del trabajo de parto junto con una dosis
de 2 mg/kg al 2° o 3% dia de vida del RN. Este
podria ser un buen recurso terapéutico en mujeres
con embarazos no controlados que no han recibido
antirretrovirales en el curso de su gestacion.

| de P (Inhibidores de proteasas)

Los estudios que combinan | de P junto con AZT
y 3TC en el curso del embarazo estan siendo
evaluados.

Saquinavir, nelfinavir y ritonavir son clasifica-
das como drogas del tipo B y el indinavir como una
droga tipo C.

Con ninguna de ellas hay demostracion contun-
dente de teratogenicidad.

El saquinavir tiene muy escaso pasaje trans-
placentario.

El indinavir podria tener mayor capacidad de
producir cristalizacién de la droga en los rifiones
del RN.

Actualmente se conoce que los | de P son
capaces de producir hiperglucemias, empeorar el
manejo de la diabetes en pacientes con esta alte-
racién metabolica de base y producir cetoacidosis
diabética.

Si bien el embarazo es una condicién diabe-
tégena para la mujer, no hay datos que permitan
aseverar que el uso de | de P en el embarazo
incremente los riesgos de desarrollar diabetes
durante su curso.

Drogas como adefovir, abacavir, efavirenz y
amprenavir son de reciente aparicién, por lo cual
no hay datos preliminares disponibles sobre estu-
dios en embarazadas.
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Protocolo ACTG 076:

Protocolo ACTG 076: Poblacion estudiada
* Redujo la transmisiéon perinatal de un 22,6%
a un 7,6%.
» La poblacion estudiada fue:
- embarazadas entre la 142 a 342
semanas de gestacion
- con CD, 7 200 células/ml
- sin terapia antirretroviral previa
- libres de signosintomatologia
relacionada con la infeccion viral.
Los resultados obtenidos fueron publicados
en 1994 después de la evaluacion de 419
nifios enrolados en este estudio.

Protocolo ACTG 076: Implementacion

e AZT VO 500 mg/dia desde la semana 14
hasta el inicio del trabajo de parto.

» Durante el trabajo de parto: dosis inicial de
AZT de 2 mg/kg EV y luego mantenimiento
de un goteo continuo de AZT 1mg/kg/hora
hasta el nacimiento.

* Al RN, después de las primeras 8 horas de
vida, AZT jarabe 2 mg/kg cada 6 horas
durante seis semanas.

Calificacion de las drogas para su uso durante
la gestacion segun la FDA

Categoria Caracteristica

Estudios adecuadosy bien controlados no
A demostraron riesgo fetal durante el 1¢trimestre de
gestacion (no se evidenciaron riesgos durante

el 3*trimestre).

Estudios en animales no lograron demostrar riesgos
B en el feto; estudios bien controlados en mujeres
gestantes alin no estan encaminados.

La seguridad para el uso de estas drogas durante la
gestacion adn no ha sido demostrada.

C Estudios en animales aiin no estan encaminados o
sugieren riesgos fetales.

Estas drogas no deben utilizarse silos beneficios no
superan ampliamente los riesgos potenciales.

Drogas antirretrovirales
Inhibidores de AZT 31C
transcriptasa inversa ddl a4t
Abacavir
nucledsidos ddC Adefovir
Inhibidores de Nevirapina
transcriptasa inversa Delavirdina
no nucledsidos Efavirenz
Inhibidores de proteasas Saquinavir Nelfinavir
Indinavir Ritonavir

Existen evidencias de riesgo fetal basadas en
demostracion de reacciones adversas en estudios de
D investigaciony en experiencias de marketing, pero los
beneficios potenciales del uso de drogas Cat. Denla
gestacion pueden ser aceptables en comparacion con
los riesgos.

Los estudios en animales demuestran reacciones
adversasy laexistencia de riesgo asociado con estas
X drogas durante la gestacion debe ser tenido en
cuenta para su uso que debe ser hecho sélo si
predominan claramente posibles beneficios.

Amprenavir
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En la mujer gestante la administracion del
AZT en 2 o en 3 tomas diarias ha demostrado
igual eficacia que las 5 tomas diarias.

La dosis de AZT en prematuros se desconoce.
Se aconseja en RN menores de 34 semanas:
1,5 mg/kg VO o EV cada 12 horas en las
primeras 2 semanas de vida.

Entre la 22 y 62 semanas la dosis se aumenta

a 2 mg/kg cada 8 horas.

Se cree que el AZT tiene una utilidad maxima
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» Parecer eficaz aun en los casos en los que
produjo escasos cambios en los niveles
maternos de carga viral.

Una preocupacion actual es el desarrollo de

resistencia en mujeres gestantes infectadas so-
metidas durante algunos meses a monoterapia
durante el embarazo.

Este hecho estaria relacionado con enferme-

dad avanzada en aquellas mujeres que manejan
altos niveles de carga viral.

CONCEPTOS ACTUALES PARA EL USO DE

por: ANTIVIRALES EN EL EMBARAZO
e Su importante pasaje transplacentario. Los conceptos actuales que deben observarse
» Resultar trifosforilado en el tejido placen- para indicar antirretrovirales en el embarazo son:
tario, aumentando asi su eficacia y redu- - no considerar al embarazo como un hecho
ciendo la transmision intradtero. que limite la posibilidad de utilizar un régi-
» Parecer eficaz aun habiéndose documenta- men de antirretrovirales 6ptimo,
do resistencia viral. - asegurarle a la mujer gestante toda la infor-
Datos preclinicos y clinicos sobre el uso de antivirales en el embarazo
Antiviral Categoria Pasaje % Droga Actividad
parausoen transplacentario RN/madre carcinogénica
embarazadas en animales
segunlaFDA
ITRN

AZT C Si 0,85 + (tumores epiteliales de vagina
enroedores)

ddC C Si 0,30-0,50 + (linfomas de timo en roedores)

(enmonos Rhesus)

ddl B Si 0,5 - (no se observaron tumores en el
tiempo de vida de los roedores
estudiados)

daT C Si 0,76 Estudios nocompletados

(enmonos Rhesus)

3TC C Si ~1 - (no se observaron tumores en el
tiempo de vida de los roedores
estudiados)

ITRnoN
Nevirapina C Si ~1 Estudios no completados
Delavirdina C ? ? Estudios no completados
Inhibidoradeproteasas

Indinavir C Si (en ratas) Buen pasaje Estudios no completados

enratas,

escaso pasaje

en conejos

Ritonavir B Si 0,15-0,64 Estudios no completados
(enratas)
Saquinavir B Si Minimo Estudios no completados
(enratasy conejos)

Nelfinavir B ? ? Estudios nocompletados
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macion sobre el riesgo potencial de contagio y
transmisién perinatal de la infeccion por virus
de inmunodeficiencia humana, basandose
para esto en el conocimiento del tipo de expo-
sicién o conducta de riesgo y el tiempo trans-
currido del embarazo,

asegurarle a la mujer gestante toda la infor-
macién acerca del uso de antirretrovirales y el
beneficio concreto que esta recomendacion
supone, puntualizando exactamente los efec-
tos reales y potenciales sobre su propio orga-
nismo y sobre el feto,

seguir las recomendaciones de uso de un
régimen basico habiendo consensuado con
la mujer gestante la necesidad de utilizarlo y
los beneficios concretos de esta recomen-
dacion.

SITUACIONES CLINICAS
a) Mujer embarazada HIV+ que no ha recibido
hasta el momento terapia antirretroviral

Los pasos a seguir en estos casos son:

Finalizar la secuencia diagndstica que confirme
la infeccién por HIV si es que ésta no estuviera
completa (2 pruebas de ELISA y WB).
Después de la confirmacion diagnéstica com-
pletar la evaluacion materna realizando:
conteo de CD,, cuantificacion de carga viral
y los estudios serolégicos correspondientes
para la exclusién de otras infecciones de
transmision perinatal.

Considerar las medidas de prevencion de las
infecciones de transmision perinatal corres-
pondientes. Ej.: vacunacion contra hepatitis
B, pautas higiénicas y de alimentaciéon para
evitar la toxoplasmosis y recomendaciones
para la practica de sexo seguro.

Proponer la iniciacion de la terapia anti-
rretroviral después de la 142 semana de
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carga viral y los estudios serolégicos corres-
pondientes para la exclusion de otras infec-
ciones de transmisién perinatal.

Considerar las medidas de prevencion de las
infecciones de transmisién perinatal corres-
pondientes. Ej: vacunacién contra hepatitis B,
pautas higiénicas y de alimentacion para evi-
tar la toxoplasmosis y recomendaciones para
la préactica de sexo seguro.

Si la paciente tiene menos de 14 semanas
de gestacion se deben analizar los riesgos
de mantener la terapia antirretroviral contra
los beneficios de continuarla.

Si se ha decidido la suspensién de los anti-
rretrovirales, se deben discontinuar todos
simultdneamente y restablecerlos de igual
manera en el curso del 2° trimestre de la
gestacion.

En mujeres con enfermedad avanzada, CD,
muy disminuidos y carga viral elevada podréa
considerarse mantener la terapia combina-
da, aun en el 1¢ trimestre de gestacion por el
riesgo de un repique de la carga viral al
suspender la terapia implementada, espe-
cialmente si ésta demostré utilidad, y que
esto afecte negativamente a la madre y al
feto.

Si la paciente tiene mas de 14 semanas de
gestacién podra continuar con la terapia que
esta recibiendo hasta el momento actual.
Es recomendable que si la paciente no tiene
AZT en la combinacion actual, aunque lo
haya recibido antes, éste vuelva a ser utili-
zado.

Si no pudiera utilizarse AZT por desarrollo
de toxicidad severa en la madre, debera
indicarse la infusion EV del mismo en el
momento del parto y la administracion oral
durante 6 semanas al RN.

gestacion.

- ElI AZT ser4 la droga de eleccion (protocolo c) Mujer embarazada HIV+ en trabajo de parto
ACTG 076). que no ha recibido terapia antirretroviral

- En mujeres con enfermedad avanzada, CD, previa

muy disminuidos y carga viral elevada podra
considerarse la combinacion de drogas (AZT
+ 3TC % IP) por el alto riesgo de desarrollo de
resistencia frente a la monoterapia.

Los pasos a seguir en estos casos son:

- Administrar AZT en infusion endovenosa en
el momento del parto, que resulta ser de
mayor riesgo para el feto. Resulta de vital
importancia que existan niveles utiles de
AZT en sangre fetal en el momento del
contacto con las secreciones cervicovagi-

Los pasos a seguir en estos casos son: nales donde la concentracion viral puede ser

- Después de la confirmacion del embarazo, elevada.
se debe completar la evaluacién materna - Evaluacioén posterior de la paciente realizan-
realizando: conteo de CD,, cuantificacion de do: conteo de CD,, cuantificacion de carga

b) Mujer embarazada HIV+ que esta
recibiendo terapia antirretroviral
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viral con el fin de plantear el tratamiento (Gtil
qgue le permita tener controlada su infeccion
viral.

Completar el estudio de otras infecciones de
transmision perinatal si éstos no estuvieran
hechos por tratarse de un embarazo sin
control.

En la actualidad, se est4 estudiando si la adminis-
tracion de altas dosis de AZT VO (300 mg cada 3
horas) a la madre en el momento en que se la recibe,
proxima a iniciar el trabajo de parto o en el curso del
mismo, demuestra tener una eficacia comparable
con la infusién venosa de AZT.

d) RN hijo de mujer HIV + que no ha recibido
terapia antirretroviral previa en el
embarazo o durante el trabajo de parto

- Ofrecer la administraciéon de AZT oral al RN

(2 mg/kg cada 6 horas) de preferencia en el
curso de las primeras 12 a 24 horas de vida.
Se considera que esta profilaxis es ineficaz
después de las 24 a 36 horas de vida, aun-
que existen estudios que han demostrado
reduccion de la viremia en el RN.
Completar el estudio de otras infecciones de
transmision perinatal si éstos no estuvieran
hechos por tratarse de un embarazo sin
control.

Iniciar pasos diagnésticos para el diagnoésti-
co de la infeccion perinatal por HIV.

POSTURAS ACTUALES PARA EL MANEJO DE
LA MUJER GESTANTE HIV REACTIVA

Todas las mujeres deben ser estudiadas
para descartar infeccion por HIV en el curso
de la gestacion, de preferencia en el curso
del 12 trimestre, con el fin de implementar la
terapia antiviral después de la semana 14, si
fuera necesario.

Las mujeres con pruebas iniciales negativas y
alto riesgo epidemioldgico deben ser reevaluadas
en cada trimestre de la gestacion.

No hay consenso bibliografico que reco-
miende taxativamente el parto por cesarea
para la reduccion de la transmision perinatal
de la infeccion por HIV.

El claro beneficio demostrado recientemen-
te por los tratamientos que combinan
inhibidores de la transcriptasa reversa e
inhibidores de las proteasas ha llevado a
replantear el tratamiento de la mujer infecta-
da durante la gestacion.

El tratamiento antirretroviral durante la ges-
tacion debe procurar resultar eficaz para la
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mujer adulta infectada y prevenir la infeccion
del recién nacido

El embarazo no debe ser considerado un
impedimento o una contraindicacion para la
utilizacién de un esquema antirretroviral 6p-
timo, similar al utilizado en mujeres no em-
barazadas.

Manejo del RN hijo de madre HIV+
Las conductas a seguir son:

Control de hemograma inicial antes del ini-
cio de la administracion de AZT.
Administracion de AZT 2 mg/kg cada 6 horas
durante 6 semanas.

Evaluacion de la 12 prueba de PCR a las 48
horas de vida (si esto fuera posible).
Evaluacion de la 22 prueba de PCR a las 2
semanas de vida (si esto fuera posible).
Independientemente de los resultados obte-
nidos en las pruebas de PCR iniciales, el
nifio debera ser sometido a la secuencia
diagnostica recomendada para el estudio de
la infeccion perinatal por HIV.
Administracion de profilaxis con TMS a partir
de la 62 semana de vida, al finalizar la admi-
nistracion de AZT.

Control de hemograma al finalizar la admi-
nistracion de AZT (lo comdn es encontrar
anemia como manifestacion de la toxicidad
hematoldgica del AZT que habitualmente se
corrige después).

Nuevo control de hemograma en la 122 semana
de vida para certificar que la anemia por AZT se ha
revertido (es habitual que en este control ya hayan
desaparecido las evidencias de la toxicidad
hematoldgica de este antirretroviral).

(

Diagnéstico de
infeccién perinatal por HIV

En el 1= trimestre de vida:
Ag P24 disociado, PCR y/o cocultivo viral

Ag P24 disociado, PCR y/o cocultivo viral

|

Con 2/3 0 2/2 determinaciones
seriadas reactivas:
Infeccién perinatal por HIV
confirmada en el curso de
los primeros 6 meses de vida

En el 2% trimestre de vida: ]
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2. VIRUS DE HEPATITIS B (VHB)

El virus de la hepatitis B (HB) causa un amplio
espectro de manifestaciones nosoldgicas, desde
la enfermedad asintomética, la enfermedad de
curso subclinico con sintomas no especificos, la
hepatitis clinica, la hepatitis fulminante y la enfer-
medad hepatica de curso crénico con distintos
grados de afectacidon hepatica.

La condicién de portador crénico (HBs Ag+ 6
meses después de la infeccién) ocurre en el 90%
de los casos de los nifios infectados por transmi-
sion perinatal. El riesgo de portacion disminuye
con la edad, siendo del 5 al 10% en adolescentes.

Estos portadores cronicos tienen alto riesgo de
padecer enfermedad hepética crénica con cirrosis,
hepatitis cronica activa y hepatocarcinoma en eda-
des tardias.

En el 50% de las mujeres embarazadas no se
reconocen factores de riesgo para la infeccion por
el virus de hepatitis B (VHB), al igual que en el 30%
de los pacientes con infeccion crénica. La infeccion
cronica aparece en el 70 a 90% de los hijos de
madres HBs Ag+ y HBe Ag+.

En Argentina alrededor del 1% de la poblacion
es portadora cronica (HBsAg+).

Pesquisa seroldgica en el curso del embarazo

La busqueda del HBs Ag y de Anti HBc debe ser
realizada en el primer trimestre del embarazo.

Las mujeres gestantes de alto riesgo (drogadictas
endovenosas, promiscuas, pacientes sin pareja es-
table, pacientes con otras enfermedades de transmi-
sion sexual) deben ser vacunadas si no se demues-

tra infeccion previa en el curso del segundo trimestre
de gestacion. Por tratarse de una vacuna obtenida
mediante ingenieria genética, su uso resulta seguro
durante el embarazo.

Una nueva determinacién buscando la presen-
cia de HBs Ag y de Anti HBc debe ser realizada en
el ultimo trimestre de la gestacion.

En embarazos sin control es necesario solicitar
una determinacion urgente de HBs Ag con el fin de
identificar al recién nacido que requiera de la indica-
cion inmediata de la profilaxis especifica.

Manejo del hijo de madre HBs Ag+

La transmisidn perinatal del virus de hepatitis B
puede ser prevenida en el 95% de los nifios hijos
de madres HBs Ag+ mediante profilaxis activa-
pasiva dada por el uso de gammaglobulina
especifica y vacuna.

Los nifios nacidos de madres HBs Ag reactivas,
incluyendo los pretérminos, deben recibir una dosis
inicial de gammaglobulina especifica Ig HB (0,5 ml)
y una dosis de vacuna anti-hepatitis B (0,5 ml) por via
IM en sitios diferentes de inyeccion en las primeras
12 horas después del nacimiento.

Después de estas medidas iniciales se debe
continuar con el esquema de vacunacion habitual
contra la hepatitis B: la 2% dosis al mes de vida y
la 32 dosis a los 6 meses de la 12.

La primera dosis de vacuna contra hepatitis B
aplicada a nifios de menos de 2.000 g no debe ser
tenida en cuenta y se deben colocar las 3 dosis
recomendadas en el esquema completo cuando el
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nifio supere ese peso. El nimero total de dosis en
estos casos sera de cuatro.

Todos los pacientes, independientemente del
peso de nacimiento, deben ser estudiados, efec-
tuandose una determinacion de HBs Ag y de Anti
HBs 1 a 3 meses después de haber completado el
esquema de vacunacion.

Los nifios HBs Ag- con titulos de Anti HBs de
< 10 mUIl/ml deben recibir un esquema adicional
de vacunacion y luego volver a ser testeados.
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El incumplimiento de las dosis de vacunacion o
de revacunacion en los tiempos sugeridos no im-
plica la necesidad de recomenzar con todo el
esquema nuevamente.

La lactancia materna del hijo de madre HBs Ag+
no tiene riesgo adicional, por lo que no debe ser
suspendida.

Existen experiencias limitadas sobre el uso de
vacuna sin gammaglobulina con eficacia compara-
ble al esquema clasico en poblaciones de alto
riesgo epidemiolégico.

Algoritmo de estudio y manejo de la
hepatitis B en el curso de la gestacién

Mujer gestante
1¢' trimestre

Solicitar
HBs Ag
Anti HBc

HBs Ag- HBs Ag- HBs Ag+ HBs Ag+
Anti HBc+ Anti HBc- Anti HBc- Anti HBc+
Considerar i iania. Seguimiento
Infeccion previa. » Iﬂﬁ%@%ﬁ%ﬁ ?@%ﬁ@ﬂi@. serologico
Estudiar vacunacion §8§H|Fﬁl§ﬁ¥8 de la paciente
Anti HBs en m_u eres %%H%ﬁ% Descartar .
de riesgo dela paelente enfermedad
crénica
HBs Ag HBs Ag
en el en el
3er trimestre 3er trimestre
Profilaxis especifica Profilaxis especifica
enel RN enel RN
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3. VIRUS DE LA HEPATITIS C

El virus de la hepatitis C es un virus ARN de la
familia de los Flavivirus, agente causal de una
enfermedad crénica que compromete al higado y
que puede evolucionar en el tiempo a una cirrosis,
con insuficiencia hepética y, en alguno de estos
pacientes, desencadenar una enfermedad malig-
na primaria como es el hepatocarcinoma.

No hay gran experiencia en este virus y emba-
razo aunque es importante tenerlo en cuenta,
dado el aumento lento y progresivo que se observa
en la mayoria de los bancos de sangre.

Epidemiologia

La prevalencia de hepatitis C en EE.UU. en la
poblacién general estd estimada en 1,8%, la
prevalencia en nifios es de 0,2% hasta los 12 afios
y de 0,4% en mayores de esta edad. Estos valores
pueden ser modificados de acuerdo a determina-
dos factores de riesgo.

La seroprevalencia en mujeres embarazadas
en EE.UU. es de aproximadamente el 2% vy el
riesgo de transmision vertical (madre-hijo) es va-
riable, con un amplio rango que oscila entre el O al
30%. Esto también relacionado a factores de ries-
go ya estudiados como son los pacientes con
enfermedades asociadas, como HIV, en los que
hay un mayor riesgo de transmision del virus,
directamente asociado a la carga viral aumentada
y a la persistencia de viremia.

La forma de contagio mas importante es:

- Por transfusion de sangre o hemoderiva-
dos, 2-3 %.

- Exposicién percutdnea con material conta-
minado. Drogadictos EV, 40%.

- Hemodialisis.

- Por mucosas, transmisién sexual, 10%.

- Contactos en la casa, aunque esta descrip-
cién es muy poco frecuente, 4%.

- Trabajadores de la salud.

Hay un porcentaje del 40% en el que no se

puede determinar la forma de transmision.

Se ha detectado la presencia de VHB en calos-
tro, no pudiendo demostrarse hasta el momento la
transferencia del virus por leche materna.

Tampoco se ha demostrado una relacion direc-
ta con un mayor riesgo de transmisién a: la edad
materna, raza, cigarrillo, alcohol, uso de
antirretrovirales (AZT) o enfermedad de transmi-
sién sexual.

Algunos trabajos demuestran que el parto vagi-
nal aumenta el riesgo de transmisién con respecto
a la cesarea (6% vs. 0% P=0,6), aunque no es
estadisticamente significativo.

El periodo de incubacion de esta enfermedad
es de 6 a 7 semanas, con un rango que oscila de
2 semanas a 6 meses.

Manifestaciones clinicas

El mayor porcentaje de los pacientes cursa la
enfermedad en forma asintomética; la ictericia se
observa en el 25% de los casos; la infeccion
persistente se encuentra en el 85% vy, dentro de
éstos, el 65 al 70% evolucionan a una hepatitis
cronica con un 20% de evolucidon cirrégena y el
riesgo aumentado de desarrollar un carcinoma
hepatocelular.

En los chicos, la enfermedad cursa en su co-
mienzo en forma asintomatica y la aparicion de los
sintomas es a largo plazo.

Métodos diagnésticos

Consiste en la bisqueda de anticuerpos espe-
cificos en sangre por enzimoinmunoensayo EIA o
por RIBA-2 con un 95% de sensibilidad y especifi-
cidad. También se puede determinar la presencia
de antigenos por técnica de PCR ARN de alta
sensibilidad, aunque puede haber resultados fal-
SOS positivos 0 negativos por contaminacion y
requiere de personal entrenado.

Se puede comenzar a detectar la presencia de
anticuerpos entre la 72 a 92 semana del ingreso del
virus al organismo en el 80% de los pacientes.

Se deberan considerar como infectados a to-



1999; 97(3)

dos aquellos que presenten titulos de anticuerpos
y PCR ARN positiva.

Conducta a seguir

La determinacion de serologia para hepatitis
C en toda mujer embarazada no es recomenda-
ble, excepto que la madre manifieste factores
de riesgo. En este caso, si es justificable su
realizacion.

Se recomienda el testeo de anticuerpos en
los recién nacidos hijos de una madre con hepa-
titis C (+) luego de los 12 meses de edad, dado
gue es el tiempo estimado de permanencia de
los anticuerpos maternos en el nifio. La persis-
tencia luego de ese lapso habla a favor de una
infeccion. El testeo por PCR no esta aun avalado
ni es recomendado. Durante la evolucién es
conveniente realizar pruebas de funcionalismo
hepatico a través de un hepatograma a los 6 y
12 meses de edad para determinar si hay com-
promiso. En los nifios hijos de madre HIV (+)
hay que tener en cuenta que la seroconversion
puede ocurrir mas tardiamente.

Tratamiento

Se realiza con interferén alfa con limitada res-
puesta (20%) y una alta tasa de recaidas. Existe
mayor experiencia en adultos y poca en nifios.
Trabajos recientes utilizando asociacién del
interferén con la ribavirina, logrando una respues-
ta del 35%.

Como medida de sostén se debe plantear un
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adecuado esquema de vacunas que incluya tam-
bién proteccién contra las hepatitis A y B.

El uso de inmunoprofilaxis con gammaglobulina
no esta recomendado por el CDC como un meca-
nismo de bloqueo.

Medidas de control

Las medidas son todas aquellas que se deben
tomar con sangre o hemoderivados.

Aunque no hay casos descriptos de transmision
por leche materna y no es indicaciéon de suspen-
sién de la lactancia, los padres deben recibir una
adecuada informacién sobre esta situacion.

En las unidades de internaciéon neonatal, las
medidas a tomar con estos nifios son las estandar.
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4. HERPES SIMPLE

El virus herpes simple es de distribucion univer-
sal. Existen dos subtipos HVS1 y HVS2.

El HVS2 es el que esta mas relacionado a
producir enfermedad congénita o perinatal (80%).
Es ademdas un virus de transmisién sexual, se
observa con mayor frecuencia en los niveles
socioeconémicos mas bajos y su aumento es pro-
gresivo desde la adolescencia.

Epidemiologia

La incidencia de infeccion neonatal por HVS, es
baja, siendo su rango entre 3 a 13/100.000 recién
nacidos vivos. La gran mayoria de los casos estan
relacionados al HVS tipo 2 y el 15% al 20% pueden
estar relacionados al HVS tipo 1.

La infeccién de la madre al hijo puede ser dada

en forma:

a) Intrauterina por via tansplacentaria, que es
muy poco frecuente.

b) Por pasaje a través de canal de parto, que es
la mas frecuente (80%), describiéndose tam-
bién por via ascendente, incluso con bolsa
integra. En este caso, hay un contacto directo
de lesiones o secreciones infectadas.

c) Posparto por contacto directo, tanto a través
de los padres (en estos casos es mas fre-
cuente el tipo HVS1), de otros nifilos por
transmision horizontal, o por el personal
relacionado a la salud por contacto directo a
través de las manos.
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Es importante tener en cuenta que el riesgo
para que un nifio se infecte en el canal de parto es
mayor si se trata de una primera infeccién en la
madre (33 al 50%) que si se trata de una recurrencia,
en donde el riesgo es del 3 al 5%.

Es importante conocer la alta frecuencia de
recurrencias en las mujeres con antecedentes de
herpes genital en los sucesivos embarazos.

Manifestaciones clinicas

La infeccion puede pasar inadvertida en la mujer
o presentar sintomas inespecificos; el 20% de aqué-
llas que tienen historia de herpes genital presentan
lesiones activas en el momento del parto.

Las manifestaciones clinicas en los nifios estan
en relacién directa al momento en que ocurre la
infeccion: durante el primer trimestre de embarazo
se describen, aunque en muy baja frecuencia, mal-
formaciones fetales de tal magnitud que pueden
llegar a detener el mismo, o llegar a producir distintas
malformaciones en el feto. El otro momento critico es
en los ultimos dias del embarazo o en el posparto,
donde la enfermedad se presenta como infeccién
severa con una alta tasa de morbimortalidad, con
secuelas neurolégicas y oculares tardias de distinta
magnitud.

Pueden observarse también recurrencias hasta
6 meses del episodio agudo.

En el periodo posnatal, los sintomas aparecen
habitualmente entre la 22 y 32 semanas. Puede
manifestarse como una enfermedad sistémica con
compromiso multiparenquimatoso o encefalitis de
peor pronoéstico (50-70% de mortalidad) o como
una enfermedad localizada en piel, boca y ojos de
comportamiento benigno.

El compromiso ocular puede manifestarse como
una conjuntivitis, queratitis o coriorretinitis. El 22 al
25% de los recién nacidos sintomaticos desarrolla-
ran enfermedad sistémica (hepatitis, CID,
neumonitis, convulsiones, etc.) con pronéstico re-
servado.
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Métodos de diagndstico

Los métodos diagnésticos pueden ser por:

a) Cultivo. Buena sensibilidad y especificidad
(100%).

b) BlUsqueda de células multinucleadas con in-
clusiones intranucleares por el método de
Papanicolau; poca sensibilidad y especifici-
dad (60%), bajo costo, personal entrenado.

¢) Inmunofluorescencia (IF) o ELISA, deteccion
de antigenos; método rapido con buena sen-
sibilidad y especificidad (90%).

d) Microscopia electrénica, adecuada sensibi-
lidad con mejor especificidad.

e) PCR ADN; buena sensibilidad, costo mas
elevado, necesidad de contar con personal
entrenado, posibilidad de falso positivo por
contaminacion.

f) Serologia IFI, ELISA; deteccidn de anticuer-
pos, poca utilidad.

Las muestras pueden tomarse de lesiones visi-
bles, hisopado de cuello uterino, de conjuntiva,
piel, fauces, nasal, umbilical, anal, o de la presen-
cia de vesiculas, sangre.

Se recomiendan para el diagnéstico los méto-
dos directos de identificacion viral.

Medidas de control

a) Prevencion durante el embarazo
Todas las madres deben ser interrogadas
sobre antecedentes de infeccion por herpes,
estudiar en este periodo toda lesién sospe-
chosa e indicar las medidas de barrera si la
pareja sexual padece la enfermedad.
No es necesario efectuar los cultivos en
forma rutinaria.

b) En el parto
Interrogar a la madre sobre infeccién recien-
te o la presencia de sintomas y realizar un
examen fisico para la deteccién de lesiones
compatibles.

Lesiones en el canal del parto

/\

Bolsa integra o ruptura

de membranas < § a b horas

Cesirea

de membranas > § a b horas

Ruptura
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Con estos datos se planteara la conducta a
seguir y qué forma de parto efectuar.

Ante la evidencia de lesiones compatibles, evi-
tar la instrumentacion intrauterina que pueda favo-
recer la infeccion al recién nacido.

Se plantea la cesarea cuando hay lesiones
macroscoépicas en el canal de parto con bolsa
integra o0 con < 4 a 6 hs de ruptura de la misma.

En aquellas madres que se presentan con evi-
dencias clinicas de enfermedad en un embarazo
pretérmino, se pueden llegar a plantear las si-
guientes conductas:

- Manejo expectante controlando el curso na-

tural de su embarazo.

- Prolongar el embarazo e iniciar la madura-

cion fetal.

- Plantear el parto por cesarea indicando

surfactante al nifio.

El uso de aciclovir a la madre en dosis de 15 mg/kg/
dia en tres dosis no esta alin aceptado universalmente
y busca disminuir la carga viral materna disminuyendo
el riesgo de infeccién al recién nacido.

La madre que padece enfermedad grave du-
rante el embarazo debe ser también tratada con
aciclovir, aunque éste no disminuye el riesgo de
malformacion fetal.

c) Posparto

Es aconsejable que la toma de material para
cultivo no se demore mas de 24 a 48 hs para poder
asi diferenciar colonizacion de replicacion viral.
Tratamiento

Madre conlesion (+)
enel canal del parto

{

Chultivar al recién nacido

/\

Cultivo () Cuitiva ()

|

Tratamiento antivical DOlbservacion

con aciclovie

Manejo del recién nacido
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Realizados todos los estudios correspondien-
tes, el recién nacido debe recibir tratamiento espe-
cifico con aciclovir a 30 mg/kg/dia por via
endovenosa cada 8 hs, presente o no sintoma-
tologia, durante 14 a 21 dias. Algunos grupos
plantean dosis de hasta 60 mg/kg/dia. Cursos de
mas de 21 dias de tratamiento pueden plantearse
en algunos casos, como asi también la necesidad
de profilaxis por tiempo prolongado ante la posibi-
lidad de un mayor riesgo de recaidas.

Prevencion
En todo recién nacido se deberan tomar las

siguientes medidas:

- Precauciones de contacto.

-Las medidas de aislamiento adecuadas.

- Cubrir las lesiones.

- Proteger al personal que presente lesiones en

la piel.

- Reconocer como el mejor mecanismo de barre-

ra el lavado de manos.

- Pueden ser alimentados con alimentacion espe-

cifica, bajo los resguardos correspondientes.
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