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Infeccion VIH hoy...

Probablemente, el mejor ejemplo del impacto de la globalizacion en la propagacion de las infeccione

La epidemia aun no esta controlada:
= Afecta a la poblacion autéctona

= Poblaciéon inmigrante

Las vias de transmision son:
o Parenteral
o Vertical: transmisidn madre-hijo
o Sexual

El tratamiento antirretroviral evita la trasmision, actualmente supone la medida de prevencion mas
eficaz.

o Transmision vertical

o Transmision sexual. Parejas sero-discordantes.

Tratamiento universal, de todas las personas infectadas
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Numero estimado de adultos y nifios que viven con el VIH | 2017
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NuUmero estimado de adultos y nifios que han contraido la infeccién por el VIH |
2017

Europa oriental
y Asia central

R
"lu.-!

o L F .

11 000-26 000] ,
oy Africa occidenta‘lﬂr0 L“ , oo
370 000 .7 - N
[220 000-570.000] \siag el Pacifico

f 0004, -
000--390 00 S

Africa oriental y meridional

800 000
[650 000-1,0 millén]

Total: 1,8 millones [1,4 millones—2,4 millones]



Introduccion:

La infeccion VIH en la edad pediatrica es hoy:
o Infeccion de transmision vertical

o Infeccion de transmision sexual en adolescentes

El diagndstico precoz es clave, para iniciar tratamiento antirretroviral (TAR):
o El tratamiento evita la progresidn a sida y muerte, mas rapida en pacientes pediatricos

El TAR en los ninos-adolescentes es aun hoy un reto:
o Tratamiento precoz

> NUmero de ARV en lactantes, limitado
o Tratamiento crénico mantenido de por vida: problemas de adherencia
o Toxicidad potencial asociada: corto, medio y largo pazo.



Historia natural infeccion VIH por transmision

vertical:

Periodo de incubacion infeccion corto, ~ 5 meses.
* Neonatos asintomaticos (infeccidn final embarazo, o periparto)

Periodo de incubacion de SIDA de 4-5 anos
* Entre un 15-25% presentan criterios sida antes del ano.

* Riesgo de progresion a sida en el primer anos 10-30%.
* A partir del afio riesgo de progresion es del 2-3%/afio.

Afectacion multiorganica.
* Elevada carga viral.

* Inmadurez celular
* Linfomonocitosis



Manifestaciones clinicas:

Manifestaciones inespecificas:

* Adenopatias, hepato-esplenomegalia, infecciones vias altas recurrentes (OMAs), dermatitis,
hipertrofia parétidas.

Infecciones bacterianas:
* Neumonias, meningitis, artritis, bacteriemia, sepsis..

Manifestaciones secundarias, efecto VIH:

* Neumonia Intersticial linfoide-HPL, anemia, trombopenia, hepatitis, afectacion renal,
miocarditis, infeccion congénita CMV o toxoplasma, varicela- herpes zoster...

Infecciones oportunistas:
*  Neumonia por Pneumocystis jiroveci, esofagitis candida, TBC. toxoplasmosis

Afectacion SNC por el VIH:

* Encefalopatia asociada al VIH

Neoplasias: (linfomas, leiomiomas)



Clasificacion infeccion VIH cbc 2014

Ninos asintomaticos.
2-8 meses

Sintomatologia leve.

12 meses

$

Sintomatologia moderada

5 anos

Sintomatologia grave-(SIDA)

$

3 anos

Muerte




Infeccidon adolescentes:

Infeccion aguda:
> Asintomatica

o Sintomatica-Sindrome Retroviral agudo:
° Fiebre

o Sindrome mononucledsico
o Sindrome gripal

Infeccion cronica:

° Infeccion oportunista:
° TB, neumonia por Pneumocystis, toxoplasma, HHV8, herpes zoster multimetameérico

> AVC
> Qtras; trombopenia, hepatitis, co-infecciones (ITS)



Paciente pediatrico:

Neonato o lactante infectado por transmision vertical, con elevado riesgo de progresion:
° Infecciones oportunistas

o Afectacion irreversible del SNC
> Necesidad de preservar sistema inmunoldgico

Adolescente: infeccidon por transmision sexual, con frecuencia sintomatica. Infeccion VIH aguda

)

Necesidad de tratamiento precoz y efectivo



Antirretrovirales
comercilalizados
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Tratamiento precoz y reservorios:

How rapid is viral suppression in In neonates who start ART very early,
Size of Total Viral Reservoir neonates who start ART very early? what is the likelihood of viral rebound
after ART is stopped later?
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Figure 1: Six questions developed to help inform whether early antiretroviral therapy (ART) might be able to

Years since Initiation of ART lead to HIV remission in some infants, as in the case of the Mississippi baby**

Early antiretroviral therapy in HIV-infected infants: can it

N EngU Med 2016;374.761-70. o
lead to HIV remission?
DOI: 10' IOSEIN EJ M ra].505256 SlephunieShiﬂu, Eluine ] Abrarns, SlephenMArpudi, Louise Kuhn




Tratamiento paciente pediatrico “integral”:

v"Medidas generales, cuidado del paciente: nutricidn, control clinico (peso), vacunas
sistematicas..

v Profilaxis de la PCP
v'Tratamiento antirretroviral

v'Profilaxis de las infecciones bacterianas:
v" Vacunas
v 1gG IV, cotrimoxazol

v Profilaxis de las infecciones oportunistas
v'Soporte emocional.
v'Escolarizacion

v'Educacidn sanitaria y sexual. Revelacion del diagndstico



Tratamiento antirretroviral (TAR):

RN y lactante < 12 meses Siempre, y Urgente A-1 (A-2 en < 6 semanas)

Cualquier edad con criterios de Siempre y de forma urgente A-1
SIDA-sintomatologia grave o con
alteracion inmunidad

Paciente asintomatico, sin Tratar A-1, A-2
alteracion inmunidad El tratamiento sdlo debe

posponerse si no puede

garantizarse el cumplimiento



Pensar en infeccion VIH si....

Recién nacido, hijo de madre no cribada para el VIH durante (final) gestacion

Nifio, en especial adolescentes, con fiebre de origen desconocido o fiebre prolongada

Ante paciente con:
° Fallo de medro
o Adenopatias generalizadas (axilares, inguinales...),
o Hepatomegalia y esplenomegalia, no justificada por otras causas
o Hipertrofia parotidea
° Infeccion oportunista: Herpes zoster diseminado, esofagitis candida, Kaposi, pacientes inmigrantes TB

o Alteraciones analiticas: trombopenia, anemia crénica, hipergammaglobulinemia, elevacidén enzimas
hepaticos

o Adolescente con Sd. Mononucledsico, no CMV ni EBV

o Adolescente con alguna infeccién transmisién sexual

Incluir cribado de la infeccidon VIH en pacientes procedentes de areas endémicas



Prevencion :

Adolescentes con conductas de riesgo para la infeccion VIH:
o Profilaxis pre-Exposicion: TNF-FTC ????. Es precisa una adecuada adherencia
o Profilaxis post-Exposicién VIH: Raltegravir+ TNF/TAF-FTC

Identificacidon de las gestantes infectadas.

o Cribado universal de la infeccidon VIH durante embarazo, idealmente al inicio y 3°" trimestre
o ldentificacion durante el parto, si no se ha realizado antes: pruebas rapidas.
Gestantes infectadas por el VIH
o Deben realizar TAR (tratamiento combinado), para conseguir carga viral indetectable
o Parto:

* Si carga viral indetectable y ausencia de otros factores de riesgo, puede optarse por parto
vaginal. Mantener TAR

* Gestantes con carga viral detectable al final del embarazo: mantener TAR, programar cesarea
electiva y afiadir zidovudina intravenosa si carga viral detectable o >1000 copias RNA-VIH/ml



Prevencion :

Neonato expuesto al VIH

o Si se desconoce situacion de la madre en relacion al VIH, y no se puede realizarse estudio en
ella. Prueba rapida

o Lactancia artificial exclusiva. TODOS los neonatos expuestos
o Gestantes infectadas bien controladas:
= Profilaxis con zidovudina (8 mg/Kg/dia, repartido cada 12 horas), durante 4 semanas

= Profilaxis combinada en situaciones de alto riesgo de infeccion neonatal: madre no
tratada o sin control de la replicacion viral:

» ZDV 8 mg/Kg/dia, en dos dosis durante 4 semanas
* Lamivudina: 4 mg/Kg/ dia en dos dosis, durante 4 semanas

* Nevirapina. El neonatos peso < 2000 gr: tres dosis de 8 mg (DU) 12 en las primeras 48
horas de vida, 22 a las 48 horas de la primerayla 32alas 96 h de la segunda. En
neonatos de peso > 2000 gr, dosis de 12 mg.




Resumen:

La mayoria de nifios se infectan por transmisién vertical (TV):
> Caso especial de infeccién VIH aguda (cura).

> Profilaxis de la transmision vertical, reducir hasta “tasa TV cero” (Cuba, en 2015, Thailandia, Moldavia, Malasia... )

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

Los adolescentes se infectan por transmisién sexual:
° Infeccién sintomatica

> Es importante, identificar adolescentes sexualmente activos. Cribado ITS. Profilaxis prPEP si elevado riesgo

Sin tratamiento progresion a sida y muerte rapida.
° Infeccion sintomatica

o Afectacion SNC irreversible

El tratamiento combinado determina que los nifios sean asintomaticos:
¢ Infeccidn crénica

° Requiere tratamiento mantenido
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Introduccion:

La tuberculosis, a pesar de los avances en los ultimos afios sigue siendo la primera
causa de mortalidad y morbilidad debida a una infeccion a nivel mundial:

* Una de cada 3 personas esta infectada
* Se estiman que anualmente 10.000 millones de personas enferman por TB y 1.3 millones fallecen?

Importancia de los cambios migratorios en la epidemiologia, asi como de co-
infecciones: VIH. La tuberculosis esta directamente relacionada con las condiciones

socio-econémicas
Incremento de los casos de TB resistentes a isoniacida, MDR y X-MDR

Los nifos suponen uno de los grupo mas vulnerables, por su mayor riesgo de
enfermar:
* Un millén de los nuevos diagnodsticos anuales de TB son nifos.

* Unos 280.000 ninos fallecieron en 2015, el 80% eran menores de 5 afos?
* La TB representa la primera causa de mortalidad en <5 afios (TB no tratada, 96% mortlidad)

* Los nifos procedentes de areas endémicas estan vacunados BCG.

1. WHO Report 2018, 2.- Dodd P 2017



Estimated TB incidence rates, 2017
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Estimated incidence of MDR/RR-TB in 2017, for countries with at least 1000 incident cases*
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Epidemiologia

6.9% R a isoniazida y 2.9% MDR Dodd PJ. Lancet ID 2016



1B en pediatria

Infeccion “familiar”, otras fuentes menos frecuentes (15-20" exposicion con fue
bacilifera son suficientes):
* La TB en un nino debe considerarse un evento centinela

Periodo de incubacion corto (semanas)
* La mayoria de casos son resultado Infeccidn reciente (<12 meses)

Diagnostico fundamentalmente clinico:
o Infeccidn paucibacilar, aislamiento poco frecuente (pacientes no contagiosos)
o Infeccidn infra-diagnosticada (ITL), en pacientes con mayor riesgo de reactivacion.

Formas de enfermedad tuberculosa mas graves y extra-pulmonares (<5 afhos)

Los pacientes menores no suelen ser contagiosos
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http://pedsinreview.aappublications.org/ by guest on April 1, 201¢€

. Age-Related Risk of Evolution from Primary Infection to Primary
Disease
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1 from Marais BJ, Gie RP, Schaaf HS, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of literature fr
motherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004,8(4):397. Reprinted with modifications with permission of the International Union Agains
losis and Lung Disease. Copyright © The Union.

Tuberculosis in Children

Peter J. Holmberg, MD,* Zelalem Temesgen, MD," Ritu Banerjee, MD, PhD¥




A [ - "
ble 4 Average age specific risk for disease developrrent 10 Age distribution
lowing primary infection
Risk of disease E - =O=Disseminated TB
Immune-competent children following ° 2 & :
e at primary (dominant disease entity  primary infection &, @ Lymphatic TB (Focal
action indicated in brackets) % 80 —@=CNS TB (Focal)
cm
year NO Usease >0 S - +& « Abdominal TB (Focal
Pulmonary disease (Gnon 3040 S
focus, lyrmph node, or o «+#+ Skeletal 1B (Focal)
bronchial) .
TBM or miliary disease 10-20 5 & Y ok ‘ L 2
) years No disease 70-80 : =
Pulmonary disease (Gnon 10-10 Shyor  Fmyoms: |wiCyews Hlyears
focus, lymph node, or B
bronchia)
TB"'; or miliary disease 2-5 Site of EPTB (%) All <dyr | 15yr  sad0yr  >t0yr p
> years No disease 95
Pulmonary disease (ymph 5 PTB 82.9 84.1 80.7 86.4 80.7
mnOde' or bronchial) - EPTB 17.7 15,9 19.3 136 19.3 0.57
| A diary di .
T— o e 08 Lymphatic TB 6.1 3.2 6 8.2 5.9 0.61
Pquggnag dis.fs? (lymph Disseminated TB 49 9.5 46 1.8 5.9 0.14
e, bronchial, 2
effusion or adult-type) Skeletal TB 27 0 5 1.8 0.7 0.03
TBM or miliary disease <0.5 CNS TB 25 3.2 37 0.9 1.5 0.37
0 years No disease | _ 80-90 Abdominal TB 1.1 0 0 0.9 37 0.01
Pulmonary disease (effusion
or adult-type) 10-20
TBM or miliary disease <05
1 = tuberculous meningitis. Marais BJ. IITLD 2004 Santiago B. PID] 2016



Tuberculosis In
Infants and Children

1 Childhood tuberculosis cases with any extrapulmonary involvement by age group and selected sites of d
States, 1993 to 20157

7% occurrence among children in indicated age group
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eal 8.4 4.0 1.7 2.1
4.5 11 0.5 11
int 0.4 1.3 1.8 2.4
3.3 2.6 45 9.0
244 28.2 30.8 34.2

ed by the CDC. Data from reference 13.

Citation: Lamb GS, Starke JR. 201/. Tuberculosis in infants and
children. Microbiol Spectrum 5(2): TNMI7-0037-2016. doi:10.11
/microbiolspec. TNMI7-0037-2016.




1B en pediatria

Clinica:
* La presentacion mas frecuente es pulmonar: Fiebre (>2 semanas), tos (>3 semanas), perdida de peso
estancamiento ponderal

* Formas asintomaticas

* Formas extra-pulmonares:
* Miliar. Infeccion diseminada con fiebre y afectaciéon multiorganica
* Meningitis TB (coexiste en algunos casos TB miliar): clinica inespecifica, cambio de caracter, paralisis pares craneales, HTE,...
* TB osteorticular: dolor, tumefaccién articular, aplastamientos...
* Adenitis TB

Diagnostico:

* Tuberculina (PPD) induraciéon >5mm positiva
* IGRAS: Quantiferon TB Gold plus, T-spot TB
* Microbiogia: cultivo, Xpert MTB/RIf

* Diagndstico imagen: Rx torax, TC pulmonar



Tratamiento TB:

Tratamiento infeccion tuberculosa latente (ITL)

Farmacos Dosis Duracidon Dosis maxima
Isoniacida 10-15 mg/Kg vy dia 9 meses (6 meses) 300 mg
20-30 mg/Kg x 2 dias semana 9 meses 900 mg
Isoniacida + Rifampicina  Misma dosis que aisladas 3 meses
Rifampicina 10-20 mg/Kg vy dia 4 meses 600 mg dia
Isoniacida+ rifampina 12 dosis, 1xsemana
Isoniacida lgual ITL 6 meses TB pulmonar
Rifampicina lgual ITL 6 meses TB pulmonar
Pirazinamida 30-40 mg/Kg/dia 2 meses TB pulmonar 2,5gr
50 mg/Kg/dosis x 2 dias sem.
Etambutol 10-15 mg/Kg/dia 2 meses TB pulmonar 300 mg
20-30 mg/Kg/dosisx2 dias se. 900 mg, dos dias sem



Tratamiento TB MDR

TABLE 5 Drugs used for treatment of MDR tuberculosis in childrens

Drug group Drug name Daily dosage (mg/kg) Maximum dose (mg)
Group 1: oral first-line drugs Ethambutol 20-25 2,000
PZA 30-40 2,000
Group 2: injectable agents Amikacin 15-20 1,000
Kanamycin 15-20 1,000
Capreomycin 15-20 1,000
Streptomycin 20-40 1,000
Group 3: fluoroquinolones Ofloxacin 15-20 300
Levofloxacin 15-20 750
Moxifloxacin 7.5-10 400
Group 4: second-line oral drugs Cycloserine (or terizidone) 15-20 1,000
para-Aminosalicylic acid 150-200 1,000
Group 5: drugs of uncertain value Linezolid 10 twice daily 600
Amoxicillin-clavulanate 40 twice daily 4,000
Clarithromycin 7.5 twice daily 1,000
Meropenem 20-40 6,000
Clofazimine 2-3 200

aCourtesy of The Sentinel-Project, Management of Multidrug-Resistant Tuberculosis in Children: A Field Guide (189).

Bedaquilina y delanamida en estudio !!! ASMscience.org/MicrobiolSpect:
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Introduccion

- La malaria o paludismo es hoy una de las enfermedades importadas mas frecuente

* Producida fundamentalmente por 6 especies del género Plasmodium: P. falciparum, |
vivax, P. ovale (P. ovale wallikeriy P. ovale curtisi), P. malariae y P. knowlesi.

* Entre un 3.6% y 23% de los casos de malaria importada cumplen criterios de graveda
* La mortalidad en viajeros diagnosticados oscila alrededor del 2-3%

* Los casos de malaria importada se presenta con clinica inespecifica: fiebre, cefaleay
artromialgias ..

* Diagnostico: gota gruesa o pruebas de diagnostico rapido, y extension sanguinea.

* El tratamiento es una urgencia y debe ser instaurado lo antes posible



FIG. 1.1.

Countries with indigenous cases in 2000 and their status by 2017 Countries with zero indigenous cases over
at least the past 3 consecutive years are considered to be malaria free. All countries in the WHO European
Region reported zero indigenous cases in 2016 and again in 2017. In 2017, both China and El Salvador
reported zero indigenous cases. Source: WHO database.

[ One or more cases in 2017 Certified malaria free since 2000
Zero cases in 2017 [ | No malaria
[T Zero cases (23 years) in 2017 I Not applicable

WHO: World Health Organization.

WHO-world-malaria-report-2018-all-figures-and-tables




Paciente con malaria..

e La malaria es una enfermedad potencialmente letal en ausencia de tratamiento.

e El diagndstico, la evaluacion del caso y el inicio del tratamiento es siempre una urgencia

e Se debe preguntar siempre por las regiones visitadas, la toma o no de quimioprofilaxis y
si se hizo correctamente y los antecedentes previos de malaria.

e Debe ser considerada y descartada en todas las personas que presentan fiebre (asociada
0 no a otros sintomas) y que hayan visitado una zona endémica.

e Los pacientes con contacto previo con malaria (semi-inmunes) desde la infancia,
principalmente inmigrantes de Africa Subsahariana, pueden no presentar fiebre.

e El periodo de incubaciéon minimo es de 7 dias y puede prolongarse varios meses tras el
viaje, especialmente en casos de P. vivax y P. ovale.

e Laclinica de la malaria suele ser inespecifica, en especial en ninos



Criterios de gravedad:

Criterio Definicion
Alteracién del nivel de consciencia GCS <11 en adultos o Blantyre coma scale <3 en nifos no explicable

por otras causas (hipoglicemia, infeccién concomitante, disminucion
consciencia post-ictal).

Postracién Debilidad generalizada que le impide andar, sentarse o caminar sin
ayuda. En nifios que todavia no tienen la edad de sentarse,
incapacidad de tomar biberén o pecho.

Multiples convulsiones > 2 crisis comiciales en las ultimas 24 h.

Edema pulmonar o sindrome de Infiltrados alveolares bilaterales e insuficiencia respiratoria (definida

distrés respiratorio agudo como Pa02/Fi02 < 200 o Sat02<92% respirando aire ambiente con
FR>30 rpm).

Shock Presion arterial sistolica < 70 mm Hg en ninos (<80mmHg en adultos)

con signos de hipoperfusion distal (retraso en el relleno capilar o
frialdad distal).

Protocolo diagndstico y tratamiento Malaria IsGlobal, Hospital Clinic, Hospital Sant Joan de Déu 2018




Criterios de gravedad:

Criterio Definicion

Sangrado significativo Presencia de sangrado espontaneo incluyendo sangrado recurrente o
prolongado por la nariz, encias o sitios de venopuncion; hematemesis
o melenas.

Hipoglucemia Glucosa en sangre o plasma < 40 mg/dL

Acidosis metabdlica pH < 7,35, defecto de bases >8mmEq/L, bicarbonato < 15 mmol/L o
lactato en plasma venoso =5 mmol/L.

Anemia grave Hb <5 g/dL o Hto < 15% en nifios <12 afios
Hb <7 g/dL o Hto < 20% en adultos

Ictericia Bilirrubina en suero o plasma >3 mg/dL con parasitemia >100.000/ pL
(aprox >2%)

Insuficiencia renal Creatinina sérica o plasmatica > 3 mg/dL o urea >120 mg/dL

Hiperparasitemia >2%

Protocolo diagndstico y tratamiento Malaria IsGlobal, Hospital Clinic, Hospital Sant Joan de Déu 2018



Diagnostico

Clinico!!!, ante la sospecha de malaria en un paciente solicitaremos:

Gota gruesa de sangre periférica/extension fina. Se requiere experiencia:
* Permite identificar especie de plasmodium

* Cuantificar parasitemia

* Puede detectar densidades de hasta 5-20 parasitos/pl (0,0001%), evaluar el estadio de los parasitos circulantes
(trofozoitos, esquizontes, gametocitos) y la respuesta al tratamiento

* Si es negativa, pero la sospecha clinica se mantiene, repetir a las 8-12 horas, hasta minimo de 3 determinaciones

Test de diagndstico rapido (TDR) o test de deteccion de antigeno. Permite objetivar parasitemias sub-
microscopicas. Nunca debe substituir a gota gruesa

PCR (multiplex o en tiempo real). Util como prueba confirmatoria de especie (especialmente cuando
existen infecciones mixtas, en sospecha de infeccién por Plasmodium no falciparum), en casos de
parasitemia sub-microscopica.

Pruebas seroldgicas. No tienen ningun valor en el diagndstico de la Malaria aguda
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NINOS:

P. vivax, P, ovale, o P. malariae

Primera linea

Dihidroartemisinina-piperaquina
segln peso (tabla 5)

(Eurartesim®)

+
Si P vivax: Anadir siempre primaquina
(Primaquine® 7,5 mg base) 0.5mg/kg/d x 2
semanas

Si P. ovale: Anadir siempre primaquina
(Primaquine® 7,5 mg base) 0.25 mg/kg/d x 2
semanas

Administrar en ayunas (3 horas antes
y después). Evitar comidas ricas en
grasas. No dar si sindrome de QT
largo congénito o farmacos que
alargan el QT.

La primagquina se puede usar en
ninos >6 meses siempre que se
descarte déficit de G6PDH.

Segunda linea

Cloroquina base 25mg/kg repartida en 3 dias
(10mg/kg lera dosis, seguida de 5mg/kg a las
12, 24 y 48h)

+
Primaquina si Pvivax/ovale (como en primera
linea)

Comprimidos de 250mg sal equivalen
a 150mg base. No existe formulacion
pedidtrica especifica.

La primaquina se puede usar en
ninos >6 meses siempre que se
descarte déficit de G6PDH.




Tratamiento malaria no grave en

NINOS:

P. falciparum o P. knowlesi

Primera linea

Dihidroartemisinina-piperaquina (Eurartesim®)

segun peso (tabla 5) o

Co-formulado en comprimidos de 20mg de
dihidroartemisinina y 160mg de piperaquina. Evital
comidas ricas en grasas. No dar si sindrome de Q]
largo congénito o farmacos que alargan el QT.

Segunda linea

Atovacuona-proguanilo 5-8 kg: 2 comp.
pediatricos/dia x3 dias; 9-10 kg: 3 comp.
pediatricos/dia x3 dias; 11-20 kg: 1 comp. Adulto
(250 mg atovacuona y 100 mg proguanil)/dia x3
dias; 21-30 kg: 2 comp. adulto/dia x3 dias; 31-40
kg: 3 comp. adulto/dia x3 dias; >40 kg: 4 comp.
adulto/dia x3 dias (igual que en adultos) o
Quinina 10 mg sal/kg/8 h + clindamicina 25-40
mg/kg/dia en 3-4 dosis x7 dias o
Arteméter-lumefantrina 1comp/dosis si < 3 afios
(5-14 kg); 2 comp./dosis (15-24 kg; 3-8 anos); 3
comp./dosis  (25-34 kg; 9-14 afios), 4
comp./dosis (> 34 kg, igual que adultos). Son
necesarias 6 dosis a las 0, 8, 24, 36, 48 y 60 h.

Comp. pediatricos: 62,5 mg atovacuona; 25 mg
proguanilo. No recomendado en nifios < 5 kg.

Capsulas de 300 mg de sal de Quinina.

Co-formulado en comprimidos de 20 mg arteméter \
120 mg lumefantrina. Existe una formulaciér
pediatrica soluble. Administrar preferiblemente cor
comida grasa.



Tratamiento Malaria grave ninos:
Todas las especies

Primera linea Nifios <20 kg: Artesunato 3 mg/kg (i.v o i.m) a| Tratamiento de eleccion si esta disponible. Siempre
las 0, 12, 24h, seguido de 1 dosis cada 24h | debe administrarse tratamiento secuencial tras la
hasta que sea posible pasar a via oral. administracion de artesunato i.v. (ver apartado de

malaria sin criterios de gravedad). El uso de
Nifios >20 kg: Artesunato 2.4 mg/kg (i.voi.m)a| artesunato en monoterapia puede dar lugar a
las 0, 12, 24h, seguido de 1 dosis cada 24h | recidivas.

hasta que sea posible pasar a via oral. Vigilar hipoglicemia.

Segunda linea Quinina intravenosa 20 mg/kg dosis inicial a| Vigilar hipoglicemia.
pasar en suero glucosado 5% en 4 horas (dosis
inicial de 10 mg/kg si contraindicacion),
seguido de 10 mg/kg en 4 horas cada 8 horas
durante 7 dias, o hasta inicio del tratamiento
oral. Se debe asociar clindamicina 25-
40mg/kg/dia en 3-4 dosis durante 7 dias. La
doxiciclina estd contraindicada en ninos
menores de 8 anos.




Tratamiento de la malaria en ninos:

Dosis Eurartesim® segun peso (adaptado del prospecto del producto y WHO
Guidelines). Eurartesim® se debe dar una vez al dia durante 3 dias

Peso corporal (Kg) Dosis diaria (mg) Concentracion del comprimido y n2
Piperaquina Dihidroartemisina comprimidos

5a<8 160 20 1 comp 160/20mg

8a<il 240 30 1.5 comp 160/20mg

11 a<17 320 40 1 comp 320/40mg

17 a <25 480 60 3 comp 160mg/20mg

25 a <36 640 80 2 comp 320/40mg

36 a<75 960 120 3 comp 320/40mg

75 a <100 1280 160 4 comp 320/40mg

2100 1600 200 5 comp 320/40mg

Protocolo diagndstico y tratamiento Malaria IsGlobal, Hospital Clinic, Hospital Sant Joan de Déu 2018



Infecciones de
Transmisién sexual




Introduccion:

v Enfermedad exantematica con elevada tasa de contagiosidad, 90% del
los pacientes expuestos susceptibles.

v" Se caracteriza por fiebre elevada, rinitis, conjuntivitis y tos que preceden
al exantema caracteristico. Previo al inicio del exantema son evidentes las
manchas de Koplick en la mucosa oral.

* El exantema se inicia en la region retroauricular y se extiende hacia tronco y
extremidades. No suele afectar palmas y plantas.

v" El diagndstico es fundamentalmente clinico y debe confirmarse:
* Ig M frente a sarampion
* Presencia de genoma del virus en secreciones de via respiratoria, orina

v Vacuna altamente efectiva para la prevencion



Disease course
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A Epidemiology

A0 Measles can have regular temporal pattems. driven by
z 354 the accumulation and decline of susceptible individuzls,
A -'g 30- and cluster spatially among susceptible populations
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Measles virus is transmitted
by respiratory droplets and
aercsolised particles

Il protein,
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measles infects Q-18
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I protein

Measles virus spreads first
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and isthen disseminated
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Moss G J. Measles (Seminar) Lancet 2
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Number of Reported Measles Cases
(6M period)

Madagascar 84765
Ukraine 56094
India 19544
Nigeria 10610
Brazil 8663
Philippines 7518
Yemen 6779
Kazakhstan 5902
Thailand 5784
Venezuela
(Bolivarian 5668
Republic of)
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A MCV1 coverage in infants, 2015

~ )
B <50% (four countries or 2%) Bl =90% (119 countries or 61%) !
ZE ~ [ 50-79% (38 countries or 20%) [] Mot available
- = 80-89% (33 countries or 17%)



Prevencion:

v'Vacunacion sistematica poblacién pediatrica:
* 12 dosis 12-15 meses
* 22 dosis 3-6 anos

* En situacion epidémica: adelantar 12 dosis 9 meses. Puede administrarse a
partir 6 meses.

v"Medidas de aislamiento aéreo y de contacto:

* Pacientes con sospecha de sarampion (contagiosidad 4 dias antes y 4 después
de inicio de exantema). Periodo de incubacién 7-21 dias post-exposicion.

* Vacunacion en ninos y pacientes susceptibles

* Inmunoglobulina polivalente en pacientes expuestos, en los que la vacuna
esta contraindicada



“*- Over 5000 cases of microcephaly in Brazil since onse
- virus zika apidamlr.. Sept 2&15 [ 1-2 tu mtér :lﬂflﬂ.ml

Nursery Hospital Recife taken late 2015. Cuurtasyaf Dr. I.auima Schuler-Fa




Introduccion:

Nueva infeccion transmision vertical:
° Infeccion generalmente asintomatica o poco sintomatica

° Infeccion de la madre determina riesgo de infeccion del feto: Transmisién prenatal

(congénita), la infeccion perinatal es plausible, y la transmisidon postnatal por leche materna es
excepcionall

° E|l diagnostico de la infeccion congénita, precisa de la identificacion prev
de la gestante.

Gestante Seguimiento
expuesta al ecografico 3-
virus Zika y/o 4s
infectada: e Malformaciones:
e Antecedente amniocentesis.
epidemioldgico e Normal:
lini seguimiento
_Gregory CJ 2017 SRS




World Map of Areas with Risk of Zika

Map Legend
Country or territory that has ever reported Zika Country with mosquito* but no reported Zika cases**
cases™* (past or current)

Areas with low likelihood of Zika infection because of
- high elevation (above 6,500 feet/2,000 meters)

Country or territory with no mosquitoes that spread
Zika

* Aedes aegypti

** Locally acquired, mosquito-borne Zika cases




Vias de transmision virus Zika
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Factores de riesgo para la infeccion por virus Zika

Zika

virus -
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Nature Reviews | Microbiology




Diagnostico pre-natal:

Infeccion durante la gestacion confirmada:
> Riesgo de infeccidn fetal 8% en el 1¢" trimestre, en el 2° del 5% y del 4% en el 3¢"
> No correlacion con el hecho de que la infeccion madre sea sintomatica o asintomatica

Alteraciones SNC fetales (ecograficas):
> Microcefalia
o Alteraciones SNC del feto:
* Calcificaciones,
* Ventriculomegalia

 Alteraciones fosa posterior: hipoplasia de cerebelo, hipoplasia vermis cerebelar, fosa posterior
mayor de 10mm y agenesia/hipoplasia de cuerpo calloso.

Confirmacion infeccion fetal: PCR-VZ liguido amnidtico.



Diagndstico infeccion en el recien
nacido:

Confirmacion o sospecha infeccion materna
* Deteccion genoma del VZK en liquido amnidtico, placenta, cordén umbilical.

* Presencia de alteraciones ecografia/neurosonografia fetal sugestivas de
infeccion VZK (descartadas otras infecciones congénitas).

* Serologia: Ig M en sangre o LCR

* Deteccion del genoma VZK: probablemente negativa (persiste poco tiempo)
en orina/LCR




Infeccion congénita VZK:

Aborto espontaneo, muerte fetal.

Manifestaciones clinicas:
> Bajo peso al nacer (26%)

o Microcefalia
> PC<3DS:71%
> PC<2-3 DS:29%

o Piel redundante cuero cabelludo 31%
> Pie equinovaro 14%

o Artrogriposis 11%

o Macroftalmia 1%

> Neuroldgicas: 47%-100% nifos con microcefalia

o Hipertonia/espasticidad, irritabilidad, temblores, convulsiones

o Alteracion oftalmoldgica
o Hipoacusia neurosensorial 4,5%



Hipertermia
Infeccion Viral
Isquemial

!

Destruccion
(disrupcion)
del cerebro

!

Colapso agud
subagudo de |
bdéveda crane:

Fenotipo “reconocible” en los casos graves
Aparente desproporcion craneofacial (91%)
Tamano y estructura normal de la cara

No rasgos dismorficos faciales

* Alteraciones en la exploracion neuroldgica

Jsell et al 1984 ( Brain Fetal Disrrupciéon Sequece), M del Campo 2017: The Phenotypic spectrum of congenital virus




Feto o RN hijo de embarazada con historia de
viaje a zona de transmision de virus Zika

Feto con resultado + o Feto con resultado -
dudoso
Microcefalia/calcificaciones/ No microcefalia ni alteraciones No microcefalia ni
Cualquier alteracién cerebral ecograficas fetales alteraciones fetales o
neonatales, micro-biologia
negativa en la madre
Estudio diagnéstico al nacimiento Estudio diagndstico al nacimiento
Sangre de cordén: PCR, IgM Sangre de cordén: PCR, IgM
Placenta: PCR y anatomia patolégica Placenta: PCR y anatomia patoldgica Improbable infeccién
congénita por virus Zika
Ingreso e estudio microbiolégico del RN Ingreso e estudio microbiolégico del RN
Estudio microbiol6égico de Zika < 48h vida: Estudio microbiolégico de Zika < 48h vida: : :
PCR y serologia en sangre, orinay LCR. PCR sangre, serologia en LCR, sangre y orina Cuidados habituales del RN
Anamnesis cuidadosa / arbol genealégico 4_
Examen fisico, neurolégico y dismorfolégico Seguimiento de RN con infecciéon
——— -Peso, Tallay PC (Z scores). — = Consulta de seguimiento neonatal, / Unidad de Infecciosas y Neurologia
-Exploracion fisica : resefiar configuracion cefalica, suturas, Infantil. Seguimiento crecimiento cefalico. Examen neuroldgico
examen neurologico y rasgos dismorficos, hepato-esplenomegalia, > * Ecografia cerebral a los 2 meses y 6 meses de edad
rash u otra lesiones piel. Si alteraciones documentacion fotografica. * Control serologico cada 2-3 meses hasta su negativizacion
= Control visual a los 6 meses y al afio
. _ ] ] » = Control audicion a los 6 meses y al afio
-USC (fontanela anerior y mastoidea), si cualquier alteracion en = Seguimiento primeros dos afios (minimo): crecimiento cefalico y desarrollo
la USC, RM (T1,T2, DWI, DTI, SWI).
- Hemograma, funcion hepatica. Guardar alicuota a -80°C Microbiologia negativa y microcefalia o calcificaciones: descartar
] N o . otras infecciones TORCH y causas genéticas (pseudoTorch, COFS,
- Cribado auditivo y Fondo de ojo (si posible REDCAN) enfermedades con trastornos en la reparacion del DNA, etc) o teratogenos
- LCR: citoquimico, PCR, serologia. Guardar alicuota a -80°C.
- aEEG y EEG si cualquier alteracion en la USC. Microbiologia negativa y todos los estudios basicos normales

_ o Considerar una consulta de seguimiento a los 6 meses y al afio
- Si aborto o fallecimiento: examen postmorten del cerebro. (evaluacion general) con control visual y auditivo



No deteccion de RNA virus Zika o Ag

Feto/RN no infectado viral identificadoven cualquiera de las
siguientes muestras:liquido amniético,

IS U m e n placente, sangre del RN o LCR.
Madre infeccidon ZIKV

durante el embarazo
Identificacion del RNA o antigeno del
Criterios de caso probable o virus Zika en cualquiera de las siguientes

confirmado : muestras:liquido amniético, placenta,
FetO/RN ITIEEEEE sangre del RN o LCR. O Ig M virus Zika

| en sangre o LCR del RN

Infeccion Sintomatica Infeccion Asintomatica

* No microcefalia 0
* No alteraciones

estructurales relevantes

Microcefalia Sélo alteracidon
+ alteracion estructural e d
. e aesconoce
estructural neuroimagen o
éExiste?

neuroimagen ‘ ‘

Los lactantes con inicio tardia de la microcefalia, se ha
confirmado que sus madres presentaron infeccién por
virus Zika durante el 3 triemestre del embarazo

éEvolucion?

Microcefalia No Microcefalia
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Datos de la OMS:

* Cada dia, mas de 1 milldn de personas contraen una infeccidon de transmision sexual (ITS).

* Se estima que, anualmente, unos 357 millones de personas contraen alguna de las cuatro
infecciones de transmision sexual (ITS) siguientes: clamidiasis, gonorrea, sifilis o tricomoniasis.

* Mas de 500 millones de personas son portadoras del HSV-2

* Mas de 290 millones de mujeres estan infectadas con el virus del papiloma humano (VPH)
* En la mayoria de los casos, las ITS son asintomaticas o poco sintomaticas

* Algunas ITS, como el herpes genital y sifilis, incrementar el riesgo de infeccion por el VIH.

* Algunas ITS que cuando afectan a las gestantes pueden también infectar y afectar al RN: sifilis,
gonorrea, herpes, clamidia y VIH

* Incremento de resistencias.



Adolescentes e ITS:

v Los pediatras debemos contribuir en la prevencion de las ITS

v'Edad de cambios fisicos y emocionales, e inicio de primeras relaciones
sexuales:
* Mediana de edad relaciones coitales 16 anos, no obstante en determinados
grupos inicio mas precoz.
* El 24% de chicas entre 14-19 anos, presentan evidencia de alguna e las siguientes
ITS: HPV (18%), Chlamydia trachomatis (4 %), Trichomonas vaginalis (3 %), herpes
simplex virus 2 (HSV-2, 2%) o Neisseria gonorrhoeae.

* Enlas chicas que refieren mantener relaciones sexuales la incidencia de ITS, es
del 40% (VPH, C. Trachomatis).

* Incremento de algunas de las ITS (gonorrea) en los ultimos anos, el 40% de los
casos en adolescentes y jovenes.



Adolescentes y ITS:

v'Factores de riesgo:
* Bioldgicos:
o lnmadurez y ectopia del epitelio cervical (epitelio columnar después de la puebertad), mas
susceptible a determinadas ITS (VPH, C.Trachomatis,) que el epitelio escamoso.

o Niveles mas bajos de Ig A secretoria.
* Conductuales:
olnicio precoz primeras relaciones, multiples parejas, nuevas parejas, parejas col
otras parejas, uso inconsistente de condones, consumo de alcohol y otras
drogas.
Otras consideraciones propias de los adolescentes:

* Consentimiento para el diagnodstico y tratamiento confidencialidad, notificacione
a los padres/ pareja, y la necesidad de que refieran mantener relaciones sexuale



Reflexiones:

Las nuevas y viejas infecciones tienen caracteristicas clinicas que debemos
conocer

La globalizacion no tiene barreras....., las infecciones tampoco

Es preciso que las personas inmigrantes “por necesidad” tengan acceso facil y
rapido a los sistemas de salud.

La vigilancia epidemioldgica es fundamental, pero depende de los clinicos que
son los profesionales que tendran el primer contacto con el paciente

La educacion sanitaria de la poblacion y las medidas de prevencion son claves
para el control de las nuevas y viejas infecciones



Muchas gracias.

cfortuny@sjdhospitalbarcelona.org; cfortuny@ub.edu
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