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Factores que influyen en la transmision
vertical del fetoy RN

Edad
gestacional

reactivacion o
einfeccion —
Estado

en la madre y e ~ inmunoldgico
RN de la gestante




El concepto de TORCH

* 1971 Nahmias y cols = agrupacién de cuadros
congénitos infecciosos con manifestaciones
clinicas y analiticas similares:

- Toxoplasmosis

- Otros (Sifilis, VVZ, parvovirus...)
- Rubéola

- Citomegalovirus

- Virus Herpes simple



Epidemiologia

* Infecciones congénitas relativamente raras =2
% pequeno de signos evidentes de embrio-
fetopatia infecciosa en el periodo neonatal.

* Mayoria asintomaticas al Nx = secuelas
sensoriales, motoras o psicointelectuales.

CMV congénito el + fg



Patogenia

Viremia, - Invasion : -
. Transmision . . Diseminacion a
bacteriemia, : microbiana de >
. . transplacentari organosy
parasitemia en NS la sangre teiidos
la gestante fetal/RN J
¢ Primoinfeccion, e Gravedad, edad o S| fetal/RN * Muerte y
reactivacion o gestacional, SI reabsorcion del
reinfeccion materno, embridn, aborto,
tratamiento, mortinato, CIR,
técnicas invasivas RNPT, infeccidn
neonatal

sintomatica o
asintomatica
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Infeccion embrionaria y fetal

Periodo EMBRIONARIO (< 8 SG)

Organogénesis 2 Endoarteritis
con obstruccion de vasos
sanguineos y WV del flujo
sanguineo = Malformaciones.

Periodo FETAL (> 85SG)

Organos formados se desarrollan
y especializan en # funciones =
focos de necrosis celular (lesiones
parenquimatosas) =2 infiltracion
de tejido fibroso 2>
Calcificaciones.




CITOMEGALOVIRUS
CONGENITO
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ASOCIACION ESPANOLA DE PEDIATRIA

Documento de consenso de la Sociedad Espafiola de Infectologia
Pediatrica sobre el diagnostico y el tratamiento de la infeccion
congenita por citomegalovirus

F. Baquero-Artigao™ y Grupo de estudio de la infeccion congénita por citomegalovirus
de la Sociedad Espaiiola de Infectologia Pediatrica

Unidad de Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario Materno-Infantil La Paz, Madrid, Espana



Introduccion

* |Infeccidén congénita +fq en paises
desarrollados: prevalencia 0.3-2.4% de los RN
(En Europa 0.3-0.6%).

 Una de las causas + fq de retraso DPM e
hipoacusia NS de origen infeccioso.

e 3 mecanismos: Primoinfeccion (1-4%gestantes
seronegativas), reactivacion y reinfeccion.



e 40% infeccion fetal e 1-2% infeccion fetal

e 10% sintomaticos e >90%asintomaticos
al nacimiento al nacimiento
e 4% fallece e 10-15% secuelas
e 50% secuelas a largo plazo
permanentes

e 90%asintomaticos

La infeccion puede ocurrir en cualquier momento del embarazo. La gravedad
es mayor en 12-22 trimestre. La transmision es mayor en 32 trimestre.
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® Primoinfeccién e PCR CMV en
suele ser liguido amniodtico
asintomatica, >21SG (S90-
salvo 30% casos 98% y E92-98%).
cuadro
mononucledsico

e PCR CMV orina
en primeras 2
semanas:

e RN de madres
seroconversion

e Control a CMV.

ecografico * RN con estudio
e Dx: demostracion estrecho en LA positivo.
seroconversion busca de signos e Signos
(IgG, avidez IgG e sugestivos. ecograficos
IgM) sugestivos.

e RN sintomatico
al nacimiento.
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Cribado PCR a CMV en orina

1. Infeccion materna demostrada durante el embarazo (seroconversion o presencia de IgM positiva con IgG de baja avidez)
. Serologia materna indicativa de infeccion en el embarazo: IgM positiva sin control de avidez de anticuerpos IgG
- Hallazgos ecograficos prenatales indicativos: oligohidramnios o polihidramnios, hidrops fetal, derrame pleural o pericardico,
retraso del crecimiento intrauterino, hepatoesplenomegalia, calcificaciones intrahepaticas, aumento de la ecogenicidad
intestinal, microcefalia, dilatacion ventricular, atrofia cortical y calcificaciones intracraneales
4. Infeccion fetal demostrada durante el embarazo (PCR o cultivo positivo en liquido amnidtico)
5. Sospecha de infeccion congenita sintomatica (cualquiera de las siguientes):
e Trombocitopenia, exantema petequial o eritropoyesis extramedular
® Hepatoesplenomegalia o aumento de aminotransferasas
® |ctericia con hiperbilirrubinemia conjugada
® Afectacion del sistema nervioso central (cualquiera de las siguientes):
© Microcefalia
© Clinica neurologica

O Alteraciones ecograficas: ventriculomegalia, calcificaciones cerebrales, quistes en la region de la matriz germinal
(germinolisis), displasias corticales, alteracion de la sustancia blanca, quistes periventriculares (leucomalacia
periventricular) y calcificacion de las arterias estriadas

O Hiperproteinorraquia de etiologia no filiada

© Coriorretinitis

© Sordera neurosensorial

6. Recomendable en:
® Hijos de madres con infeccion por VIH

® Recien nacidos prematuros, especialmente en los menores de 32 semanas de edad gestacional o con peso inferior a 1.500 g
® Neonatos con CIR simétrico



esplenomegalia

petequial

Afectacion SNC

(50% de los sintomaticos)

Eritropoyesis
extramedular

g

e Microcefalia

e Convulsiones

e Hipoacusia NS

e Coriorretinitis

e Hipotonia

e Letargia

e Hiperproteinorraquia

e Alteracion en la neuroimagen:
ventriculoM, alt. en la migracién
neuronal, vasculopatia arterias

talamoestriadas o calcificaciones
periventriculares.



Definicion de CMV sintomatico

* Presenciade 21 de los siguientes:

— Ictericia

— Petequias

— Purpura

— Hepatoesplenomegalia

— Afectacion NRL (microcefalia, convulsiones, letargia/hipotonia, succién
débil)

— RCIU

— Coriorretinitis

— Alteraciones analiticas (plaguetopenia < 100.000/mm3, AST >
80Ul/ml, Bd >2mg/d|I

— Hipoacusia unilateral o bilateral

— Alteracion de la neuroimagen (calcificaciones intracraneales, quistes
germinales en matriz, ventriculomegalia, hipoplasia cerebelar)

Dreher. J. Pediatr 2014. Pignatelli CID 2010.
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Evaluacion del RN con CMV congénito

® Exploracion fisica completa y evaluacién neurologica
estructurada

® Analitica: hemograma, coagulacion y bioguimica con
aminotransferasas y bilirrubina directa

e Microbiologia
C Serologia de CMV
© PCR cuantitativa CMV en sangre
C Antigenemia CMV (si PCR cuantitativa en sangre no

disponible)

® [CR
@ Citoquimico
C PCR para CMV

e Fondo de ojo

® Potenciales evocados del tronco cerebral auditivos y visuales
® Ecografia cerebral

® RM cerebral (en sintomaticos)

® FEG(si clinica neuroldgica o alteraciones en la neuroimagen)



Secuelas del CMV congénito

Hipoacusia neurosensorial

— Su desarrollo depende de la replicacion viral activa en oido interno y del
control de la infeccion del sistema inmunitario

— 2/3 casos es bilateral
— Progresiva en 30-80% de los casos

— 30-50% de los sintomaticos (+ precoz y grave) vs 7% de los
asintomaticos

— Es independiente de la afectacion NRL.
— Mas riesgo si: petequias, hepatitis y RCIU.
Coriorretinitis

— Presente al Nx en 10-15% de los casos siendo rara la progresion
postnatal

Retraso psicomotor

— <+ riesgo si coriorretinitis, microcefalia, clinica NRL y alteracion
neuroimagen

Paralisis cerebral, hipotonia, paresia, epilepsia, problemas visuales,
alteraciones dentarias, retraso en el lenguaje y aprendizaje



Diagnostico fuera del periodo neonatal

* Tributarios al estudio:
— Hipoacusia NS o coriorretinitis de etiologia no
filiada
— Retraso psicomotor y alteraciones en
neuroimagen sugestivas

* PCR a CMV en sangre seca de talon (prueba
metabodlica precoz)
—S$71-100% vy E 99-100%
— Menor sensibilidad si CV < 10-E4 copias/m|



Tratamiento

Pacientes tributarios de tto: sintomaticos con o sin afectacion del SNC.

E

e 12 mg/kg/dia * 32 mg/kg/dia
e 2 dosis e 2 dosis
°jv ® VO

Efectos adversos:

-Ganciclovir: neutropenia (si <500N/mm3 usar G-CSF), trombocitopenia,
anemia, nefrotoxicidad, hepatotoxicidad, fiebre y erupciones cutaneas.

-Valganciclovir: igual y diarrea



Seguimiento

Infectologia

ORL

— PEATC al nacimiento, 3-6 meses y anual hasta los 3 anos.

— Audiometria convencional anual hasta el final de la
infancia.

— Opciones: audifonos o implante coclear.
Oftalmologia

— Controles anuales hasta el final de la edad escolar.
NRL

RHB (si microcefalia, clinica NRL o alteraciones
neuroimagen)



TOXOPLASMOSIS
CONGENITA
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ASOCIACION ESPANOLA DE PEDIATRIA

Guia de la Sociedad Espafiola de Infectologia Pediatrica para el
diagnostico y tratamiento de la toxoplasmosis congénita

F. Baquero-Artigao®*, F. del Castillo Martin?, |. Fuentes Corripio®, A. Goncé Mellgren®,
C. Fortuny Guasch?, M. de la Calle Fernandez-Miranda®, M.l. Gonzalez-Toméf,
J.A. Couceiro Gianzo?, O. Neth", J.T. Ramos Amador' y Grupo de Trabajo de Infeccion
Congénita y Perinatal de la Sociedad Espaiola de Infectologia Pediatrica (SEIP)



Epidemiologia

e Seroprevalencia de toxoplasmosis en mujeres
embarazadas en Espana: 11-28%.

* |ncidencia de toxoplasmosis gestacional: 1,9/1000.

Vias de adquisicion del parasito: ingesta de agua o
alimentos contaminados, ingesta de carne
cruda/embutidos, manipulacidon de excrementos de
gatos y contacto con tierra al practicar jardineria.
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e Cribado
serolégico: 1gG,
avidez e IgM.

e Seroconver-
sion

OA x=>3
titulos IgG en
2extracciones
separadas de
3-4 semanas.

e PCRa
Toxoplasma
en LA >18 SG
0 >4 semanas
postinfeccion
materna.

e Buena
recogida de
datos de H2
materna.

e Dx clinico.

e Estudio
completo.
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Riesgo de transmision y afectacion
fetal en funcidn de |la edad gestacional
de la infeccidon materna

Edad gestacional

Transmision vertical

Afectacion fetal

Tipo de afectacion

< 14 semanas

14-28 semanas

> 28 semanas

< 10%

15-55%

55-80%

60%

25%

15%

Puede ser grave. Lesiones intracranealesy
oculares

En general, no es grave. Sobre todo lesiones
oculares

Excepcional afectacion intracraneal. Lesiones
oculares



Algoritmo de actuacion ante el dx o
sospecha de infeccidon materna

Seroconversion materna
(en cualquier timesfre) o
IgG/IgM positiva en analiica 1r T
con lgG baja avidez

'

Objetivos del tto: W el riesgo de

Tratamiento:
Espiramicina

(inicio lo antes posible)

infeccion fetal y las secuelas de los
fetos infectados.

l

Amniocentesis
= 18 semanas gestacion

= 4 semanas post infeccion materna

Signos ecograficos:
¥ ventriculoM, calcificaciones
intracraneales e

v

intrahepaticas, lesiones

ADN-Taoxoplasma positivo

« Cambiar a P/S/AF
» Ecografia mensual
» Neurosonografia

v destructivas parénquima
ADN-Toxoplasma negativo cerebral, ascitis, hidropesia,
« Mantener Espiramicina hepatoesplenoM’ Y
* Ecografia mensual . .
engrosamiento placentario.

« RM craneal = 30 semanas




Clinica

Clinica en enfermedad
neurologica

Clinica en enfermedad
generalizada

Coriorretinitis (94%)
Alteraciones en el liquido
cefalorraquideo (55%)

Calcificaciones encefalicas

(50%)
Convulsiones (50%)
Anemia (50%)
Hidrocefalia (29%)
Ictericia (28%)
Esplenomegalia (21%)
Linfoadenopatias (17%)
Microcefalia (13%)
Cataratas (5%)
Eosinofilia (4%)

Microftalmia (2%)

Esplenomegalia (90%)
Alteraciones del liquido
cefalorraquideo (84%)
Ictericia (80%)

Anemia (77%)

Fiebre (77%)
Hepatomegalia (77%)
Linfoadenopatias (68%)
Coriorretinitis (66%)
Neumonitis (41%)
Exantema (25%)
Eosinofilia (18%)
Hidrocefalia/microcefalia
(0%)

Microftalmia (0%)
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Valoracion del RN

Exploracion fisica y NRL.

Hemograma y funcion hepatica/renal.
Fondo de ojo.

Ecografia cerebral.

Biogquimica de LCR.

Estudio microbiolégico:
— |gM, IgA e IgG
— PCR en sangre, LCR y orina



Actuacion frente al recién nacido

\ ESTUDI O DEL RN \
RN sintomatico y RN asintomatico y RN asintomatico + estudio RN aslintﬂn?étino + estudiﬂ.
estudio positivo: estudio positivo: negativo + infecc Jer negativo + infecc 1° 0 2° trimestre
Tratamiento 1 afio Tratamiento 1 afio trimestre embarazo: embarazu:.
_Iniciar Tratamiento - Observ_ sin trat. hasta lgG negat

Hospital Universitari Vall d'Habron
Universitat Autbnoma de Barselona

lg Gen ascenso, IgA +, IgM +:
- Tratamiento 1 afio

lgG+masde 12m:
- Individualizar

Si durante el tto las IgGs se hacen negativas, suspender tto vy
confirmar su negatividad en 2 controles por separado 4-6 semanas.
Si IgG se positiviza reiniciar tto hasta completar 12 meses.




Tratamiento

Infeccion congénita sintomatica:
- Sulfadiazina: 100 mg/kg/dia/12h VO
- Pirimetamina: Los primeros 6 meses: 1mg/kg/dia VO
A partir del 6” mes hasta los 12 meses:1 mg/kg/dia 3 veces por semana

- Acido Folinico: 5-10 mg/dia VO, 3 veces por semana

Infeccion congénita asintomatica:
- Sulfadiazina: 100 mg/kg/dia/12h VO
- Pirimetamina: Los primeros 3 meses: 1mg/kg/dia VO
A partir del 3 mes hasta los 12 meses: 1Tmg/kg/dia 3 veces por semana

- Acido Folinico: 5-10 mg/dia VO, 3 veces por semana

Los ninos no dx pueden presentar secuelas, principalmente
coriorretinitis. En ninos no tratados el riesgo supera al 70% vs 20-30%
en los que reciben tto durante 1 ano. Casi 2 de las nuevas lesiones
aparecen en ninos > 10 anos.




Control de toxicidad farmacologica

* Sulfadiazina: toxicidad medular, rash,
cristaluria y anemia.

* Pirimetamina: neutropenia, anemia aplasica,
supresion medular, trombocitosis, rash,
sintomas Gl y urticaria.

!

Acido folinico W la toxicidad de la pirimetamina.




Seguimiento de los pacientes en tto

Edad

Seguimiento
clinico

N i
Neurolégico

Oftalmolégico

Auditivo

Analitico

Serolégico

1 mes

Quincenal

MNacimiento

Nacimiento®

Cuincenal

Macimiento

2 meses

}{4

4 meses

6 meses

8 meses

10 meses

12 meses

>

PEATC

E A A P

15 meses

A A A

18 meses

24 meses

PEATC?

30 meses

36 meses

Posterior-
mente anual

A e o b e e B e e e D

EAE A AL AE A AEAEAbdE Ak b g

> [ [ > | >




Seguimiento de los pacientes no

tratados

Edad

Seguimiento
clinico

Neurolégico’

Serologico

Oftalmoldégico

1 mes

Macimiento

Macimiento

3 meses

6 meses

9 meses

12 meses

15 meses
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SIFILIS CONGENITA

Treprema
pﬂmdum



Epidemiologia

Tasa de sifilis en Espafia 8/100.000 hab.
Tasa de sifilis congénita 0.2/100.000 RN vivos.

Vias de transmision:
— Sexual

— Vertical (riesgo A\ en primeros 4 anos de infeccion
materna)

El riesgo de transmision en madres afectas de

sifilis primaria o secundaria es mayor (60-90%)

gue aquéllas que se encuentran en una fase

latente (40% si precoz y 10% si tardia).




Cribado de la embarazada

Serologia
treponémica:

CLIA

Negativa Positiva

Serologia no 22 serologia
treponémica: treponémica:
RPR TPHA

No se realizan
mas estudios

Positiva Negativa Positiva Negatl;/:/ i
‘ .
PP . Sifilis antigua Confirmacién 3 Serglogla
Sifilis activa . . , treponémica:
inactiva de ldes

FTA-ABS (IgG)
I

N\ N\
Positiva Negativa
J J
A N
. ., No se
Confirmacién .
, confirma dx
de lues ,
lGes




Sifilis y embarazo

Cribado seroldgico

Seguimiento ecografico

Tratamiento: Penicilina G
benzatina (2,4 millones Ul IM
cada semana durante 3 semanas
= riesgo de sifilis congénita se
reduce de un 70-100% a un 1-2%

Madre




e

Precoz (<2 anos)

e Fiebre

e Hepatomegalia

e Linfadenopatias
e Fallo de medro

Sifilis congénita

e Frontal bossing, nariz en silla de
montar...

e Queratitis, uveitis, coriorretinitis
e Hipoacusia NS

Tardia (>2 aiios)
















Evaluacion del RN hijo de madre
serorreactiva a lues

Evaluacion INICIAL: Evaluacion + AMPLIA:
— Exploracidn fisica — Hemogramay f. hepatica.
— Serologia no treponémica — Bioguimica de LCR.
cuantificada (RPR) y — Microbiologia:
treponémica (CLIA'y FTA-ABS- * LCR: serologia no treponémica
IgM) VDRL, treponémica FTA-ABS y
— Visualizacién por campo PCRa T. pallidum.
oscuroy PCR a T. pallidum de * Sangre: no PCRa T. pallidum.
frotis de lesiones sugestivas * Exudado de lesiones:
visualizacion directay PCRa T.

— AP placenta y corddn pallidum.

— Otras segun la clinica: Rx
torax/huesos largos/Ecografia
abdominal, FO, PEATCy
neuroimagen



Criterios para ampliar el estudio

Titulo de la serologia no-treponémica del RN > 4 veces a la madre.
RN sintomatico o con EF anormal.

Deteccion del T. Pallidum por visualizacion directa o PCR.
RN de madre con 21 de las siguientes condiciones:

v’ Sifilis no tratada, tratada inadecuadamente, o con tto no
documentado.

v Sifilis tratada antes del parto pero sin seguimiento serolégico
materno.

v’ Sifilis durante el embarazo tratada con un ATB # a la penicilina.
v’ Sifilis en el embarazo tratada, sin WV en la titulacidn de Ac.
v’ Sifilis tratada < 4 semanas antes del parto.

v A\ x4 serologia no-treponémica de la madre (recaida o
reinfeccion).



Tratamiento

Penicilina G sodica IV 10 dias
— <7 d: 100.000 Ul/Kg/dia (2 dosis)
— 7-28 d: 150.000 Ul/Kg/dia (3 dosis)
— >28 d: 200.000-300.000U1/Kg/dia (4-6 dosis)



Seguimiento

* Control clinico/serolégico 1, 2, 3,6, 12, 15y 18 m.
— Si no infeccion W titulos hasta desaparecer a los 6m.

— Siinfeccidn tratada titulos W hasta desaparecer a los
12m.

— Si A\ titulos revalorar al paciente y tratar.
— Si serologia persiste 218m —> dx sifilis congénita.

* Sineurosifilis repetir LCR ¢/6m hasta VDRL/FTA-
ABS negativo.

— Si persiste + tratar de nuevo y neuroimagen.



Infeccidon neonatal VHS




Introduccion

Tasa de VHS genital en 2103: 36,8 casos/100.000hab (en A\, cada vez + fq VHS-1).
Incidencia de herpes neonatal es 1/3.000-1/20.000 RN vivos.

 La probabilidad de que una gestante adquiera el virus es del 3,7%, y
de éstas % presentaran una primoinfeccion asintomatica:
» 60-80% de las gestantes que tienen un hijo infectado por el VHS han

tenido un herpes genital asintomatico en el momento del parto, y ni
ellas ni su pareja sexual tienen historia previa de herpes conocido.

* Primoinfeccion VHS genital = 90% riesgo reactivacion en 12 afio y
20% >10 recurrencias a lo largo de la vida.

 VHS-1 se excreta cuando hay lesiones y VHS-2 incluso en ausencia
de ellas (reactivaciones subclinicas).




Vias de Transmision

Transplacentaria o retrograda por RPM o
con membranas integras.

Contacto del RN con el canal del parto
infectado sea sintomatico o asintomatico.
FR: primoinfeccion (57% vs 2% si
recurrencia), la ausencia de Ac maternos
frente a VHS, la RPM, técnicas invasivas y la
via vaginal.

Contacto del RN con lesiones de VHS
(herpes labial de familiares y/o personal
sanitario).



Prevencion

Dx y tto a las gestantes infectadas = anamnesis a las gestantes
y sus parejas sobre la presencia actual o previa de signos o
sintomas sugestivos de infeccion herpética genital.

* Dos actitudes segun el tipo de infeccion:
— Primoinfeccion:
 Aciclovir oral 7-10 dias.

* A partir de la semana 36 hasta el parto terapia supresora con aciclovir oral.

» Cesarea electiva si primoinfeccion en el momento del parto o 6 semanas
previas al parto.

— Recidiva:
* Aciclovir oral 5 dias.
* A partir de la semana 36 hasta el parto terapia supresora con aciclovir oral.
* Cesarea electiva si lesiones o prodromos durante el parto.




Clinica

e Intrautero.
* Mas riesgo si infeccidon diseminada antes de la semana 20, si primoinfeccion o si VHS-2 (90%).
e Aborto, muerte fetal o malformaciones congénitas:
e Lesiones cutaneas
e Coriorretinitis, microftalmia y cataratas
e Calcificaciones intracraneales, encefalomalacia, microcefalia o hidroanencefalia
e La mortalidad perinatal 50%.

\ ()N NEC)IN A

¢ Perinatal o postnatal.

e VHS-2 70-85% de los casos.

e 3 categorias con valor prondstico y terapéutico:
e Enfermedad cutdnea-ocular-oral (45%)
e Enfermedad localizada en SNC o meningoencefalitis (30%)
e Enfermedad diseminada (25%)



Enfermedad cutanea-oculo-oral

2 primeras semanas de vida.

Forma menos grave, con mejor px y buena respuesta
al tto.

Si no se trata 50-60% desarrollan una enfermedad
diseminada y/o con afectacion del SNC.

Hasta 25% puede asociarse a afectacion del SNC.

Lesiones cutaneas: vesiculas coalescentes sobre una base eritematosa.

Lesiones orales: ulceras bucales, linguales y en paladar.

Lesiones oculares: conjuntivitis, blefaroconjuntivitis, queratitis, y
iridociclitis y NRA.







Enfermedad localizada en SNC

22-32 semana de vida.

Diseminacion retrograda (nasofaringe y N. olfatorios
— cerebro) o hematdégena (si enf. diseminada).

+/- afect. cutanea-ocular-oral (60-70%) y +/- enf.
diseminada (20-25%).

Crisis comiciales, letargia o irritabilidad, rechazo de la
alimentacion, apnea, temblor, fontanela abombada,
opsoclonus, signos piramidales, pérdida del reflejo de
succion, fiebre o hipotermia.



LCR: pleocitosis mononuclear, hiperproteinorraquia con glucosa N/

ECG: alteraciones focales o generalizadas.

Neuroimagen: edema cerebral parenquimatoso, hemorragia o
lesiones destructivas a nivel temporal, frontal y/o parietal.

* Mortalidad 22 a las graves lesiones NRL.

* El tto antiviral ANla supervivencia hasta un 95% (50% sin tto)
pero no W el riesgo de secuelas NRL (% casos).

 Mayor mortalidad si VHS-2.






Enfermedad diseminada

22 semana de vida.

Afecta a pulmon, higado, glandulas suprarrenales,
mucosa oral, piel (60%), ojos y/o SNC (60-75%).

La mortalidad > 80% sin tto W a un 28% con tto
antiviral.

Un 20% de los que sobreviven presentan secuelas
NRL graves.

Cuadro de sepsis, disregulacion térmica, apnea, irritabilidad, letargia, distrés
respiratorio, distension abdominal y ascitis = fallo hepatico, CID, neumonitis,
enterocolitis necrotizante y meningoencefalitis.






Diagnostico

e Cuadros de sepsis con cultivos negativos, lesiones
cutaneas sugestivas, afectacion hepatica, plaquetopenia o
afectacion NRL.

e PCR VHS en frotis de lesiones cutdneas o de mucosas, en
sangre y en LCR.

e Pleocitosis mononuclear, glucosa normal o ¥ e
hiperproteinorraquia.

e Patrén paroxistico en cualquier localizacién cerebral y

ELECTROENCEFALOGRAMA .
puede ser focal o multifocal.

e Normal al inicio del cuadro =2 edema cerebral,
PRUEBA DE NEUROIMAGEN hemorragias o lesiones destructivas (I6bulo temporal,
frontal, parietal o el tronco cerebral).




Tratamiento

ACICLOVIR iv 60mg/kg/dia (3 dosis)

— Enfermedad cutdnea-ocular-oral sin afectacion del
SNC: 14 dias.

— Enfermedad diseminada y/o con afectacion del SNC:
min. 21 dias = Repetir PL, si sigue patologico
continuar tto y controles semanales hasta su
normalizacion.

Mejora la supervivencia y el px + previene la progresion a enf.
diseminada o la afectacidon NRL de la enf. cutanea-ocular-oral.



Prondstico

Enf. cutaneo- Enf. SNC Enf. diseminada
oculo-oral

T. mortalidad al Baja 4% 29%
afno del dx
FR de mortalidad Prematuridad, Letargia, hepatitis
convulsiones y grave, IHA, coma
coma al dx al dx, CID,
prematuridad,
neumonitis
Alteracion <2% 70% 20%
desarrollo NRL (peorsi >3 (peor si (peor si
recurrencias convulsiones convulsiones
cutaneas antes de previo al tto) previo al tto)

los 6m de vida)



Prevencion recaidas

Tto supresivo en todas las formas de herpes NN:

Aciclovir vo a 900mg/m2/dia (3 dosis) 6 meses.

vV

Reduce las recidivas cutaneasy mejora el px NRL.



Manejo del neonato expuesto

e Aciclovir ev y estudio
completo.

* Riesgo de transmision
bajo.

e Control clinico
estricto.

INTRAPARTO
* Riesgo 2%.

* PCR VHS-1/2 frotis de

piel, mucosas y
sangre >24h.

¢ Si RNPT, barrera
cutanea nointegrao
RPM >4h: estudio
completo y aciclovir
ev.

o Si estudio alterado
aciclovir ev:

e Si analitica Ny PCR
LCR negativa: 10
dias.

¢ Si analitica alterada
o PCR LCR + 14-21
dias.

INTRAPARTO

e Serologia materna.

e Estudio RN completo:

e Si estudio negativo:
aciclovir ev 10 dias.

¢ Si estudio alterado,
aciclovir ev 14-21
dias.



Chagas congénito
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/onas endémicas

Argentina, Belice, Bolivia, Brasil, Chile, Colombia, Costa Rica, Ecuador, El
Salvador, Guatemala, Guayanas, Honduras, Nicaragua, México, Panama3,
Paraguay, Peru, Uruguay, Venezuela.




Vias de transmision

Vectorial

Oral ™
Transfusiones

Trasplante de 6rganos

Manipulacién de animales infectados
Manipulacion de material de laboratorio



Cribado de la embarazada

Cribado serologico en 12 trimestre en mujeres
latinoamericanas

Detectar mujeres infectadas para determinar RN a los que
se debe estudiar y tratar precozmente si positivos

Prevencion de la diseminacion de T. cruzi en areas no endémicas



Clinica

Sintomas cardiacos

Arritmias y afectacion del sistema de conduccidon cardiaco
Palpitaciones
Sincope
Presincope o mareo

Insuficiencia cardiaca congestiva
Disnea
Intolerancia al ejercicio
Edemas periféricos

Otros
Fendmenos tromboembdlicos (isquemia transitoria o ictus)
Dolor toricico tipico o atipico

Sintomas gastrointestinales

Esofdgicos
Disfagia (liquidos y s6lidos)
Disfagia progresiva
Regurgitacion y aspiracion
Odinofagia

Pérdida de peso

Colénicos
Estrenimiento
Dolor abdominal agudo (vélvulo o isquemia)

"ADULTO:

Cuadro clinico

"NEONATO'

Sintomas y signos de
sospecha

Pruebas complementarias

Sin hallazgos
(> 80% casos)

Afectacion
sistémica

Neumonitis

Miocarditis

Meningoencefalitis

Sin sintomatologia

Bajo peso
Prematuridad

Apgar < 5/7

Bajo peso

Fiebre o hipotermia
Linfadenopatias
Visceromegalia
Ictericia

Hemorragias cutaneas
Edemas

Polipnea

Cianosis
Hipoventilacion simétrica

Tonos cardiacos
disminuidos
Hipotension arterial
Distermia

Apatia

Irritabilidad

Llanto quejumbroso
Crisis convulsiva
Fontanela tensa
Microcefalia

No signos analiticos

Linfocitosis (> 24.000) o
linfopenia (< 10.000)
Anemia

VSG elevada
Hipoalbuminemia
Proteinuria

Elevacién de transaminasas

Radiografia de térax: torax
campaniforme,
broncograma aéreo que
sobrepasa la silueta
cardiaca, patron
reticulogranular difuso,
Radiografia de térax:
cardiomegalia

ECG: bajo voltaje del QRS,
prolongacion del PR yfo QT,
taquicardia sinusal con
cambios enlaondaT

ECO cerebral: signos de
hidrocefalia, higromas,
efusiones subdurales,
hiperecogenicidad de LCR,
calcificaciones




Diagnostico en el nino

PCR y micro- Serologia

hematocrito

om: Positividad serologia

Serologia

PCR+ en cualquier momento o persistencia
de serologia >9m (titulos estables o en A\)




Estudio de extension

e Exploracion fisica

e Hemograma y bioquimica
* Bioquimica de orina

 Rx de torax

* Ecografia cerebral
 Fondo de ojo

* Ecografia abdominal
 PEATC

* Ecocardiografiay ECG



Tratamiento

H

* Primera linea e Segunda linea

e 5-10mg/kg/dia (2 dosis) e 15-20mg/kg/dia (4 dosis)

e 60 dias e 90 dias

e Ef 22: Gl (anorexia, vomitos, e Ef 22: Gl (anorexia, vomitos,
dolor abdominal), cutaneos dolor abdominal), cutaneos
(exantema, urticaria), NRL (hepersensibilidad) y NRL
(neuropatia periférica) y (convulsiones, cefaleas,
hematolodgicos (anemia, psicoss, neuropatia
leucopeniay periférica)

plaguetopenia)

<14 anos tratamiento mas eficaz que en adultos, mejor tolerancia y ef 29.



Seguimiento

e Control clinico/analitico c/15dias durante tto.

e Control serologico hasta su negativizacion (2
controles consecutivos en intervalo de 6-12
meses).

Criterios de curacion:

-Eliminacion del parasito en sangre periférica.
-Desaparicion de anticuerpos previamente presentes o
seroconversion negativa.

-Evolucion clinica favorable.




Transmision perinatal
de VIH
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Cribado de la gestante

Serologia HIV en 12 y 32 trimestre

'

Riesgo de TV 14-40%

Con medidas profilacticas el riesgo de TV disminuye a < 1%




Vias de transmision

PSR

e 35% e 50-65% e 15%

® +riesgo si ® +riesgo si RPM, e Administrar
primoinfeccion parto prematuro, medicacion im al
materna, CV parto prolongado, neonato (vitamina
elevada, madres sangrado vaginal, K) tras haber
gue no reciben infecciones del limpiado bien la
ARV, ID canal del parto, superficie del
(<200CD4/mm3), monitorizacion neonato
amniocentesis o0 fetal invasiva y e Recomendar LA
técnicas invasivas parto vaginal.

o con enfermedad
HIV avanzada.



Medidas que disminuyen la TV de HIV

Evitar uso de téc. invasivas
Tto ARV gestante

Eleccion tipo parto

Px materna intraparto (AZT)
Px del RN con ARV
Contraindicar la LM

— Parto vaginal:

e Buen control gestacional y
cumplimiento del tto

* Tto ARV materno con buen
control de la replicacion viral

e >36 semanas de gestacion
— Cesarea electiva:

e <36 semanas de gestacion

* Tto ARV materno con CV HIV
detectable

* Induccion del parto

* Lafamilia no desea un parto
vaginal

— Cesarea intraparto:
* Amniorrexis prolongada
* Prevision de parto prolongado



Profilaxis del recien nacido:
monoterapia (AZT)

Profilaxi amh monoterapia: zidovudina (ZDV)

Indicacions

* Nounats fills de mares infectades pel VIH amb control complet de la replicacid viral.
* Nounats prematurs amb EG <36 setmanes', independentment del tractament i la carrega viral de la mare.

Pauta

Iniciar abans de les 12 hores de vida i no després de les 72 hores? i mantenir durant 4 setmanes.

* Nounats i Prematurs de EG >35 setmanes: ZDV : 4 mg/kg cada 12 hores via oral. Si no es pot utilitzar la via oral, es pot administrar la ZDV per via intravenosa a la dosi
de 3mg/Kg cada 12 hores 0 1,5 mg/kg cada 6 hores

* Prematurs de EG < 35 setmanes:

— EG <35 =30 setmanes: ZDV 2 mg/kg via oral (1,5 mg/kg si s'ha d'utilitzar la via intravenosa) cada 12 hores durant les primeres 2 setmanes, i seguir 3 mg/kg via oral
(2,3 mg/kg si és intravenosa) cada 12 hores fins completar 4 setmanes.

— EG <30 setmanes: ZDV 2 mg/kg via oral (1,5 mg/kg si és intravenosa) cada 12 hores durant 4 setmanes.



Profilaxis del recien nacido:
triple terapia (AZT+3TC+NVP)

Profilaxi amb tractament combinat

Indicacions

* Nounats fills de mares infectades que no han rebut tractament durant la gestacid.

* Nounats fills de gestants infectades identificades en el moment del part.

* Nounats fills de mares infectades pel VIH, que han rebut tractament antiretroviral, sense control de la carrega viral.
* Nounats fills de mares infectades identificades en el postpart, abans de les 72 hores de vida.

* Nounats fills de mares infectades pel VIH identificats després de les 72 hores de vida, perd que estan essent alimentats amb pit (contraindicar I'alletament immediata-
ment).

Pauta

S'iniciara |a profilaxi al més aviat possible, abans de les 12 hores de vida (aquesta pauta només es podra administrar en nounats de EG >36 setmanes?)
+ Zidovudina (ZDV) en solucio oral, dosi de 4 mg/kg cada 12 hores, durant 4 setmanes.

* Lamivudina (3TC) en solucid oral, dosi de 2 mg/kg cada 12 hores, durant 4 setmanes

* Nevirapina (NVP) en suspensio oral:

tnicament tres dosis de nevirapina de 4 mg/kg, la primera abans de les 48 hores de vida, la segona a les 48 hores de la primera dosi i la tercera a les 96 hores de [a
segona dosi.



Seguimiento

e CV HIV, hemograma, PCR a CMV en orina, vacunacion
frente a VHB e inicio de profilaxis.

e Control clinico, CV HIV, hemograma, f.renal y hepaticay
suspender profilaxis.

e Control clinico, CV HIV, hemograma, f,renal y hepatica.
e Control clinico, CV HIV, hemograma, f.renal y hepatica.

1 2 m e Control clinico, serologia HIV, hemograma y bioquimica.

2 a 5 a ﬁ OS e Control clinico, hemograma y bioquimica.




Exclusion del diagnostico HIV

v 2 ARN HIV negativas (> 1 mes y > 4 meses).

v > 6 meses con 2 pruebas seroldgicas negativas
(intervalo minimo 1 mes).




Control de toxicidad farmacologica

* Toxicidad medular: anemia macrociticay
neutropenia en 12 ano de vida, suele ser
asintomatica.

* Toxicidad mitocondrial: suele ser asintomaticay
autolimitada, pero se han descrito casos de
afectacion NRL, disfuncion multiorganica y éxitus.

No mas incidencia de malformaciones congénitas por la exposicion a
ARV durante la gestacion que el resto de la poblacidn.



Transmision perinatal VHB




Introduccion

TV de VHB responsable de % de la infeccion
cronica por VHB a nivel mundial.

+ riesgo de cronificacion cuanto + precoz sea
la infeccion (90% al Nx vs 20-30% en la
infancia).

Cribado serologico materno y profilaxis al RN
ha W la TV a un 5-10%.

TV puede ocurrir intrautero, intraparto (+++)
0 postnatalmente.



Factores de riesgo para la transmision
perinatal

———————————————————————————
e Carga viral VHB detectable (> 8 log10 copias/ml)
e AgHBe + (85-90% vs 30% en madres AgHBe negativas)
e Transmision transplacentaria (amenaza de aborto o APP)

e Técnicas invasivas

e Lactancia materna
e Tipo de parto



Medidas para disminuir la transmision

* Tto antiviral materno si indicado (CVAN).

e Vacunacion frente a VHB precoz (<12 horas de
vida) en primeros 6 meses de vida con 3 dosis:

—<2kg: 0,1,2 y 6 meses
—>2kg: 0, 1 y 6 meses

* Administracion de gammaglobulina especifica
anti-VHB im 0.5ml (<12 horas de vida).



Seguimiento

Comprobar vacunacion VHB completa
+ Serologia HBsAg, anti-HBc y anti-HBs
cuantificado tras la vacunacion.

Si uso de antivirales durante el 39 trimestre analitica para
evaluar toxicidad a los 15 dias de vida y contraindicar LM.



Hijo de madre VHC




Caracteristicas infeccion VHC en ninos

e Alta tasa de cronificacion (>70%).

* Probabilidad de 10-20% de evolucionar a
cirrosis y/o hepatocarcinoma a largo plazo.

* La progresion a fibrosis/cirrosis es + lenta,
depende de la duracion de la infeccion =
fibrosis 5-10% vy cirrosis <5% de las infecciones
cronicas en 10-20 anos de evolucion.



Ppal via transmision: VERTICAL (5%)
1-3% si CV negativa
4-6% si CV positiva
15% si coinfeccion HIV

> Evolucion:

— 20% resolucion espontanea (2 PCRs consecutivas
negativas, paciente asintomatico y AST/ALT normales).

— 50% infeccion cronica asintomatica.

— 30% infeccion crdnica activa (viremia persistente,
hepatomegalia y elevacion de AST/ALT).



Infeccion VHC en la gestante

* Dx serologia VHC.
* Tto contraindicado durante la gestacion.

* No A\ de complicaciones durante el embarazo
ni riesgo de malformaciones fetales.

Dos vias de TV:
Intrautero
Intraparto




Factores de riesgo para la TV VHC

CV detectable (+ riesgo cuanto + elevada sea)

Coinfeccion con el HIV

ADVP (+fq de infeccidon de células mononucleares de sg periférica)
Infeccion del VHC de células mononucleares de sg periférica (FR + imp)
RPM > 6 horas

Técnicas invasivas

Genotipo
Tipo de parto (no W  de riesgo por cesérea)
Lactancia materna



Seguimiento del recién nacido

* Informar a los padres sobre la LM vy respetar
su eleccion (evitar lesiones en el pezon).

 Vacunacion frente a VHB.

ARN VHC a los 3 meses de vida:
v'Si + repetir a los 6 meses:
»Si + derivar a Hepatologia.
v'Si - realizar serologia VHC a los 15-18 meses:
»Si - se descarta TV y alta.
»Si +, derivar a Hepatologia.



Otras infecciones perinatales

Rubeola VHE
Varicela HTLV
TBC Sarampion
Enterovirus Malaria

Parvovirus B19 Borreliosis, etc.






