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PROLOGO
GUIAS DE PRACTICA CLINICA DEL IGSS

¢,En qué consiste la Medicina Basada en
Evidencia?

Podria resumirse, como la integracion de la
experiencia clinica individual de los
profesionales de la salud con la mejor
evidencia proveniente de la investigaciéon
cientifica, una vez asegurada la revision
critica y exhaustiva de esta. Sin la
experiencia clinica individual, la practica
clinica rapidamente se convertiria en una
tirania, pero sin la investigacion cientifica
quedaria inmediatamente caduca. En
esencia, pretende aportar mas ciencia al arte
de la medicina, y su objetivo consiste en
contar con la mejor informacion cientifica
disponible -la evidencia-, para aplicarla a la
practica clinica.

El nivel de Evidencia clinica es un sistema
jerarquizado que valora la fortaleza o solidez
de la evidencia asociada con resultados
obtenidos de una intervencion en salud y se
aplica a las pruebas o estudios de
investigacion.

(Tabla No. 1)
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Tabla No. 1* Niveles de evidencia:

Grado de Nivel de

Recomendacién  Evidencia Fuente

Revisiéon sistematica de
ensayos clinicos aleatorios.
1b Ensayo clinico aleatorio
individual.
A Eficacia demostrada por los
estudios de practica clinica
1c y no por la
experimentacion. (Al or
none**)
Revisiéon sistematica de
estudios de cohortes.
Estudio de cohorte
2 individual y ensayos
clinicos aleatorios de baja
calidad.
Investigacion de resultados
2c en salud, estudios
ecoldgicos.
Revision  sistémica  de
3a estudios caso-control, con
homogeneidad.
3b Estudios de caso control
individuales.
Series de casos, estudios
C 4 de cohortes y caso-control
de baja Calidad.
D 5 Opinién de expertos sin
valoracion critica explicita.
* Centro de Medicina Basada en la Evidencia de
Oxford.
**All or none (Todos o ninguno): Se cumple cuando
todos los pacientes mueren antes de que el
medicamento esté disponible, pero algunos ahora
sobreviven; o cuando algunos pacientes mueren antes
de que el medicamento esté disponible, pero ahora

ninguno muere con el medicamento.

1a

2a
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Los grados de recomendacidén son criterios
que surgen de la experiencia de expertos en
conjunto con el nivel de evidencia; vy
determinan la calidad de una intervencion y el
beneficio neto en las condiciones locales.

Al
o

&

(Tabla No. 2)

Tabla No.2

Significado de los grados de recomendacién
Grado de

Recomendacion Significado

A Extremadamente
recomendable.

B Recomendable favorable.

C Recomendacién  favorable,
pero no concluyente.

D Corresponde a consenso de
expertos, sin evidencia
adecuada de investigacion.

\/ Indica un consejo de Buena

Practica clinica sobre el cual
el Grupo de Desarrollo
acuerda.

Las GUIAS DE PRACTICA CLINICA
BASADAS EN LA EVIDENCIA, son los
documentos en los cuales se plasman las
evidencias para ponerlas al alcance de todos

Xl



XV

1a

los usuarios (médicos, paramedicos,
pacientes, etc.).

En ellas, el lector encontrara al margen
izquierdo de los contenidos, el Nivel de
Evidencia'? (en numeros y letras mindsculas,
sobre la base de la tabla del Centro de
Medicina Basada en la Evidencia de Oxford)
de los resultados de los estudios los cuales
sustentan el grado de recomendacion de
buena practica clinica, que se anota en el
lado derecho del texto A (siempre en letras
mayusculas sobre la base de la misma tabla
del Centro de Medicina Basada en la
Evidencia de Oxford) sobre los aspectos
evaluados.

Las Guias, desarrollan cada tematica
seleccionada, con el contenido de las mejores
evidencias documentadas luego de revisiones
sistematicas exhaustivas en lo que concierne
a estudios sanitarios, de diagndsticos y
terapéuticas farmacoldgicas y otras.

La GUIA DE BOLSILLO es una parte de la
guia, que resume lo mas relevante de la
entidad con relacion a 4 aspectos: 1. La
definicion de la entidad, 2. Como se hace el
diagndstico, 3. Terapéutica y 4.



Recomendaciones de buenas practicas
clinicas fundamentales, originadas de la mejor
evidencia.

En el formato de Guias de Bolsillo
desarrolladas en el IGSS, los diversos temas
se editan, imprimen y socializan en un
ejemplar de pequefo tamafno, con la idea de
tenerlo a mano y revisar los temas incluidos
en poco tiempo de lectura, para ayudar en la
resolucion rapida de los problemas que se
presentan durante la practica diaria.

Las Guias de Practica Clinica no pretenden
describir un protocolo de atencién donde
todos los puntos deban estar incorporados
sino mostrar un ideal para referencia y
flexibilidad, establecido de acuerdo con la
mejor evidencia existente.

Las Guias de Practica Clinica Basada en
Evidencia que se revisaron para la
elaboracién de esta guia, fueron analizadas
mediante el instrumento AGREE (por las
siglas en inglés de Appraisal of Guidelines,
Research and Evaluation for Europe), el cual
evalua tanto la calidad de la informacion
aportada en el documento como la propiedad
de algunos aspectos de las recomendaciones,

XV
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lo que permite ofrecer una valoracion de los
criterios de validez aceptados en lo que hoy
es conocido como “los elementos
esenciales de Ilas buenas guias”,
incluyendo credibilidad, aplicabilidad clinica,
flexibilidad clinica, claridad,
multidisciplinariedad del proceso,
actualizacion programada y documentacion.

En el IGSS, el Programa de Elaboracién de
Guias de Practica Clinica es creado con el
propdsito de ser una herramienta de ayuda
a la hora de tomar decisiones clinicas. En
una Guia de Practica Clinica (GPC) no
existen respuestas para todas las cuestiones
que se plantean en la practica diaria. La
decision final acerca de wun particular
procedimiento clinico, diagnéstico o de
tratamiento dependera de cada paciente en
concreto y de las circunstancias y valores que
estén en juego. De ahi, la importancia del
propio juicio clinico.

Sin embargo, este programa también
pretende disminuir la variabilidad de la
practica clinica y ofrecer, tanto a los
profesionales de los equipos de atencion
primaria, como a los del nivel especializado,
un referente en su practica clinica con el que
poder compararse.



Para el desarrollo de cada tema se ha
contado con el esfuerzo de los profesionales -
especialistas y meédicos residentes- que a
diario realizan una labor tesonera en las
diversas unidades de atencion meédica de esta
institucion, bajo la coordinacion de la
Comision Central Para la Elaboracion de
Guias de Practica Clinica que pertenece a
los proyectos educativos de la Subgerencia
de Prestaciones en Salud, con el invaluable
apoyo de las autoridades del Instituto.

La inversion de tiempo y recursos es
considerable, pues involucra muchas horas de
investigacion y de trabajo, con el fin de
plasmar con sencillez y claridad los diversos
conceptos, evidencias y recomendaciones
que se dejan disponibles en cada uno de los
ejemplares editados.

Este esfuerzo demuestra la filosofia de
servicio de esta institucion, que se fortalece al
poner al alcance de los lectores un producto
elaborado con esmero y alta calidad cientifica,
siendo asi mismo aplicable, practica y de facil
estudio.

El IGSS tiene el alto privilegio de poner al
alcance de sus profesionales, personal
paramédico y de todos los servicios de apoyo
esta Guia, con el propdsito de colaborar en
los procesos de atencibn a nuestros
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pacientes, en la formacién académica de
nuevas generaciones y de contribuir a la
investigacion cientifica y docente que se
desarrolla en el diario vivir de esta noble
Institucion.

Comision Central para la Elaboraciéon de Guias de
Practica Clinica, IGSS
Guatemala, 2013
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GUIA DE BOLSILLO

TORCH Y EMBARAZO

Introduccion:

El sindrome TORCH hace referencia a una
serie de microorganismos patdégenos que
pueden causar infeccién intradtero o durante
el paso por el canal vaginal; con ciertos
signos clinicos comunes aunque, por lo
general, las infecciones causadas por uno u
otro germen pueden distinguirse sobre bases
clinicas. El acronimo TORCH comprende un
grupo de cuatro infecciones perinatales con
una presentaciéon similar, incluyendo rash
cutaneo y alteraciones oculares. Algunos
agregan a este nemotécnico también la Sifilis,
y otras infecciones que no se incluyen en esta
Guia.

Esas cuatro infecciones son:

® Toxoplasma T
e Otros (Sifilis) (0
® Rubeola, R
® (Citomegalovirus (CMV)----------- C

H

® Herpes simple (VHS)--------------




Toxoplasmosis:

Es una zoonosis, de endemia mundial
causada por Toxoplasma Gondii (T. Gondii)
parasito intracelular que infecta varios tejidos
incluyendo musculo esquelético, intestino y
sistema nervioso.

Diagnéstico:

Pruebas Diagnosticas deToxoplasmosis:

El diagnéstico de la primoinfeccion cobra
importancia en las mujeres gestantes porque
sirve para definir la conducta terapéutica con
la madre y con el recién nacido.

Se identifican diferentes técnicas de
diagnostico, conocidos como  Métodos
directos y Métodos indirectos.

Métodos directos:

La primera técnica para el diagndstico de la
toxoplasmosis fue la coloracién de Sabin
Feldman, que actualmente se encuentra
restringida a pocos centros de investigacion
en el mundo.

Otra técnica de diagndstico directo es la
Reaccion de Cadena de Polimerasa (PCR):
se emplea la PCR para determinar la
presencia de ADN de T. Gondii en muestras
de fluidos y tejidos corporales. Esta prueba



que detecta el gen B1 de T. Gondii en el
liquido amnidtico, tiene una sensibilidad de
97.4 contra una especificad del 89.5%.

Pruebas Histoldgicas:

El diagnéstico definitivo es la demostracién de
taquizoitos en medula 6sea o por medio de
biopsias.

Métodos indirectos.
El diagnostico materno de toxoplasmosis,

durante el embarazo se realiza
primordialmente por medio de pruebas
seroldgicas.

Para los Métodos indirectos que buscan
determinar anticuerpos 1gG, IgM e IgA
generalmente se emplea la técnica de ELISA
en placas sensibilizadas con antigenos totales
o fracciones de parasitos. La sensibilidad y
especificidad de estos métodos son mayores
de 90%.

Existen pruebas de ELISA en las que se
determina la avidez de los anticuerpos
especificos tipo IgG, con lo cual se
incrementa la especificidad del resultado.




Nota: El diagndstico definitivo no se confirma
por métodos serologicos indirectos. Sera de
alta sospecha clinica la mujer embarazada
con IgM o IgA positiva mas IgG que van en
aumento en el transcurso del cuadro clinico.

Diagnéstico de imagenes:
Ultrasonido (USG):
Se recomienda el USG (nivel Il, IGSS)

periddico (mensualmente si es posible) en
madres con sospecha diagndstica de
toxoplasmosis adquirida durante el embarazo.

Entre los principales signos ultrasonograficos
sugestivos de toxoplasmosis congeénita se
mencionan dilatacién unilateral o con mayor
frecuencia bilateral y simétrica de los
ventriculos, calcificaciones de los ganglios
basales, incremento del grosor de la placenta,
hepatoesplenomegalia y ascitis.

Otros meétodos diagnosticos que se aplican
como parte del diagnéstico por imagenes
comprenden la TAC y RMN ante la sospecha
de encefalitis toxoplasmica asi como la
evaluacién exhaustiva del fondo de ojo para el
diagndstico de toxoplasmosis ocular vy
descartar la presencia de catarata ocular
(opacidad del cristalino).



Tratamiento:

Esquemas de tratamiento en casos de
diagnéstico confirmado con PCR:

**Esquema 1. Tratamiento ideal si se dispone de
cada uno de los medicamentos:

Sulfadiazina* + Pirimetamina*+Acido Folinico
(cod. 963)

Sulfadiazina: 50-100 mg/kg de peso/dia (3-4
gramos/dia), fraccionada en cuatro dosis al dia.

Pirimetamina*: 1 mg/kg/dia (maximo 75 mgs. /dia).
Acido Folinico: 5 a 20 mg/dia
Levadura de Cerveza*: 10 mg. /dia

Hacer control semanal de hematologia completa.

El tratamiento se inicia en la semana 20 y se
continda ininterrumpidamente hasta 2 semanas
antes de la fecha probable del parto.
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*Esquema 2. Si no se dispone de los
medicamentos anteriores (Esquema 1)

Sulfadiazina* 500 mg + Pirimetamina* 25 mg
Sulfadiazina*: 50-100 mg/kg de peso/dia (3-4
gramos/dia), fraccionada en cuatro dosis al dia.

3 tabletas cada 4 dias durante todo el embarazo
desde la semana 20 hasta dos semanas antes de
la fecha probable del parto.

AcidoFolinico (cod. 963): 10 a 20 mg/dia PO / dia
durante todo el embarazo.

Hacer control semanal de hematologia completa.

*Esquema 3. Alternativa de esquema anterior
(Esquema 2)

Espiramicina (cod. 121) + Sulfadiazina* +
Pirimetamina* + Acido Folinico (cod. 963)

Sulfadiazina*: 500 mgs. PO ¢/ 6 horas +
Pirimetamina* 25 mgs. PO c /6 horas durante tres
semanas.

Espiramicina 3MUI ¢/12 (IGSS: 4 tabletas en 24
horas) horas durante una semana.

AcidoFolinico 10-20 mgs/dia durante todo el
embarazo.




Este ciclo se repite durante todo el embarazo,
desde la semana 20 hasta dos semanas antes de
la fecha probable de parto. Control de
hematologia cada semana.

**Esquema 4. Alternativa del esquema anterior
(Esquema 3)

Espiramicina (cod. 121) + Sulfadiazina* +
Pirimetamina* + Acido Folinico (cod. 963)

Espiramicina 3 MUI c/12 horas (IGSS: 4 tabletas
en 24 horas) durante tres semanas.

Sulfadiazina*: 500 mgs. PO ¢/ 6 horas +
Pirimetamina* 25 mgs. PO tres tabletas cada
semana

AcidoFolinico10-20 mgs/dia durante todo
elembarazo.

Tratamiento continuo desde la semana 20 hasta
dos semanas antes de la fecha probable del parto.

Control de hematologia cada semana.

[ k3
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**Esquema 5. Sugerido en caso de
intolerancia a las sulfas.

Espiramicina (cod. 121) o Clindamicina (cod.
7) + Pirimetamina + Acido Folinico (cod. 963)

Espiramicina 3MUI c/12 (IGSS: 4tabletasen 24
horas) horas durante una semana o
Clindamicina300 Mgs PO c¢/ 8 horas +
Pirimetamina 25 Mgs PO c / 8 horas + Acido
Folinico 10-20 mgs OPO /dia

Durante todo el embarazo desde la semana
20 hasta dos semanas antes de la fecha
probable del parto.

**Tratamientos para la toxoplasmosis durante el
embarazo. Reproduccion de una revision Cochrane,
traducida y publicada en La Biblioteca Cochrane Plus,
2008 #2. (Modificado IGSS 2013)




Medidas preventivas contra la infeccion
por T. Gondii en la mujer embarazada:

e Evitar el contacto con alimentos o agua
potencialmente contaminada con heces
fecales de gatos.

e Alimentarse con carnes bien cocidas (evitar
las carnes medio crudas o simplemente
ahumadas).

¢ Evitar el contacto con tierra potencialmente
contaminada con heces de gato (se
aconsejan medidas de proteccion al realizar
actividades como jardineria y otras
relacionadas al tema, es recomendable el uso
de guantes) asi como la limpieza doméstica.

e Deben desinfectarse los utensilios de los
gatos caseros, hirviéndolos en agua por 5
minutos, y el uso de guantes durante su
manipulacion.

e Lavarse las manos debidamente después
de manipular carne cruda al igual que los
instrumentos y tableros usados en su
preparacion.
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e Evitar tocarse las areas mucosas del
cuerpo cuando se ha estado en contacto con
carne cruda ( por ejemplo: no tocarse la boca,
la nariz y los ojos)

e Evitar el consumo de carnes desecadas.

e Lavar debidamente las frutas y verduras
antes de su consumo.

e Evitar la preparacion de cadaveres de
animales (guardar cuidados especiales en
profesiones como la taxidermia, veterinaria y
otras similares), como en la remocion de su
piel y su diseccion.

Rubeola:

La infeccién viral conocida como rubeola (RV)
es la primera identificada como teratogénica,
existe un alto riesgo (80%) de desarrollar el
Sindrome de Rubeola Congénita (SRC) si la
infeccidén ocurre en las primeras 12 semanas
del embarazo, particularmente en mujeres sin
proteccion inmunolégica especifica.

RV se encuentra unicamente en humanos y
no se conoce algun otro ser vivo como
reservorio del mismo.



Sindrome de Rubéola Congénita (SRC):

El impacto global de la SRC se estima en100,
000 infantes nacidos con infeccién intrauterina
sintomatica. Sin embargo, los efectos de los
esfuerzos mundiales para el control de la
rubeola, han comenzado a rendir beneficios,
pero se describe que en muchos paises
persiste como infeccién endémica.

Manifestaciones fetales del SRC:

La infeccion previa al embarazo no significa
ningun riesgo hacia el feto, pero cuando la
rubeola sucede en el primer trimestre del
mismo, el virus de la rubeola atraviesa la
barrera placentaria ocasionando una infeccion
persistente y generalizada en el feto en un
porcentaje cercano al 80%.

Los defectos congénitos sucederan en el 85%
de los casos de mujeres embarazadas
infectadas en el primer ftrimestre de
embarazo, con multiples defectos
especialmente en aquellos infectados en las
primeras 8 semanas.

Después de las 12 semanas, los riesgos para
el feto declinan rapidamente, apareciendo
unicamente algunos casos de sordera

11
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(reportados en las 17-18 semanas de
gestacion).

Otra de las complicaciones puede ser la

restriccion del crecimiento fetal, asi como
fallas en la diferenciacion celular normal
durante la embriogénesis, puesto que la
disminucién de la replicacion celular puede
ser un efecto directo de la infeccién por
rubeola.

El aborto espontaneo puede suceder en el
20% de los casos cuando la infeccion aparece
en las primeras 8 semanas de gestacion.

Manifestaciones clinicas neonatales del SRC:
Como se ha expuesto, las consecuencias de
la infeccion después de 12 semanas de
embarazo son menos severas, las lesiones
clasicas son cataratas oculares, defectos
sensoriales y sordera.

Las lesiones pueden dividirse como defectos
estructurales y permanentes, anomalias
trascendentes encontradas en recién nacidos
y lesiones no establecidas o establecidas
tardiamente.



A continuacién se describen

clinicos descritos en neonatos:

Signos clinicos de Rubéola neonatal:

los criterios

Signos frecuentes
(Critérios mayores A)

Pocofrecuentes o
raros
(Critérios menores B)

Catarata y/o
glaucoma congénito

Pdrpura

Enfermedad cardiaca

congeénita : lo mas

comun es:
oPersistencia del
ductus arterioso, o
oEstenosis
periférica de la
arteria pulmonar

Esplenomegalia

Sordera o perdida de
la audicién

Ictericia

Retinopatia
pigmentaria

Microcefalia, retardo
mental,
meningoencefalitis.
Enfermedad dsea
radiolucente

En 1997 el CDC*

publico los criterios
unificados para definir con mayor claridad los

casos comprendidos en el SRC que
encuentran en las siguientes categorias:

e Caso de SRC: nifios que presentan uno o
mas de los siguientes sintomas o signos

clinicos:

13
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1. Cataratas/congénitas, glaucoma,
enfermedad cardiaca congénita (mas
frecuente: persistencia del ductus
arterioso o estenosis pulmonar periférica)
sordera, retinopatia pigmentosa.

2. Pdurpura, hepatoesplenomegalia,
ictericia, microcefalia, restriccion del
crecimiento, meningoencefalitis,

enfermedad 6sea radiolucente.

e (Caso sospechado: caso clinico con
algunos datos clinicos pero que no
satisface criterios para caso
probable.

e Caso probable: un caso no
confirmado por laboratorio, y que
muestra 2 criterios mayores, 0 uno
mayor y uno menor (descritos
anteriormente en los numerales 1.
y2).

e Caso confirmado: con evidencias
clinicas, que se confirma con
pruebas de laboratorio.

e Solo infeccion: pruebas de
laboratorio positiva para infeccion
pero sin signos o sintomas clinicos

de SRC.(*Center for Disease Control and
Prevention)



Diagnéstico:

Diagnéstico en la mujer embarazada con
sospecha de rubeola o que ha tenido contacto
con pacientes que padecen rubeola:

Resulta esencial el diagnoéstico confirmatorio
de rubeola en mujeres embarazadas en las
primeras 16 semanas de embarazo mediante
pruebas séricas de IgG e IgM. Estas pruebas
deben efectuarse aun con antecedentes de
vacunacion ya que existen posibles fallas en
la misma.

En pacientes embarazadas con historia de
rash, debe investigarse acerca de la fecha de
ultima menstruacioén, fecha de inicio del rash y
de otros sintomas como artropatia,
antecedentes de vacunacion (especificamente
SRP), y analisis de anticuerpos realizados con
anterioridad. Una prueba positiva de rubeola
IgM y wuna prueba IgG es fuertemente
sugestiva de rubeola, pero debe confirmarse
mediante una segunda muestra tomada de 5
a 10 dias mas tarde para detectar niveles de
IgM y elevaciones en la concentracion de IgG.
Se deben realizar pruebas confirmatorias en
mujeres que han sido expuestas de forma
cercana a casos sospechosos de la infeccion
en el ambiente del hogar o el trabajo; en estos
casos también se indicaran pruebas
serologicas de IgG e IgM, asimismo se deben
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investigar los antecedentes Gineco-
obstétricos y de vacunacion.

Si el diagnéstico se confirma mediante
pruebas de laboratorio en las primeras 12
semanas del embarazo, se advertira a la
paciente acerca de la posibilidad del
aparecimiento de defectos congénitos a
consecuencia de la infeccion.

Pruebas de laboratorio para diagndéstico de
rubeola:

El diagndstico clinico no siempre es facil
basandose en las caracteristicas del rash
cutaneo, por lo que las sospechas deben
confirmarse mediante pruebas de laboratorio.

Analisis serolégicos basados principalmente
en la busqueda de anticuerpos especificos,
particularmente IgG e IgM:

El Test estandarizado de inhibicion de la
hemaglutinacion fue un método muy comun
de diagnostico pero ahora ha sido
reemplazado por pruebas mas sensibles tales
como los test de inmunoensayo, pruebas de
aglutinacion de latex y pruebas de
Inmunofluorescencia.



Los anticuerpos IgM:

Se detectan durante las primeras dos
semanas, alcanzando su pico al final de la
segunda semana después que aparece el
exantema y disminuyen a niveles no
detectables en dos a tres meses; por lo tanto
su presencia es indicativa de infeccién
reciente.

Los anticuerpos IgG:
Aparecen casi al mismo tiempo, también su

titulo aumenta rapidamente en las primeras
dos semanas pero se mantienen presentes
casi indefinidamente.

Diagnostico de imagenes:

Marcadores ultrasonograficosfetales de
Rubéola

Los sitios mas comunes donde se produce
destruccion celular y que pueden ser
diagnosticados con ultrasonido son la
placenta, el higado, miocardio, cerebro, canal
medular, los ojos y el sistema musculo
esquelético. Las placentas  afectadas
muestran necrosis, pequenas trombosis
venosas y pueden encontrarse calcificaciones
en el higado, pancreas y epiplon.

17



18

Tratamiento:

Debido a que los neonatos con SRC pueden
excretar altas concentraciones del VR, ellos
deben recibir cuidados médicos, idealmente
bajo aislamiento para evitar la propagacion de
la infeccion.

Para la rubéola congénita no hay tratamiento
especifico y solo se dispone de medidas
sintomaticas de sostén, sin embargo toda la
gama de posibilidades en cuanto a las
complicaciones descritas en esta Guia
requeriran atencion multidisciplinaria, asi
como seguimiento a largo plazo pues se ha
descrito que algunas anormalidades podrian
aparecer en la primera década como se ha
reportado en Australia y en USA.

Vacunacion contra la rubeola:

La infeccion por el virus de la rubeola asi
como la rubeola congénita podran erradicarse
mediante la aplicacion de programas efectivos
de vacunacion nacional.

La vacuna contra la rubeola contiene virus
atenuado, actualmente se administra en
combinacion con la vacuna contra el
sarampion (SR) asi como en asociacion con
la vacuna contra las paperas (SPR).



La vacuna contra la Rubeola puede conferir
inmunidad en 98% de los casos por largo
tiempo (10 - 20 afios).

Vacunacion de la rubéola durante la gestacion
y el puerperio:

No debe administrarse en mujeres con
embarazos menores a tres meses, aunque no
se ha descrito Rubéola congénita en los
casos accidentales en los que se ha
administrado la vacuna en mencion.

La vacunacion de la rubeola (triple virica,
SPR) esta contraindicada durante la gestacion
y después de su administracion se debe
recomendar evitar los embarazos durante al
menos 3 meses.

Se ha de recomendaradministrar la vacuna a
todas las pacientes susceptibles en el
puerperio. La lactancia materna no
contraindica la vacunacion.

Citomegalovirus (CMV):

La infeccion por CMV, fue descrita
inicialmente como una infeccion parasitaria
ocasionada por protozoos debido a la imagen
histologica de inclusiones intranucleares, pero
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en la actualidad se sabe que se trata de una
infeccion viral, por un virus de la familia
Herpes Viridae. Se reconoce que la infeccidon
primaria por CMV es la causa mas frecuente
de sordera no hereditaria y es un antecedente
importante en pacientes con dafio neuroldgico
de la infancia.

Manifestaciones clinicas:
Examen clinico:

Manifestaciones maternas:

La mayoria de las infecciones agudas por
CMV en mujeres son asintomaticas. Sin
embargo, la infeccion sintomatica tipica se
presenta con malestar generalizado, fiebre,
lasitud, linfadenopatia y faringitis (semejante
al sindrome causado por el Epstein-Barr
virus).

Las complicaciones graves, incluyen hepatitis,
neumonitis intersticial y meningoencefalitis asi
como sindrome de Guillian-Barré.

En los pacientes con HIV positivo, puede
observarse neumonitis, retinitis, encefalopatia
y Ulceras gastrointestinales.



Manifestaciones fetales:

Puede presentarse holoprosencefalia (HPE)
que consiste en una anomalia rara del
desarrollo cerebral, causada por la falta de
desarrollo del prosencéfalo y frecuentemente
acompanada de anomalias en la linea media,
tales como ciclopia, etmocefalia, cebocefalia y
agenesia premaxilar. En la cebocefalia, hay
hipotelorismo ocular y la formacion de una
sola fosa nasal; puede desarrollarse asimetria
de las orbitas, y hendiduras en la linea media.
La presentacion clinica y anatomia pueden
variar; pueden formarse orejas de
implantacion baja, labio leporino y/o paladar
hendido. Aproximadamente el 75% de los
casos genéticamente anormales de HPE se
asocian con trisomia 13.

Manifestaciones neonatales (infeccién
intrauterina):

La mayoria de pacientes al nacer son
asintomaticos; sin embargo pueden
observarse hallazgos clinicos tales como
hepatoesplenomegalia, purpura, ictericia,
coriorretinitis, petequias, trombocitopenia,
microcefalia, calcificaciones peri ventriculares,
hernia inguinal, retraso psicomotor,
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hipoacusia, anemia hemolitica, hepatitis,
atrofia oOptica, microftalmia, convulsiones,
atrofia cerebral y cerebelosa, neumonitis
intersticial, anormalidades dentales,
letargo, hipotonia asi como
hiperbilirrubinemia.

Diagnostico:
Pruebas de laboratorio para diagnostico de
CMV:

Mediciones de IgG e IgM:

Tanto los hallazgos relacionados a las IgG
como IgM en CMV, se producen en los
primeros dias después de la infeccion.

La IgM especifica para CMV permanece
elevada durante varios meses, se presenta en
el 80% de los casos. La IgG, persiste toda la
vida, confirma infeccibn previa pero no
excluye la infeccién reactivada.

Tlpode | PCR | PCR IgM IgG
Infeccién sérica urinaria
Aguda Positiva Positiva Positiva Ausente
o baja
Recurrente Usual Puede Usualmente Positiva
oreactivada | negativa | estar negativa en
positiva aumento




Diagnéstico durante el embarazo:

Se aconseja efectuar pruebas serolégicas en
madres que presentan sintomas similares a la
influenza durante el embarazo o después de
detectar anomalias fetales sonograficas
sugestivas de ser ocasionadas por
infecciones de CMV.

El diagnéstico de la infeccion por CMV
durante el embarazo se confirmara ante la
presencia de IgG especificas positivas que
van en aumento o que aparecen durante el
embarazoy que se manifestaban como IgG
negativas previamente o bien en anticuerpos
IgM detectados ante la presencia de baja
actividad de IgG. En casos confirmados como
infeccion primaria por CMV adquirida durante
el embarazo, los padres seran aconsejados
acerca del riesgo de transmision fetal de CMV
asi como del 20% a 25% de posibilidades de
desarrollar secuelas en el neonato si es que el
feto es infectado con el virus.

Diagnéstico prenatal:

El diagnéstico de infeccion prenatal por CMV
en el feto se establece mediante
amniocentesis (debe estudiarse por medio de
cultivo viral o PCR) la cual se efectuara al
menos 7 semanas después de la infeccion
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materna y después de 27 semanas de
gestacion; este periodo es importante ya que
toma de 5 a 7 semanas posteriores a la
infeccion fetal y la replicacion viral
subsecuente en el rindn, para que la cantidad
de virus sea excretada hacia el liquido
amniotico.

Cultivo de virus:

El cultivo del virus es la prueba confirmatoria
de eleccion, para lograrlos se recolectan
muestras en nasofaringe, faringe, cérvix,
semen. El cultivo positivo para CMV, no
distingue entre infeccion previa o infeccion
aguda.

Diagnastico por imagenes:

Posterior al diagnoéstico de CMV fetal, se
aconseja efectuar USG (Nivel Il, 1GSS)
seriados que se realizaran cada 2 a 4
semanas con la intencion de detectar
anomalias fetales por USG, para determinar
el pronostico del feto, sin embargo se
considera que la ausencia de anormalidades
visibles no garantiza un desarrollo normal en
el nifio.

Tratamiento:

Tratamiento farmacoldgico:
El tratamiento antiviral no se recomienda para

prevenir la infeccion fetal durante el



embarazo, ya que los antivirales con actividad
frente al CMV tienen efectos teratdgenos en
animales, por lo que el esquema terapéutico
queda a criterio de los especialistas en
Infectologia y obstetricia la dosis y esquema
de aplicacion.

En vista de que aun no existe tratamiento
efectivo cuando se han detectado infecciones
fetales mediantes USG o amniocentesis, o se
ha confirmado asi como que existan
sospechas de que el feto ha sido afectado, se
considerara la posibilidad de terminar el
embarazo. Sin embargo en nuestro pais la
opcion de terminar el embarazo no es
elegible, se ofrece a Ila paciente el
acompafamiento interdisciplinario de apoyo,
en este acompafiamiento intervienen el
meédico de la clinica de alto riesgo obstétrico,
psicologas, trabajadoras sociales,
Neonatdlogos, quienes apoyan el proceso de
gestacion y la resolucién del mismo.

Agentes Antivirales en el embarazo con
infeccion por CMV:
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Ganciclovir (cod. 139)
No hay informes confiables acerca de la

seguridad del tratamiento antiviral durante el
embarazo.

Ganciclovir atraviesa la placenta y por lo
tanto, en teoria, podria ser utilizado para tratar
la infeccion congénita intrautero. Cabe
mencionar que en los casos de gestantes con
CMV, en los que se ha administrado
Ganciclovir se han alcanzado concentraciones
adecuadas en liquido amnidtico y sangre fetal
y no se han observado efectos teratégenos en
el feto.

Agentes antivirales en la infecciéon congénita
por CMV:

e Ganciclovir (cod. 139)

e Valganciclovir*

e Foscarnet®

*Al momento de la realizacién de esta guia no se
cuenta con estos medicamentos en el listado basico del
IGSS.

Aciclovir: (cod. 126)

Efectos adversos: convulsiones, coma,
leucopenia, trombocitopenia, falla renal,
nauseas, vomitos, diarrea, cefalea, mareos,
artralgias, rash, letargia, confusion,
fotosensibilidad.



Clasificacion segun la FDA:  “B” segundo y
tercer trimestre, “C” en el primer trimestre.
(Dependiendo de la edad gestacional)

Contraindicaciones: en casos de
hipersensibilidad a la droga, debe tenerse
precaucion al usarse en combinacion con
agentes nefrotdxicos. Debera vigilarse con
precaucion por posible falla renal y/o hepatica
durante su administracion.

Pueden presentarse Interacciones
medicamentosas con los siguientes
medicamentos: Cidofovir, Estreptocina,

Aminoglucésidos, Bacitracina, Clofarabina,

Colistimetato, Antirretrovirales, Nitrato de
galio, Polimixina B, Tenofovir.

Ganciclovir: (cod. 139)

Efectos adversos: trombocitopenia,
neutropenia, pancitopenia, sepsis,
nefrotoxicidad,convulsiones,desprendimiento
de retina, pancreatitis, perforacion
gastrointestinal, infertilidad, depresion,
diarrea, fiebre, leucopenia, anorexia, vomitos,
anemia, neuropatia, diaforesis, infeccion
escalofrios, prurito, elevacion de la Creatinina,
elevacion de las transaminasas, flebitis.
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Clasificacion de la FDA: “C”. Puede ser
teratdbgeno en conejos y embriotdéxico en
ratones con dosis IV similares a las
terapéuticas humanas. No existen estudios
adecuados y bien controlados en humanos.

Contraindicaciones: hipersensibilidad a la
droga, hipersensibilidad a Aciclovir, presencia
de conteo de plaquetas menores a 25,000,
precaucion ante la presencia de
mielosupresion, asi como ante falla renal.

Pueden presentarse Interacciones
medicamentosas con: Cidofovir,
Estreptomicina, Aminoglucdsidos orales vy
parenterales, Bacitracina, Carboplatino,
Cisplatino, Clofarabina, Clozapina,
Colistimetato, Deferiprona, antirretrovirales,
Nitrato de galio, Imipenem, Polimixina B,
Probenecid, Tenofovir.

Medidas preventivas en mujeres
embarazadas seronegativas para reducir los

riesgos de adquirir la infeccion por CMV:
**(Journal of Pediatrics vol. 145, no 4, pp485-491, 2004)

e Asuma que los nifios menores de 3
afos, bajo el cuidado de la madre son
portadores del CMV en la orina y la
saliva.

e Lave las manos con jabon y agua
después de las siguientes actividades:
Después del cambio y manipulacién de
pafales y ropa sucia de nilos menores.



Durante la alimentacion y bafio de nifios

menores.

Al hacer limpieza de secreciones

nasales especialmente de nifios

menores.

Al tocar o manipular juguetes, biberones

(“pepes” o mamones) y cepillos de

dientes.

¢ No realice las siguientes acciones:

Compartir vasos, platos, cubiertos,

cepillos de dientes o alimentos.

Besar nifios cerca del area bucal.

Compartir toallas o piezas de ropa no

lavada.

e Dormir en la misma cama con nifos
menores.

Herpes Virus: (HSV)

La infeccion viral por Herpes Virus Simple
(HSV) es, actualmente, una de las infecciones
de transmision sexual mas comunes. Debido
a que la infeccion es frecuente durante la
edad reproductiva de la mujer, esta puede
adquirirse y transmitirse hacia el feto durante
el embarazo y al recién nacido.
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Diagnéstico:
Pruebas de laboratorio para el diagnéstico del
Virus Herpes:

Las pruebas de laboratorio que se utilizan
para confirmar la infeccién por HSV son
aquellas definidas en dos grupos basicos.

Si bien no estan ampliamente disponibles
todavia, ahora es posible la detecciéon de
antigenos de HSV especificos en células
infectadas exfoliadas por medio del ensayo
con Inmunofluorescencia y el
enzimoinmunoensayo (ELISA). En
circunstancias seleccionadas la citologia
también es util para establecer el diagndstico.
Ademas la presencia de IgM especifica para
HSV confirma la infeccion.

Tratamiento:
Tratamiento farmacoldgico:

Aciclovir (cod. 126):
Es el antiviral de eleccidn mas razonable para

el tratamiento de las infecciones genitales por
Herpes Virus, en virtud de su elevada
especificidad, su eficacia y su baja toxicidad
para la madre y, hasta donde se sabe,
también para el feto.



Las dosis sugeridas del Aciclovir son las
siguientes:
eVia Intravenosa (cod. 127): 5-30mg/kg
cada 8 hrs durante 5-10 dias. Puede
utilizarse de forma segura en las
infecciones mas severas aun durante el
embarazo.

e Via Oral (cod. 126): 200mg cinco veces
(cada tres horas) por dia o 400mg dos
veces por dia durante 7-10 dias (IGSS).

e Tratamiento Toépico*: pomada de
Aciclovir al 5% aplicada cada 3-4 hrs en
las lesiones externas de piel y genitales.
(*Actualmente no codificado en el IGSS)

Otra opcién terapéutica antiviral es el
Valaciclovir*.

Dosis recomendadas de medicamentos
antivirales indicados en infecciones por
Herpes durante el embarazo:

En el primer episodio de infeccion:

Tratamiento por episodio infeccioso:
e Aciclovir (cod. 126): via oral 200 mg.
cada tres horas diarias por 10 dias
¢ Valaciclovir*: via oral 500 mg. Cada 12
horas por 10 dias*
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Tratamiento supresivo:

e Aciclovir (cod. 126): via oral 400 mg.
Cada 8 horas, desde la semana 36
del embarazo hasta el parto.

e Valaciclovir*: via oral 250 mg. Cada 12
horas, desde la semana 36 del
embarazo hasta el parto.

En episodios recurrentes:
Tratamiento por episodio infeccioso:

e Aciclovir (cod. 126): via oral 200 mg.
Cada 3 horas o0 400 mgs. Cada 12
horas por 5 dias

e Valaciclovir*: via oral 500 mg. Cada 12
horas por 5 dias

Tratamiento supresivo:

e Aciclovir (cod. 126): via oral 400 mg.
Cada 8 horas, desde la semana 36
del embarazo hasta el parto.

e Valaciclovir*: via oral 250 mg. Cada 12
horas, desde la semana 36 del
embarazo hasta el parto.

*Al momento de realizar la guia este
medicamento no se encuentra en la lista
basica del IGSS

Tratamiento no farmacoldgico:

Resolucién del embarazo:
Si la infeccion primaria se adquiere durante el

tercer trimestre del embarazo, el



procedimiento ideal de resolucién del mismo
no esta aun bien definida, la mayoria de las
Guias proponen la operacion cesarea en
pacientes con infecciones adquiridas en las
ultimas 4 a 6 semanas del embarazo, ya que
no se ha completado la seroconversion antes
del parto por lo que pueden infectar al
neonato.

Ante la ausencia de lesiones herpéticas
genitales, puede planificarse el parto vaginal.

En pacientes con evidencia clinica de lesiones
herpéticas del tracto genital y que se
encuentran en trabajo de parto o se produce
la ruptura inesperada de las membranas
amniodticas se sugiere:

eEl parto por cesarea ya que es la
técnica que puede reducir la
infeccidon neonatal por Herpes  Virus.

elLa cesarea debera realizarse

idealmente antes de 4 a 6 horas
después de la ruptura de las
membranas.
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Recomendaciones generales en casos de
TORCH:

e Unificar entre laboratorios clinicos
del Instituto  Guatemalteco de
Seguridad Social la  calibracion
adecuada de los equipos de
laboratorio para tener titulaciones
estandarizadas.

e Se recomienda que en areas
endémicas como Guatemala
(prevalencia de 69.9%) realizar
serologias para TORCH para todas
las embarazadas.

e Se recomienda fomentar la
prevencion de las patologias que
corresponden al grupo de TORCH por
medio  de diversos métodos,
incluyendo la vacunacion con SPR
(Sarampion, Parotiditis y Rubeola ),
medidas de prevencion como la
coccion adecuada de las carnes, el
cuidado higiénico de las  aéreas
donde habiten felinos, y el uso de
proteccion durante las relaciones
sexuales entre  personas de riesgo.



e Se recomienda realizar
temprano de afeccion
Toxoplasmosis, con la
de PCR (Reaccion de
Polimerasa) en liquido
asi determinar el
adecuado con el
modificar el curso de

diagnostico
fetal, por

realizacién
Cadena de
amniodtico y

tratamiento
proposito de

la

enfermedad y sus secuelas.

Se recomienda referir a las pacientes
con diagnéstico  presuntivo y/o
confirmado de TORCH para su
atencion  especializada en clinicas
de Infectologia asi como la
realizacion de ultrasonidos prenatales.

Es conveniente hacer esfuerzos
educativos para fomentar el
seguimiento prenatal estricto por parte
de las pacientes y del  personal de
salud de los diferentes  niveles
de atencion.

En cuanto a la interpretacion de la
serologia rubedlica, se sugieren
las siguientes recomendaciones:
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Idealmente la serologia rubedlica
se debe practicar al comienzo
del embarazo.

Si la presencia de anticuerpos
es incierta, la paciente
debe ser considerada como
no inmunizada.

Si la serologia es negativa a
principios del embarazo, se
recomienda repetir una segunda
muestra haciala  18-20
semanas de embarazo.

NO hay correlacién entre el titulo
de los anticuerpos y la
proteccion de la paciente.
Cuando la titulaciéon de IgG es

estable pero elevada (>100
Ul/ml), no hay que concluir que
hay una infeccion  antigua;
mientras que cuando el titulo
de IgG es estable, pero
bajo, el riesgo de
primoinfeccion es muy
pequenfo.

El aumento de las IgG es
significativo sélo si alcanza al
menos el doble del titulo inicial.



o Un aumento de los anticuerpos

especificos del virus de la
rubeola, con o sin IgM, en una
paciente previamente

inmunizada se puede
observar una reinfeccion,
peromas frecuentemente en
el curso de una
estimulacion policlonal del
sistema inmunitario. Se
puede hablar de

reinfeccidén sélo si ademas se
cree que ha habido contagio.

La avidez de las IgG no se
puede medir si la concentracién
de las IgG es demasiado baja (<
de 25 tipos de Ul/ml).

>

£
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ANEXOS:

Anexo I:
Figura No.1 Algoritmo de referencia y
tratamiento del TORCH

ar estudios de

rutina:
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+  Glucosa
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Fuente: Guias internacionales de tratamiento. Modificado HGO,
IGSS, 2013
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Anexo Il:
Figura No. 2
Algoritmo de seguimento por
laboratoriodel TORCH:

Deteccion de anticuerpos anti rubéola IgG en sangre materna

Anticuerpo IgG
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a 1:8 infeccion igual a 1:8
previa o infeccion previa o
isoinmunizacion isoinmunizacion
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Debe repetirse el prevencion y
examen en 2 considerar
semanas vacunacion en
‘ puerperio
Si titulacién aumenta a Si titulacion
mas de 2 diluciones: continda igual:
infeccion reciente infeccion previa
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Fuente: Guias internacionales de tratamiento. Modificado

HGO, IGSS,
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Anexo llI:
Figura No. 3 Algoritmo de seguimento del

TORCH

i
£
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Fuente: Guias internacionales de tratamiento. Modificado
HGO, IGSS, 2013.
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Anexo IV:
Figura No. 4 Algoritmo de seguimiento en

caso de sospecha de infeccion (CMV,
Rubéola, Parvovirus, VZV)

2 posibilidades

> 2a muestra

Titulos
estables

Presencia de Ac a
interpretar en funcion
de los contextos
clinicos y
biodiagnosticos

Investigacion
de las IgM

Primoinfeccion
probable a Primo infeccion
confirmar con la < de 3 meses
medida de la Poco probable
avidez de la IgG
Medida de la avidez Primoinfeccién < 2
de lalgG meses: excluida
Avidez baja:
Avidez alta: Riesgo de primo
infeccion pos
concepcion
Primo infeccién evaluadas en
<3 meses funcion del
excluida tiempo de
embarazo

Fuente: Guias internacionales de tratamiento. Modificado
HGO, IGSS, 2013.
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Anexo V: AGsshs
Figura No. 5 Algoritmo de seguimiento en o
caso de contagio (CMV, Rubéola,
Parvovirus, VZV)
IgG < de 15
v Y
IgG + IgG -
Inmunidad anterior 2a muestra — 3 semanas mas tarde
v v v y
IgM - IgM - IgM + IgM +
I9G - IgG + IgG - IgG +
} ; |
No hay infeccién Primoinfeccion
Estimulacién probable
policlonal del sistema Primoinfeccion
inmunitario posible avidez
Reinfeccion (rara) o de las IgG (CMV
memoria inmune y rubeola)
Fuente: Guias internacionales de tratamiento. Modificado
HGO, IGSS, 2013.
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Anexo VI:

Figura No. 6 Manejo de infecciones TORCH

en la gestacion.

CMV IgG+ e IgM + o en aumento

PCR DNA CMV LA

i :

Indetectable Pfoo::::ioco
Buen pronostico variable
v
Eco dirigida / 3 RMN SNC fetal
semanas
Neurosono / 4 s:;riear?gs
semanas
Patoldgica: : Normal L

e Anormal leves SNC

Mal prondstico «  Anormales extra SNC

e Anormal: leves
e Anormal: Px incierto

Fuente: Guias internacionales
HGO, IGSS, 2013.

seguimiento por

muldisciplinario

Pasaa

equipo

de tratamiento.

Patoldgica:
Mal pronéstico

Modificado




Anexo VIII:
Codificacion CIE-10 (Diagnésticos)

Cédigo Descripcion Sinénimo
Infeccion anogenital

A 60 debida a Virus de Herpes Virus
Herpes

B 01 Varicela Varicela

B 02 Herpes Zoster Herpes Zoster

B 05 Sarampién Sarampién

B 06 Rubeola Rubeola
Enfermedad por Virus
dela

B 24 Inmunodeficiencia HIV
Humana (VIH), sin
otra especificaciéon

B 25 Epfermgdad d?t.)lda a Citomegalovirus
Virus Citomegalico

B 26 Parotiditis Infecciosa Parotiditis
Mononucleosis .

B 27 . Mononucleosis
Infecciosa
Infeccion debida a

B 34.3 Parvovirus, sin otra Parvovirus B-19
especificacion

B 58 Toxoplasmosis Toxoplasmosis

Sk

%
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Codificacién CIE-09 (Procedimientos)

Cédigo Descripcién Sinénimo
ExaTT? m|cr<?scop|co Frote de

91.41 | 9enitaliemenino, secrecion vaginal
Frotis bacteriano
Exarnen mlcrgscoplco Cultivo de

91.43 genital femenino, secrecion vaginal
cultivo y sensibilidad 9
Frotis Papanicolaou Citologia

795.00 | cérvix glandular exfoliativa

anormal

(Papanicolaou)




TORCH Y EMBARAZO
1- INTRODUCCION:

El acréonimo “TORCH” se entiende como la
pesquisa para entidades que de estar
presentes en el embarazo pueden ocasionar
consecuencias muy graves para el producto.
Estas enfermedades infecciosas  son:
Toxoplasmosis, Rubeola, Citomegalovirus vy
Herpes, algunos agregan a este nemotécnico
también la Sifilis asi como de otras
infecciones.

En el Hospital de Gineco-Obstetricia se tratan
con cierta frecuencia, casos positivos por lo
menos a uno de estos agentes infecciosos, en
especial positivos al IgG, los que se refieren
para su evaluacibn en la clinica de
Infectologia del Hospital de Gineco-Obstetricia
del IGSS.

Debido a la frecuencia de esta patologia se
considera oportuno aportar los criterios de
diagnostico y tratamiento resumidos en esta
Guia de Practica Clinica Basada en
Evidencia, en los casos en los cuales la
paciente es positiva a alguno de estos
microorganismos, con la finalidad de ofrecer
al producto menos posibilidades de secuelas
y complicaciones.
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Se recomienda que esta Guia de Practica
Clinica se actualice periddicamente de
acuerdo a evidencia escrita.

NO se incluye otro tipo de enfermedades
infecciosas fuera del acrénimo “TORCH”.

NO se incluyen detalles terapéuticos
relacionados a la presencia de comorbilidades
asociadas a la madre, el embarazo y el recién
nacido.

2- Objetivos
Objetivo General:

Dar a conocer los conceptos basicos acerca
de la atencién integral de la mujer
embarazada que consulta con diagnostico
relacionado a TORCH.

Objetivos Especificos:

1. Identificar tempranamente a pacientes con
TORCH positivo / activo.

2. Ofrecer una Guia practicay sencilla
acerca de los criterios diagndsticos y
terapéuticos de las mujeres
embarazadas con posibles
infecciones por TORCH.



3- Metodologia ( %

Definicion de Preguntas:
1. ¢ Como de define la patologia conocida
como TORCH?

2. ;Cual es la historia natural y como se
contraen cada una de las entidades
comprendidas en el complejo
patolégico conocido como TORCH?

3. ¢ Cual es el mejor momento para hacer
el diagnostico?

4. ; Cuales son los métodos para el
diagnodstico?

5. ,Como se puede determinar si la
enfermedad se encuentra activa o
pasiva?

6. ;Cudles son las posibles
complicaciones maternas y fetales?

7. ;Cual es el programa mas adecuado
de evaluacion y seguimiento a las
pacientes con TORCH?

8. ¢ Con que periodicidad debe realizarse
estudios especiales tales como
ultrasonidos en las pacientes con
sospecha de TORCH?
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9. /A qué edad gestacional debe iniciar el
monitoreo fetal en los casos de
TORCH positivos / activos?

10. ;Cuales son las alternativas para la
induccién de la madurez pulmonar
fetal en pacientes con TORCH?

11.;Cuales son los cuidados preparto
generales de las pacientes con
TORCH?

12.; Cual son las opciones para
resolucién del parto en las pacientes
con TORCH?

13. ; Cuales son los cuidados postparto en
los casos con posible TORCH?

14.; Cuales son las unidades médicas
mas adecuadas para el seguimiento
de las pacientes con TORCH positivo?




Estrategias de Busqueda:

Consultas electronicas a las siguientes
referencias:

www.pubmed.com,
www.bjm.com,
www.cochrane.org,
www.clinicalevidence.com
www.hinary.org

Otras  fuentes bibliograficas: revistas
internacionales, libros de texto, Guias de
Practica Clinica.

Poblacion Diana:

Pacientes beneficiarios y derechohabientes
del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social (IGSS), mujeres embarazadas que
asisten a control pre y post natal asi como
para atencién del parto, en los centros de
atencion médica del IGSS.

Usuarios:

Personal meédico especializado en
Ginecoobstetricia, Médicos Residentes de la
Maestria de Gineco-Obstetricia y de otras
especialidades, Médicos de las Unidades de
Ultrasonido y Monitoreo Fetal, Médicos de
salas de partos y otros procedimientos,
Médicos generales, personal paramédico y
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personal de salud que presta sus servicios en
el IGSS asi como en otras instituciones que
ofrecen atencion médica.

Fechas de elaboracidn, revisién y afio de
publicacién de esta guia:

Elaboracion febrero a octubre de 2012 y de enero a
mayo de 2013

Revision Junio a Julio del afio 2013

Publicacién afio 2013.
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TORCH Y EMBARAZO

4- Contenido:

Introduccion:

El sindrome TORCH hace referencia a una
serie de microorganismos patdégenos que
pueden causar infeccién intrautero o durante
el paso por el canal vaginal; con ciertos
signos clinicos comunes aunque, por lo
general, las infecciones causadas por uno u
otro germen pueden distinguirse sobre bases
clinicas. El acronimo TORCH comprende un
grupo de cuatro infecciones perinatales con
una presentaciéon similar, incluyendo rash
cutaneo y alteraciones oculares. Algunos
agregan a este nemotécnico también la Sifilis
y otras infecciones que no se incluyen en esta
Guia.

Esas cuatro infecciones son:

® Toxoplasma T
e Otros (Sifilis) o
® Rubeola, R
e Citomegalovirus (CMV)---------- C

H

Herpes simple (VHS)-------------
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Toxoplasmosis:

El toxoplasma puede encontrarse en muchos
huéspedes. Los factores de riesgo maternos
incluyen la ingestion de carne asi como otros
alimentos contaminados y la exposicion a las
heces de los gatos y otros mamiferos. La
mayoria de las infecciones maternas
primarias son asintomaticas. La
primoinfeccion materna durante el embarazo,
es la que conlleva el riesgo de infeccion al
feto. La madre que nace con toxoplasmosis
congeénita no esta en riesgo en transmitirlo al
feto.

Este parasito tiene una afinidad por el SNC y
ello implica la retina. La mayoria (80%) de los
lactantes con infeccion congénita tienen
afeccion ocular, como retinitis/coroiditis
necrotizante y luego la formacion de una
cicatriz plana pigmentada con lesiones
elevadas y blancas.

Rubeola:
La incidencia de esta enfermedad ha
disminuido notablemente desde la

introduccién de la vacuna contra la rubéola.
Sin embargo, muchas mujeres de edad




reproductiva en todo mundo permanecen en
situacion de riesgo.La enfermedad ocular es
la manifestacion mas frecuente en el
sindrome de rubéola congénita (78% de los
casos). Las enfermedades del segmento
anterior incluyen opacidades de la codrnea,
microftalmos, iridociclitis no granulomatosa
cronica, glaucoma, hipoplasia del iris,
persistencia de una capsula vascular anterior
a la cérnea, y la catarata. Enfermedades del
segmento posterior incluyen la retina bilateral,
degeneracion del pigmento con una
apariencia caracteristica de sal y pimienta. Su
evaluacion debe incluir la determinacion de
anticuerpos IgM e hisopado faringeo.

Citomegalovirus:

La infeccién congénita por CMV proviene de
la viremia transplacentaria durante Ia
primoinfeccion, la infeccién congénita durante
la reinfeccion o reactivacion es menos comun.
Quizas 1% de todos los recién nacidos son
infectados, por lo que se trata de una
infeccion congeénita muy frecuente.
Aproximadamente el 15% de estos nifios
tienen coriorretinitis, pero sélo el 10% son
sintomaticos. Un proceso bilateral de necrosis
retiniana y coroiditis granulomatosa

>

£
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secundaria suele ser vista. Por otra parte,
constituye la causa viral mas frecuente de
retraso mental y de hipoacusia neurosensorial
no hereditaria. Aproximadamente un 10 % de
los casos presentan sintomas de enfermedad
por inclusion citomegalica en el momento del
nacimiento. El prondstico de estos nifios es
malo.

Virus del Herpes Simple:

A diferencia de las otras infecciones TORCH,
la transmisiéon de VHS neonatal se produce
Intraparto, puesto que se transmite desde el
cérvix al RN. No a través de la viremia
materna. Hay un 50% de riesgo de
transmision en madres con infecciones
vaginales ya conocidas. Normalmente, el VHS
tipo 2 es el virus causante, pero existen
informes de casos de transmision perinatal del
VHS Tipo 1. VHS Congénito puede causar
una retinitis necrotizante, con grandes
exudados de color amarillo-blanco,
queratoconjuntivitis, cataratas, y la
persistencia de la capsula vascular anterior al
cristalino.



Historia Natural de la enfermedad:

Toxoplasmosis:

Es una zoonosis, de endemia mundial
causada por Toxoplasma Gondii (T. Gondii)
parasito intracelular que infecta varios tejidos
incluyendo musculo esquelético, intestino y
sistema nervioso.

Datos epidemiolégicos:
Seroprevalencia:

La seropositividad de las poblaciones para
Toxoplasma Gondii (T. Gondij) a nivel
mundial, ampliamente distribuida, se calcula
que se encuentra entre el 10% y el 25% de la
poblacion  mundial. En  especial en
Latinoamérica, la seroprevalencia ha sido
analizada por muchos investigadores en
referencia al clima, altitud, ocupacion,
ambiente urbano o rural, etnicidad y habitos
individuales.

Por ejemplo la prevalencia en Estados Unidos
es de 23%, en Brasil es hasta de 84%, en
Colombia se estima del 60%.

En Guatemala se realizé un estudio sobre la
Prevalencia de Toxoplasmosis en mujeres
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embarazadas que asisten a la maternidad del
Hospital Roosevelt; se describe una alta
prevalencia de anticuerpos IgG contra T.
Gondii encontrada en el estudio (69.9%), por
lo que se infiere que Guatemala es una region
endémica importante, favorecida por sus
condiciones de bajos recursos econémicos Yy
ubicacion tropical.

La transmision vertical del parasito T. Gondii
implica morbi mortalidad significativa en el
feto, el recién nacido y, a largo plazo, con
secuelas en nifios y adultos. La infeccion
congénita es raramente vista en madres que
adquirieron la infeccion mucho tiempo antes
de quedar embarazadas, excepto en
personas con inmunosupresion o en aquellas
en quienes la infeccion se adquiere en los 3
meses antes de la concepcidn.

La infeccion con T. Gondii se asocia con
mayor riesgo de aborto, muerte fetal y parto
prematuro, comportandose de manera inversa
el momento de la infeccion y la severidad de
la enfermedad; esto es, cuanto mas temprana
sea la infeccion en el periodo de gestacion
(primeros 6 meses), mayor sera la gravedad
de la toxoplasmosis congénita con posible
muerte fetal y aborto.



Etiopatogenia:

T. Gondii es un protozoo, de la clase coccidia,
obligadamente intracelular que tiene afinidad
por el tejido del SNC, musculos y tejidos
oculares (retina).

Se encuentra en la naturaleza en 3 formas
principales:

El ooquiste (de donde se liberan los
esporozoitos) o quiste celular que contiene y
al madurar o espurular, puede liberar a los
bradizoitos y taquizoitos.

Los ooquistes se forman en el intestino
delgado de los mamiferos de la familia de los
gatos y son excretados en la materia fecal de
estos animales en periodos que varian de 7 a
20 dias. Se dice que mas de 10 millones de
ooquistes se pueden liberar en las heces de
estos felinos en un solo dia y pueden
permanecer viables hasta 18 meses en tierras
humedas.

Los taquizoitos (del griego tachy: rapido) o
trofozoitos, requieren de un ambiente
intracelular para desarrollarse por lo que la
presencia de taquizoitos en los fluidos
humanos sugiere la presencia de infeccion
aguda o la reactivacion de una infeccion
latente.
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Los quistes contienen miles de bradizoitos
(son idénticos a los taquizoitos pero se
multiplican mas lentamente) los cuales
persisten en el organismo del hospedero en
los diferentes tejidos (tiene preferencia por
cerebro, musculo esquelético y cardiaco).

En el ambiente doméstico, el gato, es el
responsable del mantenimiento del ciclo vital
del parasito, ya que en el ocurre su
reproduccion sexual y asexual.

Historia Natural de la Toxoplasmosis:

Ciclo Natural del T. Gondii:

T. Gondii tiene como hospederos definitivos a
los felinos y como hospederos intermediarios
a todos los animales homotermos que hay en
la naturaleza, entre ellos el hombre.

Se trata de una infeccién prevenible y tratable
desde el momento del embarazo hasta el
momento de infeccidon del producto, durante
todo este periodo existe la posibilidad de
intervencidon por parte del personal en salud
para prevenir y detener esta tragica cascada
de eventos.

Posterior a la ingesta de quistes o bien
ooquistes por parte de la mujer embarazada,



el jugo gastrico destruye la pared externa de
los mismos, liberandose entonces las formas
infectantes del parasito. Los bradizoitos
invaden rapidamente el lumen intestinal en
donde se convierten en taquizoitos
desplegandose vy virtualmente invadiendo
todos los tejidos humanos.

Manifestaciones Clinicas de la Toxoplasmosis
en la madre:

La vasta mayoria de mujeres embarazadas e
infectadas con T. Gondii no experimentan
sintomas o signos importantes.

En la fase aguda de la infeccion adquirida
puede observarse un amplio espectro de
manifestaciones clinicas, la mayoria de las
cuales son inespecificas: fiebre moderada,
Mononucleosis, exantema, adenopatias,
astenia, cefalea, mialgias, hepatitis, neumonia
o encefalitis.

En las mujeres sintomaticas, la manifestacion
mas frecuente es la linfadenopatia
posterolateral del cuello. El cuadro ganglionar
puede acompafarse de sintomas generales
como astenia, fiebre, odinofagia vy
hepatomegalia.
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El parasito alcanza la placenta por via de la
corriente sanguinea durante la parasitémia
materna, invade y se multiplica dentro de las
células de la placenta y con el tiempo gana
acceso a la circulacion fetal.

En la fase cronica la toxoplasmosis adquirida
es asintomatica y se caracteriza por la
persistencia de quistes tisulares que se
ubican preferentemente en el musculo
esquelético, sistema nervioso central y el ojo.

Manifestaciones clinicas fetales de
toxoplasmosis:

Anormalidades fetales: ventriculomegalia,
hidrocefalia, calcificaciones
intraparenquimatosas, ascitis e Hidrops, asi
como aborto espontaneo. Debe enfatizarse,
sin embargo, que la presencia de hallazgos
ultrasonograficos de anormalidades fetales no
necesariamente significa infeccion con T.
Gondii.

Manifestaciones clinicas neonatales de
toxoplasmosis:

El nifo presenta un cuadro clinico de tipo
séptico agudo con fiebre, ictericia, exantema,
hepatoesplenomegalia, hiperbilirrubinemia,
anemia, trombocitopenia, coriorretinitis,
estrabismo, ceguera, calcificaciones en el



SNC (intraparenquimatosas), e hidrocefalia y
en algunos casos miocarditis 0 neumonia
intersticial.

Eventualmente, los clinicos pueden verse en
la necesidad de establecer si una madre ha
sido expuesta a la infeccion por T. Gondii
durante la gestacion cuando el recién nacido
nace con sintomas o signos que sugieran
infeccion congénita por alguno de los agentes
que comprenden el sindrome de TORCH.
Debe hacerse énfasis que la Toxoplasmosis
congénita puede presentarse en una de sus
cuatro formas -1- enfermedad neonatal, -2-
enfermedad leve o severa que se observa en
los primeros meses de vida del nifo, -3-
secuelas de infecciones recurrentes no
diagnosticadas durante la nifiez o la
adolescencia o, -4- en forma de infeccion
sub-clinica.por lo que puede decirse que el
mayor porcentaje de neonatos nacen
asintomaticos, pero en la infancia pueden
presentar epilepsia, retardo psicomotor,
dificultades para el aprendizaje y lesiones
oculares. En cuanto a la toxoplasmosis ocular
se manifiesta como coriorretinitis que
comprende lesiones focales  blancas,
usualmente unilaterales, acompafadas de
reaccion inflamatoria. Se ha visto que esta
manifestacion puede no estar presente al
nacimiento y presentarse en las primeras
semanas 0 meses de vida por lo que es
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conveniente la evaluacion oftalmolégica
frecuente en esta etapa de la vida del nifio.

Diagnéstico:

Pruebas Diagnosticas deToxoplasmosis:

El diagnéstico de la primoinfeccion cobra
importancia en las mujeres gestantes porque
sirve para definir la conducta terapéutica con
la madre y con el recién nacido.

Se identifican diferentes técnicas de
diagnostico, conocidos como  Métodos
directos y Métodos indirectos.

Métodos directos:

La primera técnica para el diagnostico de la
toxoplasmosis fue la coloracién de Sabin
Feldman, que actualmente se encuentra
restringida a pocos centros de investigacion
en el mundo.

Otra técnica de diagndstico directo es la
Reaccion de Cadena de Polimerasa (PCR):
se emplea la PCR para determinar la
presencia de ADN de T. Gondii en muestras
de fluidos y tejidos corporales. Esta prueba
que detecta el gen B1 de T. Gondii en el
liguido amnidtico, tiene una sensibilidad de
97.4 contra una especificad del 89.5%.



Pruebas Histoldgicas:

El diagnéstico definitivo es la demostracién de
taquizoitos en medula 6sea o por medio de
biopsias.

Métodos indirectos:
El diagnostico materno de toxoplasmosis,

durante el embarazo se realiza
primordialmente por medio de pruebas
serologicas.

Para los Métodos indirectos que buscan
determinar anticuerpos 1gG, IgM e IgA
generalmente se emplea la técnica de ELISA
en placas sensibilizadas con antigenos totales
o fracciones de parasitos. La sensibilidad y
especificidad de estos métodos son mayores
de 90%.

Existen pruebas de ELISA en las que se
determina la avidez de los anticuerpos
especificos tipo 1gG, con lo cual se
incrementa la especificidad del resultado.

Nota: El diagndstico definitivo no se confirma
por métodos seroldgicos indirectos. Sera de
alta sospecha clinica la mujer embarazada
con IgM o IgA positiva mas IgG que van en
aumento en el transcurso del cuadro clinico.
Diagnéstico de imagenes:
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Ultrasonido (USG):

Se recomienda el USG (nivel II, IGSS)
periddico (mensualmente si es posible) en
madres con sospecha diagnodstica de
toxoplasmosis adquirida durante el embarazo.

Entre los principales signos ultrasonograficos
sugestivos de toxoplasmosis congénita se
mencionan dilatacion unilateral o con mayor
frecuencia bilateral y simétrica de los
ventriculos, calcificaciones de los ganglios
basales, incremento del grosor de la placenta,
hepatoesplenomegalia y ascitis.

Otros métodos diagnosticos que se aplican
como parte del diagnéstico por imagenes
comprenden la TAC y RMN ante la sospecha
de encefalitis toxoplasmica asi como la
evaluacion exhaustiva del fondo de ojo para el
diagndstico de toxoplasmosis ocular y
descartar la presencia de catarata ocular
(opacidad del cristalino).

Tratamiento:

Tratamiento Farmacologico:

Espiramicina: (cod. 121)

El uso del antibidtico macrdlido
Espiramicina durante el embarazo en
mujeres que adquirieron T. Gondii en el



periodo de gestacidbn se ha reportado
como tratamiento eficaz para disminuir la
frecuencia de transmision vertical, se
indica especialmente en la infeccion
adquirida durante el primer trimestre o
durante la fase temprana del tercer
trimestre del embarazo, debe
administrarse hasta el momento del parto.
Antes de la semana 20 de gestacién, por
los peligros de teratogénesis, se preferira
el uso de Espiramicina a la dosis de 9
Millones de Unidades I/dia, (Listado
Basico IGSS: equivale a cuatro tabletas
de 500 mgs. Indicarse como dos tabletas
cada 12 horas, dividido en dos dosis
desde el momento en el cual se hace el
diagndstico.)

Pirimetamina*, Sulfadiazina* y Acido
Folinico (cod. 963):

*Al momento de realizar la presente Guia
no se dispone de estos medicamentos en
el listado basico del IGSS

Cuando se confirma la infeccion fetal
entonces la Espiramicina se combina con
Pirimetamina, antibidtico teratogénico por
lo que su utilizacion esta contraindicada
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en el 1er. trimestre del embarazo, asi
mismo puede ocasionar delecion de la
médula 6sea.

Se complementa el tratamiento con
Sulfadiazina* y Acido Folinico (cod. 963)
para reducir y prevenir los efectos
hemato-toxicos; estas combinaciones se
indicaran después de la semana 18 del
embarazo.




Esquemas de tratamiento en casos de
diagnéstico confirmado con PCR:

¥

;

4

**Esquema 1. Tratamiento ideal si se dispone
de cada uno de los medicamentos:

Sulfadiazina* + Pirimetamina*+Acido Folinico
(cod. 963)

Sulfadiazina: 50-100 mg/kg de peso/dia (3-4
gramos/dia), fraccionada en cuatro dosis al
dia.

Pirimetamina*: 1 mg/kg/dia (maximo 75 mgs.
/dia).
AcidoFolinico: 5 a 20 mg/dia.

Levadura de Cerveza*: 10 mg. /dia.

Hacer control semanal de hematologia
completa.

El tratamiento se inicia en la semana 20 y se
continua ininterrumpidamente hasta 2
semanas antes de la fecha probable del parto.
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**Esquema 2. Si no se dispone de los
medicamentos anteriores (Esquema 1)

Sulfadiazina® 500 mg + Pirimetamina* 25 mg

Sulfadiazina*: 50-100 mg/kg de peso/dia (3-4
gramos/dia), fraccionada en cuatro dosis al
dia.

3 tabletas cada 4 dias durante todo el
embarazo desde la semana 20 hasta dos
semanas antes de la fecha probable del parto.

AcidoFolinico (cod. 963): 10 a 20 mg/dia PO /
dia durante todo el embarazo.

Hacer control semanal de hematologia
completa.




**Esquema 3. Alternativa de esquema
anterior (Esquema 2)

Espiramicina (cod. 121) + Sulfadiazina* +
Pirimetamina* + Acido Folinico (cod. 963)

Sulfadiazina*: 500 mgs. PO c/ 6 horas +
Pirimetamina* 25 mgs. PO c /6 horas durante
tres semanas.

Espiramicina 3MUI c/12 (IGSS: 4 tabletas en
24 horas) horas durante una semana.

AcidoFolinico 10-20 mgs/dia durante todo el
embarazo.

Este ciclo se repite durante todo el embarazo,
desde la semana 20 hasta dos semanas
antes de la fecha probable de parto. Control
de hematologia cada semana.
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*Esquema 4. Alternativa del esquema
anterior (Esquema 3)

Espiramicina (cod. 121) + Sulfadiazina* +
Pirimetamina* + Acido Folinico (cod. 963)

Espiramicina 3 MUI ¢/12 horas (IGSS: 4
tabletas en 24 horas) durante tres semanas.

Sulfadiazina*: 500 mgs. PO c/ 6 horas +
Pirimetamina* 25 mgs. PO tres tabletas cada
semana.

AcidoFolinico10-20 mgs/dia durante todo
elembarazo.

Tratamiento continuo desde la semana 20
hasta dos semanas antes de la fecha
probable del parto.

Control de hematologia cada semana




**Esquema 5. Sugerido en caso de
intolerancia a las sulfas.

Espiramicina (cod. 121) o Clindamicina
(cod. 7) + Pirimetamina + Acido Folinico
(cod. 963).

Espiramicina 3MUI ¢/12 (IGSS: 4tabletas en
24 horas) horas durante una semana o
Clindamicina300 Mgs PO c/ 8 horas +
Pirimetamina 25 Mgs PO c / 8 horas +
Acido Folinico 10-20 mgs. PO /dia.

Durante todo el embarazo desde Ila
semana 20 hasta dos semanas antes de
la fecha probable del parto.

**Tratamientos para la toxoplasmosis durante el
embarazo. Reproduccion de una revision Cochrane,
traducida y publicada en La Biblioteca Cochrane
Plus, 2008 #2. (Modificado IGSS 2013)
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Medidas preventivas contra la
infeccion por T. Gondii en la mujer
embarazada:

e Evitar el contacto con alimentos o agua
potencialmente contaminada con heces
fecales de gatos.

e Alimentarse con carnes bien cocidas
(evitar las carnes medio crudas o
simplemente ahumadas).

e Evitar el contacto con tierra
potencialmente contaminada con heces
de gato (se aconsejan medidas de
proteccion al realizar actividades como
jardineria y otras relacionadas al tema, es
recomendable el uso de guantes) asi
como la limpieza doméstica.

e Deben desinfectarse los utensilios de
los gatos caseros, hirviéndolos en agua
por 5 minutos, y el uso de guantes
durante su manipulacion.

e Lavarse las manos debidamente
después de manipular carne cruda al igual



que los instrumentos y tableros usados en
Su preparacion.

e Evitar tocarse las areas mucosas del
cuerpo cuando se ha estado en contacto
con carne cruda ( por ejemplo: no tocarse
la boca, la nariz y los 0jos)

e Evitar el consumo de carnes
desecadas.

e Lavar debidamente las frutas vy
verduras antes de su consumo.

e Evitar la preparacion de cadaveres de
animales (guardar cuidados especiales en
profesiones como la taxidermia,
veterinaria y otras similares), como en la
remocion de su piel y su diseccion.

Rubeola:

La infeccién viral conocida como rubeola
(RV) es la primera identificada como
teratogénica, existe un alto riesgo (80%)
de desarrollar el Sindrome de Rubeola
Congénita (SRC) si la infeccion ocurre en
las primeras 12 semanas del embarazo,
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particularmente en mujeres sin proteccion
inmunoldgica especifica.

RV se encuentra Unicamente en humanos
y no se conoce algun otro ser vivo como
reservorio del mismo.

Datos epidemiolégicos:

La rubeola es una enfermedad presente
en todo el mundo y antes de Ia
inmunizacidon especifica, se observaron
brotes epidémicos cada 6-9 anos, la
epidemiologia natural de la rubeola y
particularmente los casos de infeccidn
durante el embarazo, se han modificado a
partir de la implementacién de programas
adecuados de vacunacion especifica con
la consecuente disminucion de los casos
de SRC.

Etiopatogenia:

La rubeola es un virus RNA de cadena
que pertenece a la familia de los
togavirus. Es un virus esférico, su
envoltura presenta unas proyecciones
externas y esta constituida por una doble
capa lipidica que rodea a |la
nucleocapside que protege a un RNA
monocatenario de polaridad positiva y que



probablemente, también codifique
proteinas no estructurales relacionadas
con la transcripcion viral.

Se han identificado dos genotipos del
virus, para los cuales las vacunas tienen
reaccion cruzada, proporcionando
inmunidad para ambas variedades del
virus.

Historia natural de la rubeola:

El virus es moderadamente contagioso
especialmente en clima invernal y al inicio
de la primavera.

Se trata de una enfermedad infecciosa
transmitida a través del sistema
respiratorio con un periodo de incubacién
de 2 semanas, la viremia ocurre 5 a 7 dias
después del contacto y durante esta fase
es posible la infeccion transplacentaria
mediante el torrente sanguineo.

La replicacion del virus es citoplasmatica y
madura mediante la liberacién de viriones
a través de vesiculas, por gemacion de
una zona de la membrana citoplasmatica.
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La infeccién adquirida de forma natural
induce la produccion de IgG e IgM; la IgM
desaparece a las pocas semanas,
mientras que la 1gG proporciona una
inmunidad duradera. La reinfeccion, que
suele ser asintomatica, puede detectarse
serolégicamente mediante la
demostracion de un importante aumento
en el titulo de anticuerpos, principalmente
IgG, aunque puede detectarse IgM en
algunos casos, pero de forma pasajeray a
titulos bajos.

Manifestaciones clinicas:

Examen Clinico:

La infeccion por rubeola en embarazadas
tiene un aspecto similar a la infeccion en
mujeres adultas no embarazadas aunque
con posibles secuelas por lo que el
enfoque clinico es muy diferente. Es mas
probable que esta enfermedad cause
dafo fetal si la infeccion materna ocurre
durante las primeras 16 semanas de
embarazo. Algunas infecciones maternas,
en especial durante el primer trimestre de
gestacion, pueden causar la pérdida del
feto o malformaciones fetales.



Entre los signos y sintomas puede
encontrarse una erupciéon maculo-papular
generalizada (rash) de inicio agudo y de
naturaleza transitoria que progresa desde
el cuerpo hacia los pies de la paciente,
temperatura corporal mayor de 37.2
grados, linfedenopatias, malestar,
artralgias y dolor generalizado tipicos de
infeccién viral, con afeccion del sistema
nervioso central y compromiso
respiratorio. La patologia es generalmente
benigna pero si se han descrito en la
literatura, complicaciones tales como
encefalitis con alta mortalidad,
trombocitopenia con  manifestaciones
hemorragicas, neuritis, conjuntivitis y
orquitis.

Sindrome de Rubéola Congénita (SRC):
El impacto global de la SRC se estima en
100,000 infantes nacidos con infeccion
intrauterina sintomatica. Sin embargo, los
efectos de los esfuerzos mundiales para
el control de la rubeola, han comenzado a
rendir beneficios, pero se describe que en
muchos paises persiste como infeccion
endémica.
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Manifestaciones fetales del SRC:

La infeccidon previa al embarazo no
significa ningun riesgo hacia el feto, pero
cuando la rubeola sucede en el primer
trimestre del mismo, el virus de la rubeola
atraviesa la barrera placentaria
ocasionando una infeccion persistente y
generalizada en el feto en un porcentaje
cercano al 80%.

Los defectos congénitos sucederan en el
85% de los casos de mujeres
embarazadas infectadas en el primer
trimestre de embarazo, con multiples
defectos especialmente en aquellos
infectados en las primeras 8 semanas.
Después de las 12 semanas, los riesgos
para el feto declinan rapidamente,
apareciendo unicamente algunos casos
de sordera (reportados en las 17-18
semanas de gestacion).

Otra de las complicaciones puede ser la
restriccion del crecimiento fetal, asi como
fallas en la diferenciacion celular normal
durante la embriogénesis, puesto que la
disminucion de la replicacion celular



1a

puede ser un efecto directo de la infeccién
por rubeola.

El aborto espontaneo puede suceder en el
20% de los casos cuando la infeccion
aparece en las primeras 8 semanas de
gestacion.

Manifestaciones clinicas neonatales del
SRC:

Como se ha expuesto, las consecuencias
de la infeccion después de 12 semanas
de embarazo son menos severas, las
lesiones clasicas son cataratas oculares,
defectos sensoriales y sordera.

Las lesiones pueden dividirse como
defectos estructurales y permanentes,
anomalias trascendentes encontradas en
recién nacidos y lesiones no establecidas
o establecidas tardiamente.

A continuacion se describen los criterios
clinicos descritos en neonatos:
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Signos clinicos de Rubéola neonatal:

Signos frecuentes
(Critérios mayores A)

Pocofrecuentes o raros
(Critérios menores B)

Catarata y/o glaucoma
congeénito

Purpura

Enfermedad cardiaca
congénita : lo mas comun
es:
o Persistencia del
ductus arterioso, o
o Estenosis periférica
de la arteria pulmonar

Esplenomegalia

Sordera o perdida de la
audicién

Ictericia

Retinopatia pigmentaria

Microcefalia, retardo
mental,
meningoencefalitis.
Enfermedad dsea
radiolucente

En 1997 el CDC*

publicé los criterios

unificados para definir con mayor claridad
los casos comprendidos en el SRC que

se encuentran
categorias:

en las

siguientes

e Caso de SRC: nifios que presentan
uno o mas de los siguientes sintomas
0 signos clinicos:
o Cataratas/congénitas,

glaucoma, enfermedad

cardiaca congénita (Mas

frecuente: persistencia

del ductus arterioso
o0 estenosis pulmonar




periférica) sordera,
retinopatia pigmentosa.
o Purpura,

hepatoesplenomegalia,
ictericia, microcefalia,
restriccion del crecimiento,
meningoencefalitis,
enfermedad ésea radiolucente.

e (Caso sospechado: caso clinico con
algunos datos clinicos pero que no
satisface  criterios  para  caso
probable.

e Caso probable: un caso no
confirmado por laboratorio, y que
muestra 2 criterios mayores, 0 uno
mayor y uno menor (descritos
anteriormente en los numerales 1. Y
2).

e Caso confirmado: con evidencias
clinicas, que se confirma con pruebas
de laboratorio.

e Solo infeccidn: pruebas de laboratorio
positiva para infeccibn pero sin
signos o sintomas clinicos de
SRC.(*Center for Disease Control and Prevention)

Diagnéstico:

Diagnéstico en la mujer embarazada con
sospecha de rubeola o que ha tenido
contacto con pacientes que padecen
rubeola:
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Resulta esencial el diagnostico
confirmatorio de rubeola en mujeres
embarazadas en las primeras 16 semanas
de embarazo mediante pruebas séricas
de IgG e IgM. Estas pruebas deben
efectuarse aun con antecedentes de
vacunacion ya que existen posibles fallas
en la misma.

En pacientes embarazadas con historia
de rash, debe investigarse acerca de la
fecha de ultima menstruacion, fecha de
inicio del rash y de otros sintomas como
artropatia, antecedentes de vacunacion
(especificamente SRP), y analisis de
anticuerpos realizados con anterioridad.
Una prueba positiva de rubeola IgM y una
prueba IgG es fuertemente sugestiva de
rubeola, pero debe confirmarse mediante
una segunda muestra tomada de 5 a 10
dias mas tarde para detectar niveles de
IgM y elevaciones en la concentracion de
IgG. Se deben realizar pruebas
confirmatorias en mujeres que han sido
expuestas de forma cercana a casos
sospechosos de la infeccion en el
ambiente del hogar o el trabajo; en estos
casos también se indicaran pruebas
serologicas de IgG e IgM, asimismo se
deben investigar los antecedentes
Gineco-obstétricos y de vacunacion.



Si el diagnéstico se confirma mediante
pruebas de laboratorio en las primeras 12
semanas del embarazo, se advertira a la
paciente acerca de la posibilidad del
aparecimiento de defectos congénitos a
consecuencia de la infeccién.

Pruebas de laboratorio para diagndstico
de rubeola:

El diagndstico clinico no siempre es facil
basandose en las caracteristicas del rash
cutaneo, por lo que las sospechas deben
confirmarse  mediante  pruebas de
laboratorio.

Analisis seroldgicos basados
principalmente en Ila busqueda de
anticuerpos especificos, particularmente
IgG e IgM:

El Test estandarizado de inhibicién de la
hemaglutinacion fue un método muy
comun de diagndstico pero ahora ha sido
reemplazado por pruebas mas sensibles
tales como los test de inmunoensayo,
pruebas de aglutinacion de latex vy
pruebas de Inmunofluorescencia.
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Los anticuerpos IgM:

Se detectan durante las primeras dos
semanas, alcanzando su pico al final de la
segunda semana después que aparece el
exantema y disminuyen a niveles no
detectables en dos a tres meses; por lo
tanto su presencia es indicativa de
infeccion reciente.

Los anticuerpos IgG:

Aparecen casi al mismo tiempo, también
su titulo aumenta rapidamente en las
primeras dos semanas pero se mantienen
presentes casi indefinidamente.

Diagnéstico de imagenes:
Marcadores ultrasonograficosfetales de
Rubéola

Los sitios mas comunes donde se
produce destruccién celular y que pueden
ser diagnosticados con ultrasonido son la
placenta, el higado, miocardio, cerebro,
canal medular, los ojos y el sistema
musculo esquelético. Las placentas
afectadas muestran necrosis, pequenas
trombosis venosas y pueden encontrarse
calcificaciones en el higado, pancreas y
epiplon.



Tratamiento:
Debido a que los neonatos con SRC

pueden excretar altas concentraciones del
RV, ellos deben recibir cuidados médicos,
idealmente bajo aislamiento para evitar la
propagacion de la infeccién.

Para la rubéola congénita no hay
tratamiento especifico y sélo se dispone
de medidas sintomaticas de sostén, sin
embargo toda la gama de posibilidades en
cuanto a las complicaciones descritas en
esta Guia requeriran atencion
multidisciplinaria, asi como seguimiento a
largo plazo pues se ha descrito que
algunas anormalidades podrian aparecer
en la primera década como se ha
reportado en Australia y en USA.

Vacunacion contra la rubeola:

La infeccion por el virus de la rubeola asi
como la rubeola congénita podran
erradicarse mediante la aplicacion de
programas efectivos de vacunacién
nacional.

La vacuna contra la rubeola contiene virus
atenuado, actualmente se administra en
combinacién con la vacuna contra el

87



88

sarampion (SR) asi como en asociacion
con la vacuna contra las paperas (SPR).

La vacuna contra la Rubeola puede
conferir inmunidad en 98% de los casos
por largo tiempo (10 - 20 afios).

Vacunacion de la rubéola durante la
gestacioén y el puerperio:

No debe administrarse en mujeres con
embarazos menores a tres meses,
aunque no se ha descrito Rubéola
congénita en los casos accidentales en
los que se ha administrado la vacuna en
mencion.

La vacunacion de la rubeola (triple virica,
SPR) esta contraindicada durante la
gestaciéon y después de su administracion
se debe recomendar evitar los embarazos
durante al menos 3 meses.

Se ha de recomendar administrar la
vacuna a todas las pacientes susceptibles
en el puerperio. La lactancia materna no
contraindica la vacunacion.



Citomegalovirus (CMV):
La infeccion por CMV, fue descrita

inicialmente como una infeccion parasitaria
ocasionada por protozoos debido a la imagen
histolégica de inclusiones intranucleares, pero
en la actualidad se sabe que se trata de una
infeccion viral, por un virus de la familia
Herpes Viridae. Se reconoce que la infeccidon
primaria por CMV es la causa mas frecuente
de sordera no hereditaria y es un antecedente
importante en pacientes con dafio neurolégico
de la infancia.

Datos epidemiolégicos:
El CMV debe reconocerse como infeccion

viralhumana de especial trascendencia ya que
el mencionado virus se ha adaptado para
sobrevivir en huésped humano pudiendo
infectarlo en sentido horizontal y vertical.

Se indica que del 40% al 60% de mujeres
embarazadas son susceptibles a CMV durante
la concepcion, de ellas, entre 1% al 4% seran
infectadas durante el embarazo y en promedio
entre el 0.2% al 2%, transmitiran el virus al
feto, el promedio mas bajo de transmision
(35%), ocurre cuando la infeccion sucede en
el primer trimestre del embarazo y conforme el
embarazo progresa el promedio de infeccion
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aumenta (73%).

En pacientes en condiciones de pobreza socio
econdmica, la mayoria de nifios han
experimentado infecciones primarias por CMV,
por lo que las posibilidades de transmitirse a
mujeres embarazadas es muy alta.

En los paises desarrollados se considera que
CMV es la infeccibn congénita, con una
prevalencia que oscila entre el 0.3 y el 2.4%
de los recién nacidos, las tasas son mas altas
en Estados Unidos y menores en Europa,
donde se situan entre el 0.3% y el 0.6% de los
recién nacidos.

Debido a su alta prevalencia, el CMV
congénito es una de las causas mas
frecuentes de retraso psicomotor y sordera
neurosensorial de origen infeccioso.

Etiopatogenia:

El Citomegalovirus pertenece a la subfamilia

beta de los Herpes Viridae, y comparte con el

resto de los virus de esta familia la
caracteristica de  producir infecciones
persistentes una vez que ingresa al
organismo. También es conocido como
herpesvirus humano tipo 5. Posee una cadena
lineal de doble ADN. Desde el punto de vista



estructural esta conformado por una capsula
icosaédrica.

Historia natural de la enfermedad por CMV:
Vias de transmision:

La infeccidon congénita sucede a consecuencia
de la transmisién transplacentaria de CMV. La
transmision hacia el feto puede suceder a
consecuencia de infeccibn primaria o
secundaria de la madre.

¢ Infeccion Intrauterina:

Es aquella que sucede a consecuencia
de la viremia materna y la subsecuente
infeccion placentaria, aunque no se ha
probado claramente, se asume que la
transmision intrauterina puede ocurrir
en cualquier momento durante el
embarazo (primoinfeccion, reinfeccion o
reactivacion). Hay otras rutas
disponibles para la transmision como el
semen o la reactivacion del CMV que
ya esta presente en el endometrio.

La infeccion intrauterina de CMV ocurre
en la tercera parte de mujeres
embarazadas, pero aun se desconoce
con exactitud las razones por las cuales
en la mayoria de ellas no se traslada la
infeccion al feto.
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Infeccion Perinatal:

Se puede adquirir a consecuencia de
dos formas: cuando el nifio entra en
contacto con las secreciones genitales
o por medio de la lactancia materna, de
hecho, se considera que la leche
materna puede concentrar gran
cantidad de CMV especialmente el
calostro.

Una vez ingerido, el CMV accesa al
neonato infectando sus glandulas
salivales. Esta forma de infeccion es
mas comun que la infeccion congénita.

Infeccion Postnatal:

Ante la ausencia de sintomas clinicos
asociados con CMV postnatal se hace
imposible asegurar con certeza en
cuanto a las rutas de transmision, sin
embargo  existe evidencia para
asegurar que la trasmision por medio
de la saliva es la forma mas segura de
adquirir la infeccion.

Puede decirse que el virus ingresa por
otros de los fluidos corporales (orina,
saliva, lagrimas) el contacto sexual o
por medio de Ila transfusion de
hemoderivados.



Cuando infecta a las células del huésped, el
virus se replica formando cuerpos de inclusion

intranucleares e intraplasmaticos
denominados cuerpos de inclusion
citomegalica. Los tejidos que se infectan con
mayor frecuencia son el cerebro, los

pulmones, el higado, los rifiones, el aparato
digestivo y las glandulas salivales.

El ciclo de replicacién viral del CMV se divide
en tres etapas:

¢ Inmediata precoz:
Ocurre en las primeras cuatro primeras
horas posteriores a la infeccidon, cuando
se sintetizan las proteinas virales que
tomaran el control de la célula.

e Precoz:
Ocurre después de la fase anterior, se
sintetizan proteinas para la replicaciéon
del ADN y proteinas estructurales.

e Tardia:
Ocurre 24 horas posteriores a la
infeccién, se sintetizan proteinas
relacionadas con el ensamblaje de la
envoltura viral.
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Manifestaciones clinicas:

Examen clinico:

Manifestaciones maternas:

La mayoria de las infecciones agudas por
CMV en mujeres son asintomaticas. Sin
embargo, la infeccion sintomatica tipica se
presenta con malestar generalizado, fiebre,
lasitud, linfadenopatia y faringitis (semejante
al sindrome causado por el Epstein-Barr
virus).

Las complicaciones graves, incluyen hepatitis,
neumonitis intersticial y meningoencefalitis asi
como sindrome de Guillian-Barré.

En los pacientes con HIV positivo, puede
observarse neumonitis, retinitis, encefalopatia
y Ulceras gastrointestinales.

Manifestaciones fetales:

Puede presentarse holoprosencefalia (HPE)
que consiste en una anomalia rara del
desarrollo cerebral, causada por la falta de
desarrollo del prosencéfalo y frecuentemente
acompanada de anomalias en la linea media,
tales como ciclopia, etmocefalia, cebocefalia y
agenesia premaxilar. En la cebocefalia, hay
hipotelorismo ocular y la formaciéon de una
sola fosa nasal; puede desarrollarse asimetria
de las orbitas, y hendiduras en la linea media.
La presentacion clinica y anatomica puede



variar; al formarse orejas de implantacion
baja, labio leporino y/o paladar hendido.
Aproximadamente el 75% de los casos
genéticamente anormales de HPE se asocian
con trisomia 13.

Manifestaciones neonatales

(Infeccion intrauterina):

La mayoria de pacientes al nacer son
asintomaticos; sin embargo pueden
observarse hallazgos clinicos tales como
hepatoesplenomegalia, purpura, ictericia,
coriorretinitis, petequias, trombocitopenia,
microcefalia, calcificaciones peri ventriculares,
hernia inguinal, retraso psicomotor,
hipoacusia, anemia hemolitica, hepatitis,
atrofia 6ptica, microftalmia, convulsiones,
atrofia cerebral y cerebelosa, neumonitis
intersticial, anormalidades dentales, letargo,
hipotonia asi como hiperbilirrubinemia.

Diagnostico:
Pruebas de laboratorio para diagnostico de
CMV:

Mediciones de IgG e IgM:

Tanto los hallazgos relacionados a las IgG
como IgM en CMV, se producen en los
primeros dias después de la infeccion.
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La IgM especifica para CMV permanece
elevada durante varios meses, se presenta en
el 80% de los casos. La IgG, persiste toda la
vida, confirma infeccidbn previa pero no
excluye la infeccion reactivada.

Tipo de PCR PCR IgM 19G
Infeccién sérica urinaria
Aguda Positiva Positiva | Positiva Ausente
o baja
Recurrente Usual Puede Usualmente | Positiva
oreactivada | negativa estar negativa en
positiva aumento

Diagndstico durante el embarazo:
Se aconseja efectuar pruebas serologicas en

madres que presentan sintomas similares a la
influenza durante el embarazo o después de
detectar anomalias fetales sonograficas
sugestivas de ser ocasionadas por infecciones
de CMV. EI diagnéstico de la infeccion por
CMV durante el embarazo se confirmara ante
la presencia de IgG especificas positivas que
van en aumento o que aparecen durante el
embarazo y que se manifestaban como 1gG
negativas previamente o bien en anticuerpos
IgM detectados ante la presencia de baja
actividad de 1gG. En casos confirmados como
infeccion primaria por CMV adquirida durante
el embarazo, los padres seran aconsejados
acerca del riesgo de transmision fetal de CMV
asi como del 20% a 25% de posibilidades de
desarrollar secuelas en el neonato si es que el
feto es infectado con el virus.



Diagndstico prenatal:

El diagnéstico de infeccion prenatal por CMV
en el feto se establece mediante
amniocentesis (debe estudiarse por medio de
cultivo viral o PCR) la cual se efectuara al
menos 7 semanas después de la infeccion
materna y después de 27 semanas de
gestacion; este periodo es importante ya que
toma de 5 a 7 semanas posteriores a la
infeccion fetal y la replicacion viral
subsecuente en el rifidn, para que la cantidad
de virus sea excretada hacia el liquido
amniadtico.

Cultivo de virus:
El cultivo del virus es la prueba confirmatoria

de eleccién, para lograrlo se recolectan
muestras en nasofaringe, faringe, cérvix,
semen. El cultivo positivo para CMV, no
distingue entre infeccion previa o infeccion
aguda.

Diagnéstico por imagenes:

Posterior al diagnéstico de CMV fetal, se
aconseja efectuar USG (Nivel Il, 1GSS)
seriados que se realizaran cada 2 a 4
semanas con la intencion de detectar
anomalias fetales por USG, para determinar
el prondstico del feto, sin embargo se
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considera que la ausencia de anormalidades
visibles no garantiza un desarrollo normal en
el nifo.

Tratamiento:

Tratamiento farmacoldgico:
El tratamiento antiviral no se recomienda para

prevenir la infeccion fetal durante el
embarazo, ya que los antivirales con actividad
frente al CMV tienen efectos teratdogenos en
animales, por lo que el esquema terapéutico
queda a criterio de los especialistas en
Infectologia y obstetricia la dosis y esquema
de aplicacion.

En vista de que aun no existe tratamiento
efectivo cuando se han detectado infecciones
fetales mediantes USG o amniocentesis, o se
ha confirmado asi como que existan
sospechas de que el feto ha sido afectado, se
considerara la posibilidad de terminar el
embarazo. Sin embargo en nuestro pais la
opcion de terminar el embarazo no es
elegible, se ofrece a Ila paciente el
acompafamiento interdisciplinario de apoyo,
en este acompanamiento intervienen el
meédico de la clinica de alto riesgo obstétrico,
psicologos, trabajadores sociales,
neonatoldgos, quienes apoyan el proceso de
gestacion y la resolucidon del mismo.



Agentes Antivirales en el embarazo con
infeccion por CMV:

Ganciclovir (cod. 139)
No hay informes confiables acerca de la

seguridad del tratamiento antiviral durante el
embarazo.
Ganciclovir atraviesa la placenta y por lo tanto,
en teoria, podria ser utilizado para tratar la
infeccion congénita intrautero.Cabe mencionar
que en los casos de gestantes con CMV, en
los que se ha administrado Ganciclovir se han
alcanzado concentraciones adecuadas en
liquido amnidtico y sangre fetal y no se han
observado efectos teratogenos en el feto.

Agentes antivirales en la infeccion congénita
por CMV:

e Ganciclovir (cod. 139)
¢ Valganciclovir*
e Foscarnet®

*Al momento de la realizacion de esta guia no
se cuenta con estos medicamentos en el
listado basico del IGSS.
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Los agentes antivirales actualmente
disponibles para el tratamiento de las
infecciones por CMV son los siguientes:
Aciclovir, Ganciclovir y el Valganciclovir y sus
profarmacos, el Foscarnet y el Cidofovir. Debe
mencionarse que ninguno de estos agentes
ha sido debidamente aprobado para el
tratamiento especifico o la prevenciéon de las
infecciones por CMV durante el embarazo, por
organismos de prestigio tales como la “Food
and Drug Administration” (FDA) de Estados
Unidos.

Aciclovir: (cod. 126)

Efectos adversos: convulsiones, coma,
leucopenia, trombocitopenia, falla renal,
nauseas, vomitos, diarrea, cefalea, mareos,
artralgias, rash, letargia, confusion,
fotosensibilidad.

Clasificacion segun la FDA:  “B” segundo y
tercer trimestre, “C” en el primer trimestre.
(dependiendo de la edad gestacional)

Contraindicaciones: en casos de
hipersensibilidad a la droga, debe tenerse
precaucion al usarse en combinacion con
agentes nefrotoxicos. Debera vigilarse con
precaucion por posible falla renal y/o hepatica
durante su administracion.



Pueden presentarse Interacciones
medicamentosas con los siguientes
medicamentos: Cidofovir, Estreptocina,
Aminoglucésidos, Bacitracina, Clofarabina,
Colistimetato, Antirretrovirales, Nitrato de
galio, Polimixina B, Tenofovir.

Ganciclovir: (cod. 139)

Efectos adversos: trombocitopenia,
neutropenia, pancitopenia, sepsis,
nefrotoxicidad, convulsiones, desprendimiento
de retina, pancreatitis, perforacion

gastrointestinal, infertilidad, depresion, diarrea,
fiebre, leucopenia, anorexia, vomitos, anemia,
neuropatia, diaforesis, infeccion, escalofrios,
prurito, elevacion de la creatinina, elevacion
de las transaminasas, flebitis.

Clasificacion de la FDA: “C”. Puede ser
teratdbgeno en conejos y embriotdxico en
ratones con dosis IV similares a las
terapéuticas humanas. No existen estudios
adecuados y bien controlados en humanos.

Contraindicaciones: hipersensibilidad a la
droga, hipersensibilidad a Aciclovir, presencia
de conteo de plaquetas menores a 25,000,
precaucion ante la presencia de
mielosupresion, asi como ante falla renal.
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Pueden presentarse Interacciones

medicamentosas con: Cidofovir,
Estreptomicina, Aminoglucésidos orales vy
parenterales, Bacitracina, Carboplatino,
Cisplatino, Clofarabina, Clozapina,

Colistimetato, Deferiprona, antirretrovirales,
Nitrato de galio, Imipenem, Polimixina B,
Probenecid, Tenofovir.

Foscarnet®:

Efectos adversos: pancreatitis, falla renal,
anemia, granulocitopenia, leucopenia,
mielosupresion, trombocitopenia,
broncoespasmo, convulsiones, ulceras

genitales, fiebre, nausea, diarrea, anemia,
falla renal, vomitos, cefalea, astenia,
hipocalcemia, hipofosfatemia, hiperfosfatemia,
hipomagnesemia, hipokalemia, nefrotoxicidad.
Clasificacion de la FDA: “C”.

Contraindicaciones: hipersensibilidad a la
droga, precaucion en: falla renal, epilepsia,
cardiopatia, anormalidades electroliticas,
mielosupresion, y ante el uso de agentes
nefrotdxicos.

Pueden presentarse Interacciones
medicamentosas con: Cidofovir,
Estreptomicina, Aminoglucosidos, Bacitracina,
Carboplatino, Cisplatino, Clofarabina,
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Colistimetato, antirretrovirales, Nitrato de galio,
Polimixina B, Tenofovir.

Medidas preventivas en mujeres embarazadas
seronegativas para reducir los riesgos de

adquirir la infeccion por CMV:
** (Journal of Pediatrics vol. 145, no 4, pp485-491, 2004)

e Asuma que los nifios menores de 3
afnos, bajo el cuidado de la madre son
portadores del CMV en la orina y la
saliva.

e Lave las manos con jabén y agua

después de las siguientes actividades:

o Después del cambio y

manipulacion de pafales y ropa

sucia de nifos menores. Durante

la alimentacién y bafio de nifos
menores.

o Al hacer limpieza de secreciones
nasales especialmente de nifos
menores.

o Al tocar o manipular juguetes,

biberones (“‘pepes” o mamones)
y cepillos de dientes.
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¢ No realice las siguientes acciones:

o Compartir vasos, platos,
cubiertos, cepillos de dientes o
alimentos.

o Besar nifos cerca del area bucal.

o Compartir toallas o piezas de
ropa no lavada.

o Dormir en la misma cama con
ninos menores.

Herpes Virus: (HSV)
La infeccion viral por Herpes Virus Simple

(HSV) es, actualmente, una de las infecciones
de transmision sexual mas comunes. Debido a
que la infeccién es frecuente durante la edad
reproductiva de la mujer, esta puede
adquirirse y transmitirse hacia el feto durante
el embarazo y al recién nacido.

Datos epidemiolégicos:

En afos recientes, el virus herpes genital se
ha identificado como infeccién de transmision
sexual frecuente, el HSV 2 se ha
incrementado considerablemente desde 1970,
considerandose que uno de cada cinco
adultos se encuentra infectado.

La seroprevalencia entre los pacientes con
ITS varia entre el 17% y el 40% (6% entre la
poblacion general y 14% entre las mujeres
embarazadas).



Factores sociales como edad y sexo son
importantes por su riesgo asi como etnicidad,
pobreza, consumo de cocaina, inicio temprano
de actividad sexual, conducta sexual vy
vaginosis bacterianas.

El riesgo de infeccion por HSV genital durante
el embarazo se asocia con aborto
espontaneo, retardo del crecimiento
intrauterino, variaciones en el patréon del
trabajo de parto asi como infeccién congénita
y neonatal.

El riesgo de infeccién neonatal varia entre el
30% al 50% entre las pacientes que se
infectan al final del embarazo (ultimo trimestre)
en quienes el riesgo de infecciéon se encuentra
en 1%.

Cerca del 85% de los casos de infeccidon
perinatal sucede en el periodo del parto en
comparaciéon con los casos adquiridos durante
el embarazo los cuales son mucho menos
comunes.

Etiopatogenia:

El Herpes Virus tipico consiste de un “core” o
centro que contiene el ADN, con
capside icosaédrica. Posee tegumentoy

105



106

membrana dispuesta como envoltura en las
cuales se sumergen las glicoproteinas de la
superficie. Pertenece a la familia de los
Herpes Viridae.

Las infecciones por Virus Herpes se designan
como Herpes virus | (HSV I) que predomina en
lesiones orofaciales y se localiza clasicamente
en los ganglios de la cadena del trigémino y
Herpes virus Il (HSV Il) que afecta
mayormente las cadenas ganglionares
lumbosacras, sin embargo ambos virus
pueden encontrarse tanto en las regiones
orofaciales como las genitales.

La infeccién primaria sucede cuando una
persona susceptible se expone al virus
Herpes.

Las infecciones no primarias suceden cuando
una persona con anticuerpos para uno de los
dos tipos de virus, adquiere una infeccion con
la variedad opuesta del virus.

Las infecciones recurrentes ocurren en
personas con anticuerpos preexistentes contra
el virus del mismo tipo.



Ambos tipos de virus pueden transmitirse a los
recién nacidos y pueden ocasionar lesiones
cutaneas, meningoencefalitis, infecciones
diseminadas y anomalias fetales.

Historia natural de la infeccién por HSV:

La infeccion primaria consiste en infecciones
genitales que se presentan frecuentemente
con lesiones en la vulva, vagina o ceérvix
uterino. Estos hallazgos pueden encontrarse
ente el 2° y 14° dias después de la exposicion
al Herpes Virus. En esta etapa puede
observarse secrecion vaginal, molestias
inespecificas, disuria y dolor genital tipo
lancinante. Las vesiculas cutaneas se
rompen, lo que da lugar a ulceras poco
profundas y dolorosas.

El virus se disemina por contacto directo de
cualquier parte del cuerpo a cualquier sitio del
contacto susceptible.

La transmision del virus al feto depende de
varios factores: entre otros, la cantidad de
virus que entra en contacto con el neonato, y
la capacidad inmunoldgica del receptor capaz
de neutralizar el virus.
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El riesgo de infeccion neonatal de una madre
con vulvo-vaginitis herpética primaria es del
30 al 50%, vy el riesgo de infeccion neonatal al
momento del parto es de 4 a 8%.

Infeccion congénita y neonatal:
Es necesario distinguir entre una infeccion

congénita y una infeccion neonatal por HSV,
de hecho la infeccién en el recién nacido
puede ser adquirida durante el embarazo, en
el periodo del parto o post natal. La madre es
la fuente de infeccibn mas comun en las
primeras dos vias de infeccion.

La infeccidén congénita es bastante rara, como
consecuencia de una infeccion in utero.

Si el embarazo se resuelve por via vaginal hay
posibilidades de contagio fetal como
primoinfeccion en un 50% asi como un 5% si
es recidiva. Si el embarazo se resuelve por
medio de cesarea la tasa de riesgo de
infeccion fetal es del 6%.

Clinicamente, la forma congénita en el primer
trimestre es causa frecuente de abortos,
mientras que si se presenta en los periodos
mas avanzados del embarazo entonces
existen posibilidades de prematuridad vy
secuelas anatomicas graves en el producto
tales como: microcefalia, microftalmia,



lesiones cutaneas y otras menos frecuentes.
La enfermedad neonatal puede ser leve y
localizada (5-15%) o limitarse al sistema
nervioso central. Pueden predominar los
signos neurologicos consistentes en
convulsiones, letargo, mala alimentacion,
irritabilidad, vémitos, mal control de la
temperatura o coma.

El compromiso de multiples 6rganos es
habitual en infeccién diseminada, con necrosis
hepatica y suprarrenal. La meningoencefalitis
puede ser rapida y devastadora.

El 50% o mas de los lactantes en quienes se
reconocen una infeccion neonatal pueden
morir en general en un lapso de 6-10 dias. De
los que sobreviven mas del 50% puede tener
secuelas oculares o] neuroldgicas
permanentes.

Incluso los neonatos que sobreviven a
lesiones superficiales, tienen la posibilidad del
40-50% de padecer estas secuelas.

La variedad viral conocida como HSV-2,
determina lesiones mas destructivas e implica
una mayor probabilidad de desarrollar
secuelas neurolégicas permanentes, incluso
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en lactantes que sobreviven con quimioterapia
antiviral.

Diagnéstico:

Pruebas de laboratorio para el diagnéstico del
Virus Herpes:
Las pruebas de laboratorio que se utilizan

para confirmar la infeccion por HSV son
aquellas definidas en dos grupos basicos.

Si bien no estan ampliamente disponibles
todavia, ahora es posible la deteccion de
antigenos de HSV especificos en células
infectadas exfoliadas por medio del ensayo
con Inmunofluorescencia y el
enzimoinmunoensayo (ELISA). En
circunstancias seleccionadas la citologia
también es util para establecer el diagndstico.
Ademas la presencia de IgM especifica para
HSV confirma la infeccidn.

Tratamiento:
Tratamiento farmacoldgico:

Aciclovir (cod. 126):
Es el antiviral de eleccion mas razonable para

el tratamiento de las infecciones genitales por
Herpes Virus, en virtud de su elevada
especificidad, su eficacia y su baja toxicidad
para la madre y, hasta donde se sabe,
también para el feto.



Las dosis sugeridas del Aciclovir son los
siguientes:

e Via Intravenosa (cod. 127): 5-30mg/kg
cada 8 hrs durante 5-10 dias. Puede
utilizarse de forma segura en las
infecciones mas severas aun durante el
embarazo.

e Via Oral (cod. 126): 200mg cinco veces
(cada tres horas) por dia o 400mg dos
veces por dia durante 7-10 dias (IGSS).

e Tratamiento Tépico*: pomada de Aciclovir
al 5% aplicada cada 3-4 hrs en las
lesiones externas de piel y genitales.
(*factualmente no codificado en el IGSS)

Otra opcion terapéutica antiviral es el
Valaciclovir*.

Dosis recomendadas de medicamentos
antivirales indicados en infecciones por
Herpes durante el embarazo:

En el primer episodio de infeccion:

Tratamiento por episodio infeccioso:
e Aciclovir (cod. 126): via oral 200 mg.
cada tres horas diarias por 10 dias
e Valaciclovir*: via oral 500 mg. Cada 12
horas por 10 dias*
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Tratamiento supresivo:

e Aciclovir (cod. 126): via oral 400 mg.
Cada 8 horas, desde la semana 36 del
embarazo hasta el parto.

e Valaciclovir*: via oral 250 mg. Cada 12
horas, desde la semana 36 del embarazo
hasta el parto.

En episodios recurrentes:

Tratamiento por episodio infeccioso:

e Aciclovir (cod. 126): via oral 200 mg.
Cada 3 horas o0 400 mgs. Cada 12 horas
por 5 dias

e Valaciclovir*: via oral 500 mg. Cada 12
horas por 5 dias.

Tratamiento supresivo:

e Aciclovir (cod. 126): via oral 400 mg.
Cada 8 horas, desde la semana 36 del
embarazo hasta el parto.

e Valaciclovir*: via oral 250 mg. Cada 12
horas, desde la semana 36 del embarazo
hasta el parto.

*Al momento de realizar esta Guia, este
medicamento no se encuentra en el listado
basico de medicamentos del IGSS



Tratamiento No farmacologico:

Resolucién del embarazo:

Si la infeccion primaria se adquiere durante el
tercer trimestre del embarazo, el
procedimiento ideal de resolucion del mismo
no estd aun bien definida, la mayoria de las
Guias proponen la operacidbn cesarea en
pacientes con infecciones adquiridas en las
ultimas 4 a 6 semanas del embarazo, ya que
no se ha completado la seroconversion antes
del parto por lo que pueden infectar al
neonato.

Ante la ausencia de lesiones herpéticas
genitales, puede planificarse el parto vaginal.

En pacientes con evidencia clinica de lesiones
herpéticas del tracto genital y que se
encuentran en trabajo de parto o se produce
la ruptura inesperada de las membranas
amnidticas se sugiere:

e El parto por cesarea ya que es la técnica
que puede reducir la infeccidn neonatal
por Herpes Virus.

e La cesarea debera realizarse idealmente
antes de 4 a 6 horas después de la
ruptura de las membranas.
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Recomendaciones generales en casos de
TORCH:

1. Unificar entre laboratorios clinicos del
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social la
calibracion adecuada de los equipos de
laboratorio para tener titulaciones
estandarizadas.

2. Se recomienda que en areas endémicas
como Guatemala (prevalencia de 69.9%)
realizar serologias para TORCH paratodas las
embarazadas,

3. Se recomienda fomentar la prevencion de
las patologias que corresponden al grupo de
TORCH por medio de diversos métodos,
incluyendo la vacunacibn con SPR
(Sarampion, Parotiditis y Rubeola ), medidas
de prevencion como la coccion adecuada de
las carnes, el cuidado higiénico de las aéreas
donde habiten felinos, y el uso de proteccion
durante las relaciones sexuales entre
personas de riesgo.

4. Se recomienda realizar diagndstico
temprano de afeccion fetal, por
Toxoplasmosis, con la realizacion de PCR
(Reaccion de Cadena de Polimerasa) en
liguido amnidtico y asi determinar el
tratamiento adecuado con el propdsito de
modificar el curso de la enfermedad y sus
secuelas.



5. Se recomienda referir a las pacientes con
diagndstico presuntivo y/o confirmado de
TORCH para su atencion especializada en
clinicas de Infectologia asi como la realizacion
de ultrasonidos prenatales.

6. Es conveniente hacer esfuerzos educativos
para fomentar el seguimiento prenatal estricto
por parte de las pacientes y del personal de
salud de los diferentes niveles de atencién.

7. En cuanto a la interpretacion de la serologia
rubedlica, se sugieren las siguientes
recomendaciones:

o Idealmente la serologia rubedlica se

debe practicar al comienzo del

embarazo.
o Si la presencia de anticuerpos es
incierta, la paciente debe ser

considerada como no inmunizada.

o Si la serologia es negativa a principios
del embarazo, se recomienda repetir una
segunda muestra hacia la 18-20
semanas de embarazo.

o NO hay correlacion entre el titulo de los
anticuerpos y la proteccion de la
paciente.
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Cuando la titulacion de IgG es estable
pero elevada (>100 Ul/ml), no hay que
concluir que hay una infeccién antigua;
mientras que cuando el titulo de IgG es
estable, pero bajo, el riesgo de
primoinfeccion es muy pequefo.

El aumento de las IgG es significativo
sblo si alcanza al menos el doble del
titulo inicial.

Un aumento de los anticuerpos
especificos del virus de la rubeola, con o
sin IgM, en una paciente previamente
inmunizada se puede observar una
reinfeccion, pero mas frecuentemente en
el curso de una estimulacién policlonal
del sistema inmunitario.Se puede hablar
de reinfeccion solo si ademas se cree
que ha habido contagio.

La avidez de las IgG no se puede medir
si la concentracion de las IgG es
demasiado baja (< de 25 tipos de Ul/ml).



5-ANEXOS:
Anexo I:

Figura No.1 Algoritmo de referencia y
tratamiento del TORCH
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Anexo ll:
Figura No. 2

Algoritmo de seguimento por laboratorio

del TORCH:
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Anexo lll:

Figura No. 3 Algoritmo de seguimento del

TORCH
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Anexo IV:

Figura No. 4 Algoritmo de seguimiento en
caso de sospecha de infeccion (CMV,
Rubéola, Parvovirus, VZV)
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HGO, IGSS, 2013.
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Anexo V:

Figura No. 5 Algoritmo de seguimento en
caso de contagio (CMV, Rubéola,
Parvovirus, VZV)

IgG < de 15

A 4

T . Elcﬂ

Inmunidad anterior 2a muestra — 3 semanas mas tarde
v v v A,
IgM - IgM - IgM + IgM +
IgG - IgG + IgG - IgG +

)

)

No hay infeccién

Primoinfeccion
probable

Estimulacion
policlonal del sistema Primoinfeccion
inmunitario posible avidez
Reinfeccién (rara) o de las IgG (CMV
memoria inmune y rubeola)

Fuente: Guias internacionales de tratamiento. Modificado
HGO, IGSS, 2013.
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Anexo VI:
Figura No. 6 Manejo de infecciones TORCH
en la gestacion.

CMV IgG+ e IgM + 0 en aumento

PCR DNA CMV LA

v '

Positivo
Indetectable Pronostico
Buen pronostico i
variable
v
Eco dirigida /3 RMN SNC fetal
semanas
Neurosono / 4 ;:;::s
semanas
Patolégica: : 2:2::;‘ leves SNC : x:g:ilau- leves Paloldgea
Mal pronstico « Anomales extraSNC | |s  Anormal: Px incierto Mal prondstico

Pasaa
seguimiento por
equipo
muldisciplinario

Fuente: Guias internacionales de tratamiento. Modificado
HGO, IGSS, 2013.
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Anexo ll:
Codificacion CIE-10 (Diagnésticos)
Cédigo Descripcion Sinénimo
Infeccion anogenital
A 60 debida a Virus de Herpes Virus
Herpes
B 01 Varicela Varicela
B 02 Herpes Zoster Herpes Zoster
B 05 Sarampién Sarampién
B 06 Rubeola Rubeola
Enfermedad por Virus
dela
B 24 Inmunodeficiencia HIV
Humana (VIH), sin
otra especificacion
B 25 Epfermgdad dgt.nda a Citomegalovirus
Virus Citomegalico
B 26 Parotiditis Infecciosa Parotiditis
Mononucleosis .
B 27 . Mononucleosis
Infecciosa
Infeccion debida a
B 34.3 Parvovirus, sin otra Parvovirus B-19
especificacion
B 58 Toxoplasmosis Toxoplasmosis

Sk

%
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Codificacion CIE-09 (Procedimientos)

Cédigo Descripcioén Sinénimo
ExaTtlerf] m|crc.>scop|co Frote de

91.41 genital femenino, secrecion vaginal
Frotis bacteriano
Examen mlcrgscoplco Cultivo de

91.43 genital femenino, secrecién vadinal
cultivo y sensibilidad g
Frotis Papanicolaou Citologia

795.00 | cérvix glandular exfoliativa

anormal

(Papanicolaou)




6. GLOSARIO: %
ADN Acido desoxirribonucleico e o
CDC Center for Disease Control
and Prevention.
Cmv Citomegalovirus (Herpes
virus Humano tipo 5)
virus perteneciente a la
sub familia beta de los
herpes viridae.
CSTP Cesarea Segmentaria
Transperitoneal
Dx Diagnéstico
ELISA Ensayo de
Inmunoabsorbancia
vinculado a enzimas
Epstein Barr virus Herpes Virus humano 4,
causante de
mononucleosis infecciosa
Gm Gramos
HSV Herpes virus simple
HPE Holoprosencefalia:
anomalia rara del
desarrollo cerebral,
causada por la falta de
desarrollo del
prosenceéfalo.
IGSS Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social
IgA Inmunoglobulina A
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IgE
IgM
IFA

Kg
MI
MMR

MR

Nm

NS
PVB 19
PV

Px
RCP

RMN
RNA

SNC
S. Guillian Barre

Inmunoglobulina G
Inmunoglobulina E
Inmunoglobulina M

Prueba de anticuerpo
Inmunofluorescente
Kilogramos

Mililitros

Rubeola, Sarampiéon vy
Parotiditis  (siglas  en
inglés)

Rubeola y Sarampion
(siglas en inglés)
Nanometros

Proteinas no estructurales
Parvovirus B 19
Parvovirus

Prondstico

Reaccion de cadena de
polimerasa

Resonancia Magnética
Nuclear

Acido Ribonucleico
Sistema Nervioso Central
Trastorno neurolégico
autoinmune en el que el
sistema inmunitario del
cuerpo ataca a una parte
del sistema  nervioso
periférico, la mielina



RN
SRC

TORCH

T. Gondii

TP
TAC

ul

USG
FDA
VHS, 1, 2
VIH

VO, PO
\74Y%

%
Ok

Recién Nacido

CIGSSs
Sindrome de Rubeola i
Congénita
Toxoplasma, Rubeola,
Citomegalovirus (CMV) y
Herpes simple (VHS).
Toxoplasma Gondii:
protozoario intracelular
obligado en la subclase
coccidia, que tiene gran
afinidad por el SNC vy la
retina.
Trabajo de parto
Tomografia Axial
Computarizada
Unidades Internacionales
ultrasonido
Food and Drug
Administration
Virus Herpes Simple tipos
1y2
Virus de
Inmunodeficiencia
Humana
via oral
Varicela Zoster Virus
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