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Resumen.

Las hepatitis virales representan el 33% de la enfermedad hepética en la mujer
embarazada. Los programas de screening materno y la vacunacion universal en los lactantes han
reducido significativamente las tasas de transmision materno-fetal. En nuestro pais las hepatitis
mas frecuentes son: hepatitis B (VHB), con una prevalencia de 1/1000 en la gestante y hepatitis
C (VHC), inferior al 3% en la poblacion general. Aunque no tenemos un tratamiento especifico,
es importante el estricto control del embarazo para prevenir, reducir y controlar la posible
infeccion neonatal.

El presente trabajo, ha consistido en la realizacion de un protocolo asistencial adaptado a
nuestro entorno. Este protocolo se establecerd en el Hospital Universitario de la Plana. El objetivo
de este trabajo, es crear un screening estandarizado y sistematizado, que permita evitar los efectos
perjudiciales sobre la madre y el recién nacido. Otros aspectos importantes discutidos en dicho
protocolo son la evidencia en el uso de cesarea electiva versus parto vaginal y la posibilidad de
la lactancia materna, asi como el tipo de fArmaco antiviral a utilizar teniendo en cuenta su eficacia
y potencial efecto teratogénico.

Para elaborar el protocolo, se ha realizado una busqueda sistematizada para obtener las
mejores evidencias cientificas del tema.

Palabras clave: "Hepatitis", "embarazo", "antivirales", "lactancia materna", "cesarea electiva",

"screening”, "lamivudina”, "transmision de madre a hijo".
Abstract.

Viral hepatitis accounts for 33% of liver disease in pregnant women. Maternal screening
programs and universal vaccination of infants have led to significant reductions in the rate of
mother-to-child transmission. In our country, the most common types of hepatitis are: hepatitis
B virus (HBV) where prevalence of infection is 1/1000 among pregnant women and hepatitis C
virus (HCV), which affects less than 3% of the general population. Although we do not have
standardized treatment protocols, regular monitoring throughout the various stages of pregnancy

is important in the prevention and management of neonatal infections.

Thus, the present work has focused on the realization process of a complete assistance
protocol that can be adapted to our environment. This treatment protocol will be established in
the University Hospital of La Plana. The objective of this work is to create a standardized and
systematic screening procedure that will allow us to prevent prejudicial impacts on mothers and

newborns. Some of the other important aspects that are discussed here include the effects of
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elective caesarean section vs. vaginal delivery on breastfeeding initiation, in accordance with the
information that is available. Additionally, the type of antiviral drug that should be used based on
its efficacy and potential teratogenic effect.

Y FEI T

Keywords: “Hepatitis”, “Pregnancy” , “antivirals”, “Breastfeeding”, “Elective caesarean

» G

section”, “screening”’, “Lamivudine”, “mother-t0-child transmission”.

EXTENDED SUMMARY.

Objectives.

The objective of this work has been to develop an Assistance Protocol for the
department of Gynaecology and Obstetrics at the University Hospital of La Plana, with the aim
of providing proper management, diagnosis and treatment of viral hepatitis in pregnant women

as well as effective screening of maternal-fetal infections.

Method/elaboration process.

The present work has been carried out by a team of professionals at the department of
Gynaecology and Obstetrics of the Hospital of La Plana. Those mainly involved in the
elaboration of this protocol were; Eva Maria Moya Artufiedo, physician associate at “Hospital
de la Plana” and supervisor of the Assistance Protocol, along with Maria Navio Anaya, medical

student at “Universidad Jaime I”.

This project began in October 2016, when Supervisor Eva Moya met with the student to
discuss the procedure of forming a basic structure for the Assistance Protocol as well as its
implementation. During this meeting, they assessed how best to proceed and the different steps

to follow in the development process of this Project.

The starting point for the realization of this protocol was a systematic review of the

scientific evidence relating to this subject matter. The information model consisted of two parts;

1) The first one referred to the articles found in the main databases, such as

‘PubMed’, from which different articles of great scientific value were obtained.
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This section also included the main systematic reviews obtained from the ‘Cochrane

Library’ and ‘Uptodate’;

2) The following part focused on analysing the information available in the main
research societies, such as ‘SEGO’, which is endorsed by the Spanish Society of
Experts in Obstetrics (the “Protocolo Clinico de Barcelona”, the “American
Gynaecological & Obstetrical Society™) ... and once all this information was
reviewed and retained, the present work was elaborated.

The tutor monitored the progress at all times through different meetings and by telematic

contact.

Results/conclusions.

The outcome of this project has been the creation of an Assistance Protocol for the
department of Gynaecology and Obstetrics at the University Hospital of La Plana, which is

based on up-to-date information of the highest level of scientific evidence.

Viral hepatitis accounts for 33% of cases of liver disease seen in pregnant women. The
general conclusion that we can deduct from our work, is that the clinical management of
pregnant women with viral hepatitis does not differ significantly from that of a non-pregnant
patient. However, conducting tests during gestation is of great interest and especially in the

prevention of mother-to-child transmission.

A screening test should be offered to all pregnant women by a midwife during their first
consultation. This must be carried out in the corresponding health center and the procedure
repeated in the third trimester. Only screening tests for hepatitis B and hepatitis C infections are

approved.

Pregnancy is generally well tolerated in the case of hepatitis B virus (HBV) infection.
Even in patients with chronic HBV, who do not have advanced liver disease. Various factors
must be assessed when determining the management of pregnant women with HBV, including
the treatment indications, the predicable duration of therapy, the potential adverse effects on the

fetus and the risk of developing a resistance to drugs.

The following drugs can be used safely during pregnancy: lamivudine, telbivudine and

tenofovir. Infants who received HBIG and the first dose of the hepatitis B vaccine at birth can
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be breastfed. The first choice for prenatal testing is amniocentesis, yet a transplacental approach
should be avoided. Mothers should be monitored closely during the postpartum period.

Prophylactic cesarean is not indicated other than in specific cases.

On the other hand, pregnancy is also well tolerated in mothers infected with the
hepatitis C virus (HCV) and there is usually no progression in liver disease. Different factors are
also controlled. HCV treatment with ribavirin and pegylated interferon is contraindicated in
women who are pregnant. It is possible for HCV-infected mothers to breastfeed. The first choice

for prenatal testing is amniocentesis, yet a transplacental approach should be avoided.

The most common type of acute viral hepatitis in pregnant women is type A. Outpatient
management of this pathology is suitable. Hepatitis A virus (HAV) infection does not change
the mode of delivery and breastfeeding is possible.

In the case of Hepatitis D virus (HDV), it is necessary to rule out coinfection with
Hepatitis B virus (HBV).

Finally, we must remember that the infection rate of Hepatitis E virus (HEV) is
relatively low. Nevertheless, we must practice a strict control of the pregnancy when

pathological conditions are present, because of the risk factors for the progression of hepatitis.
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Presentacion oficial del protocolo al servicio.

Las hepatitis virales representan el 33% de la enfermedad hepética en la mujer
embarazada. Los programas de screening materno y la vacunacién universal en los lactantes, han
reducido significativamente las tasas de transmision materno-fetal. En nuestro pais, las hepatitis
mas frecuentes son: hepatitis B (VHB) con una prevalencia de 1/1000 en la gestante y hepatitis
C (VHC) inferior al 3% en la poblacion general. Aunque no tenemos un tratamiento especifico,
es importante el estricto control del embarazo para prevenir, reducir y controlar la posible
infeccion neonatal.

El objetivo del presente protocolo consiste en la realizacion de un protocolo asistencial
adaptado a nuestro medio. Este protocolo se presentara oficialmente al servicio de Ginecologia
y Obstetricia del Hospital Universitario de la Plana. La poblacién diana a la que va dirigido son

todas las gestantes que pertenecen al area de salud 3 del Hospital de la Plana.
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1. Introduccion.

Las hepatitis virales constituyen un 33% de la patologia hepética en las gestantes. Los
programas de deteccion materna y la vacunacion universal en los lactantes han reducido
significativamente las tasas de transmision maternofetal. En nuestro medio, las hepatitis mas
frecuentes tienen una prevalencia que no debemos menospreciar, especialmente en las de mayor
relevancia clinica. El virus de la hepatitis A (VHA), asi como el virus de la hepatitis B (VHB),
presentan una incidencia similar en torno a 1 de cada 1000 gestantes afectadas. No obstante, si
contemplamos los casos del VHB de manera cronica en la gestante, la prevalencia aumenta a un
namero de entre 5-15 embarazos de cada 1.000 (1). Espafia, es considerada zona de prevalencia
intermedia, con aproximadamente 2% de poblacion infectada. Con la introduccion de la
vacunacién sistémica universal en la década de los 90 la prevalencia ha disminuido. No obstante,
los inmigrantes procedentes de areas de alta incidencia han hecho aumentar relativamente el
porcentaje.(2)

Por otro lado, el virus de la hepatitis C en nuestro medio, se sitla por debajo del 3% en
la poblacion general y presenta una tasa de transmision vertical de 8-10% en la mujer
embarazada(3), la prevalencia de la infeccion aguda transmitida por via parenteral y sexual es
baja.

En funcién de lo expuesto, resulta evidente que debemos unificar las conclusiones
extraidas de los estudios previamente realizados tanto a nivel nacional, como internacional, y asi,
crear un protocolo, lo méas universal posible y adaptado a nuestro medio, que nos permita prevenir
y controlar de la manera mas eficiente la transmision materno-fetal.

Aunque no podamos ofrecer tratamiento especifico, es importante enfocar correctamente
el manejo del embarazo con tal de prevenir, disminuir y controlar la posible infeccion neonatal.
Por esta razon, es importante la necesidad de un método de screening estandarizado y
sistematizado dirigido a todas las gestantes que pertenezcan al area de salud 3 del Hospital de la
Plana, que nos permita evitar los efectos nocivos tanto en la madre como en el embrién y el feto.
Actualmente contamos con el screening seroldgico del VHB y el VHC avalado por el Ministerio
de Sanidad que se solicita a todas las gestantes en el primer y tercer trimestre de gestacion.

Este screening, supone una estrategia de deteccion precoz de la enfermedad y método
sensible que cumple los criterios necesarios para poder establecerse como cribado. Se trata de una
enfermedad relativamente comin y de graves consecuencias, se conoce la historia natural del
virus en la gestante asi como sus efectos en el embrion y en el feto. Ademas, la prevencion de la
transmision maternofetal reduce la morbimortalidad, constituyéndose como un método de facil

aplicacion, inocuo para la embarazada y de un coste razonable.
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En el presente protocolo nos vamos a centrar en las dos hepatitis con mas relevancia

clinica, como es el caso del VHB y VHC, pese a ello, no obviaremos los aspectos mas importantes
del resto VHA, Virus hepatitis D (VHD) y Virus Hepatitis E (VHE).

12
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2.

Hospita

Objetivos.

2.1 Objetivo general:

Elaborar un protocolo clinico destinado al servicio de Ginecologia y Obstetricia del
| de la Plana para garantizar una correcta prevencion, diagnostico y tratamiento de las

hepatitis virales.

2.2 Obijetivos especificos:

Identificar a las gestantes que han contraido una hepatitis virica aguda o cronica mediante
el screening desde la primera visita.

Adoptar las medidas necesarias preventivas para evitar la infeccion durante el parto.

Poblacion diana.

Todas las gestantes que pertenecen al &rea de salud 3 del Hospital de la Plana.

Criterios de inclusion.

Todas las gestantes controladas que pertenecen al area de salud 3 del Hospital de la Plana.
Todas las gestantes que hayan contraido la infeccion durante el embarazo que pertenecen
al area de salud 3 del Hospital de la Plana.

Todas las gestantes portadoras de hepatitis cronica que pertenecen al area de salud 3 del

Hospital de la Plana.

Criterios de exclusién.

Todas las gestantes no controladas que pertenecen al area de salud 3 del Hospital de la
Plana.

Todas las gestantes que no hayan contraido la infeccion durante el embarazo que
pertenecen al area de salud 3 del Hospital de la Plana.

Todas las gestantes que no sean portadoras de hepatitis cronica que pertenecen al area de

salud 3 del hospital de la Plana.
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6. Proceso de busqueda y elaboracion.

Para iniciar la realizacion de este protocolo, comenzamos por la bisqueda sistematizada
de la evidencia cientifica de la que se dispone actualmente sobre el tema de interés. La busqueda
de dicha informacion se realizé en Octubre de 2016 en dos lenguas distintas: Espafiol e Inglés.

Las principales fuentes de informacion que fueron utilizadas son las siguientes:

6.1 Metabuscadores: principalmente se utiliz6 “uptodate”, para realizar una

busqueda correcta primero nos introducimos en el apartado de especialidad médica de
Ginecologia y Obstetricia y a continuacion escribimos las palabras clave de nuestra
busqueda: “hepatitis”, “pregnancy”. Con estos datos aparecieron un total de mas de
1000 resultados. A través del Abstract y el afio de publicacion (inferior a 10)
seleccionamos los que trataban nuestro tema y finalmente analizamos Gnicamente dos
para la elaboracion de nuestro protocolo:
- Hannah Lee, MD. Anna SF Lok, MD Hepatitis B and pregnancy 2016
upToDate pag 3.
- Kriese 'S, Heneghan M. Autoimmune hepatitis. Medicine. 2011
upToDate;39(10):580-584.

6.2 Guias _de practica_clinica: “Infobase”, “National guideline”, “S.N.S del

Ministerio de Sanidad. Guia de préctica clinica de atencion en el embarazo y
puerperio” y “Conselleria de Sanitat. Guia del control bdsico del embarazo en la
Comunidad Valenciana”.

6.3 Biblioteca Cochrane:

Para realizar la busqueda utilizamos tres criterios: retriccion de fecha de publicacion

de 10 ultimos afios (2006-2016), estado de documento nuevo y retriccion por

palabras clave (“hepatitis”, “pregnancy”, “antivirals”, “screening”). Con todo

ello finalmente seleccionamos una revision sistematica.

= Sangkomkamhang, U., Lumbiganon, P. and Laopaiboon, M. (2009). Hepatitis B
vaccination during pregnancy for preventing infant infection. Cochrane
Database of Systematic Reviews.

6.4 Pubmed:

Para la realizacion de la busqueda lo primero fue obtener los términos “Mesh” de

nuestras palabras claves: “pregnancy”, ‘“hepatitis”, “autoinmune”. Con ello

obtuvimos 6914 articulos. Después se determinaron una serie de filtros: “fecha de

publicacion no superior a diez afios”, “articulos completos y gratuitos” y “especie

humana” con ello obtuvimos 96 articulos. A continuacion para acotar mas nuestra
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busqueda leimos el “abstract” tnicamente de aquellos que hacian referencia a
publicaciones que se centraban en nuestro tema. En base a lo expuesto finalmente
seleccionamos un metaandlisis y nueve articulos que fueron analizados mas

detalladamente:

- Beasley, R., I-Sen Shiao, Stevens, C. and Meng, H. (1975). Evidence against breast-
feeding as a mechanism for vertical transmission of hepatitis b. The Lancet, 306(7938),
pp.740-741.

- Chang, M., Gavini, S., Andrade, P. and McNabb-Baltar, J. (2014). Caesarean Section
to Prevent Transmission of Hepatitis B: A Meta-Analysis. Canadian Journal of
Gastroenterology and Hepatology, 28(8), pp.439-444.

- Maternal HCV infection is associated with intrauterine fetal growth disturbance.
(2016). Medicine, 95(40), p.e266c.

- Han, G., Cao, M., Zhao, W., Jiang, H., Wang, C., Bai, S., Yue, X., Wang, G., Tang, X.
and Fang, Z. A prospective and open-label study for the efficacy and safety of
telbivudine in pregnancy for the prevention of perinatal transmission of hepatitis B virus
infection. Journal of Hepatology, (2011); 55(6), pp.1215-1221.

- Yi, W, Pan, C,, Hao, J., Hu, Y., Liu, M., Li, L. and Liang, D. Risk of vertical
transmission of hepatitis B after amniocentesis in HBs antigen-positive mothers.
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6.5 Instituciones de referencia.

Protocolo de hepatitis viral crénica y gestacion en el hospital clinico de Barcelona: se
trata de una excelente fuente de informacion de referencia tanto nacional como
internacional de gran utilidad para la elaboracion del protocolo que nos detalla
minuciosamente el manejo de las hepatitis virales en la gestacion. Tiene una alta
rigurosidad cientifica asi como fuentes bibliograficas de gran validez.

Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia: La informacion que encontramos en
ella esta avalada por la sociedad espafiola de expertos en Obstetricia y se fundamenta
sobre una base bibliogréfica de alta rigurosidad cientifica. Sin duda alguna supone una de
las fuentes de referencia para la elaboracion de nuevos protocolos clinicos del &mbito de
la ginecologia y la obstetricia.

American Gynecological Obstetrical Society: en ella encontramos un articulo de gran
validez interna que nos habla de todas las hepatitis virales.

The American College of Obstetricians and Gynecologists: encontramos Unicamente
informacion sobre la hepatitis B y C pero la fuente de la que procede es fiable y
metodol6gicamente correcta.

Hepatitis y embarazo (Elsevier Masson): Ducarme G, Schnee M, Dochez V. Hepatitis y
embarazo. EMC - Ginecologia-Obstetricia. 2016;52(2):1-12.

6.6 Preguntas clinicas estructuradas que llevaron a la bdsqueda e evidencia.

Preguntas referentes a la bibliografia:

>

¢Disponemos de articulos y revisiones sistémicas acerca del manejo clinico de la hepatitis
en la gestante para prevenir la transmision materno-fetal?

¢La informacion contenida en dichos articulos y revisiones sistémicas tiene un nivel de
evidencia alto equiparable al de ensayos clinico aleatorizados controlados (1A) y
metaanalisis?

¢Existen protocolos asistenciales realizados por instituciones de referencia sobre la
hepatitis y el embarazo?

¢Dichos protocolos nos esquematizan y facilitan el manejo clinico para la prevencion de

la transmision materno-fetal?
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Preguntas referentes al protocolo;

» ¢Aungue no exista tratamiento especifico se debe instaurar un screening para detectar las
gestantes con hepatitis viricas agudas y cronicas con tal de prevenir la transmision
vertical?

» ¢En qué tipo de hepatitis est4 indicado realizar dicho screening segun la evidencia
cientifica?

» ¢Esta indicado el tratamiento antiviral a todas las gestantes que en el screening tuvieron
resultados positivos?

» ¢Las medidas destinadas a evitar la transmisién de hepatitis viricas en el neonato reducen
de manera significativa la morbimortalidad en este?

> ¢Existen pautas de antivirales seguras que debemos conocer para evitar efectos adversos
en el neonato?

» ¢La lactancia materna esta contraindicada en los diferentes tipos de hepatitis?

> ¢Se debe indicar cesarea profilacticas en gestantes con hepatitis viricas?

6.7 Métodos utilizados para formular recomendaciones.

Se ha realizado una valoracién critica de la evidencia siguiendo el sistema preestablecido
CASPe para los articulos. La informacion también ha sido previamente supervisada por la
directora del protocolo Eva Maria Moya Artufiedo.

Ademas, el protocolo se ha presentado en una sesion en el Servicio de Ginecologia y
Obstetricia de la Plana donde ha sido valorado por los distintos profesionales, junto con una
version reducida que se aportara a “Intranet” del Hospital.

Las supervisiones por parte de la tutora y la realizada en la sesion en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital la Plana estan basadas en métodos de consenso informal.

Las recomendaciones han sido realizadas basandonos principalmente en Uptodate y en la
biblioteca Cochrane donde encontramos revisiones sistematizadas. En algunas ocasiones no
existe evidencia suficiente para realizar recomendaciones, en nuestro protocolo en caso de

realizarlas quedan reflejadas en la bibliografia.

6.8 Conflicto de intereses.

No ha existido conflicto de intereses en la formulacion de las recomendaciones y acciones.
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7. PROTOCOLO CLINICO DE HEPATITIS Y EMBARAZO.

7.1 Generalidades de hepatitis virales.

Las hepatitis virales, suponen la causa méas frecuente de ictericia durante el embarazo y
pueden contraerse en cualquier trimestre. No son mas frecuentes ni méas graves durante la
gestacion (exceptuando la hepatitis E y la hepatitis herpética).

Es importante saber que el 80-90% de las hepatitis virales son asintomaticas. De no ser
asi, el diagndstico clinico de la forma aguda debe contener tres criterios: pertenencia a un grupo
de riesgo, evolucién clinica con una fase preictérica (sindrome pseudogripal de 3-10 dias de

duracion) seguida de una fase ictérica con antecedentes de contagio reciente.

Caracteristicas principales de las hepatitis virales agudas durante el embarazo

Hepatitis A  Hepatitis B Hepatitis C Hepatitis D Hepatitis E

Tiempo de 2-6semanas 1-6 meses 1-3meses 1-6 meses 2-6 semanas

incubacion

Sintomas Moderados Asintomatica Asintomética  Asintoméatica Graves con
coinfeccion mortalidad
con VHB considerable

Anomalias No Rara vez, No No No

fetales parto

prematuro
Transmision  Probable Si Si No Si
vertical demostrada

7.2 VIRUS DE LA HEPATITIS B (VHB).

7.2.1 INFECCION POR VHB Y MANIFESTACIONES CLINICAS

El VHB, es un virus de ADN no teratdgeno que se transmite por via sanguinea, sexual y
vertical. La edad de infeccién, determina el riesgo de cronificacion, de tal manera, que si la
infeccion es perinatal aproximadamente un 90% desarrollaran una infeccion crénica, mientras
que si la infeccidn se produce en adultos, el riesgo es inferior al 5%. Los programas de deteccion
materna y la vacunacion universal en los lactantes han reducido significativamente las tasas de
transmision.

La infeccion por VHB consta de 3 fases: inmunotolerante, inmuno activa y fase de

portador inactivo.(2)
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En la mayor parte de las ocasiones la infeccion por el VHB es asintomatica, aungue
pueden aparecer manifestaciones inespecificas. Dicha infeccion, supone la causa mas frecuente
de ictericia en la embazada(4). Si la infeccion se encuentra en un estadio avanzado puede afectar
a la funcidn hepética aunque esta situacion es poco frecuente.

Las manifestaciones clinicas de la reactivacion de hepatitis crénicas son similares a la
hepatitis aguda, encontramos aumento de DNA VHB acompafiado de elevacion de transaminasas
con IgM antiHBc negativa.

La reactivacion, no es infrecuente en el posparto debido a los cambios inmunoldgicos que
acontecen durante el mismo. Siempre que exista sospecha clinica de reactivacion de VHB
debemos descartar la superinfeccion por el VHD. Por tanto, aunque se trate de una infeccion que
suele ser leve durante la gestacion y no se asocie con aumento de teratogénesis y mortalidad,

existe un cierto indice de partos prematuros y recién nacidos de bajo peso. (5)

7.2.2 DIAGNOSTICO DE INFECCION MATERNA, CRIBADO Y RIESGO
VERTICAL.
Para confirmar la infeccibn materna es imprescindible el patron seroldgico. La
persistencia de HBsAg positivo en sangre durante 6 meses define la infeccidn crénica por el
VHB.

Interpretacién HBsAg AntiHBs AntiHBc (IgG) AntiHBc (IgM)
Infeccion aguda  +/- - - +/-

Infeccién crénica + - + -

Infeccién curada - + + -

Vacuna - + - -

El screening se realiza a todas las gestantes en la primera analitica solicitada por la
matrona en el centro de salud correspondiente y se repite en el tercer trimestre. Los parametros
que se determinan son HBsAg y Ac VHB. Si el screening es positivo ampliaremos el estudio
solicitando:

- Determinacion de DNA del VHB (carga viral) y HBeAg que son los mejores parametros
para valorar el riesgo de transmision maternofetal, la cual es maxima en el periodo de
periparto, debido al contacto con sangre materna y secreciones cervicovaginales.

- Marcadores para conocer la funcién hepatica y el grado de actividad citolitica: pruebas
bioquimicas y perfil hepatico con transaminasas cada tres meses durante la gestacion(6)

y pruebas de coagulacion.
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7.2.3 MEDIDAS TERAPEUTICAS EN LAS GESTANTES INFECTADAS POR
VHB.

En el primer contacto con el paciente debemos solicitar el perfil completo de VHB que
permite realizar una valoracion de la actividad de la infeccidn y determinar la fase evolutiva en la
que nos encontramos. Remitiremos al servicio de digestivo Gnicamente los casos en los que exista
infeccion activa o alteracidn significativa de la funcion hepética para una correcta valoracion. De
no ser asi, se volvera a valorar el perfil hepatico en el tercer trimestre de gestacion.

En segundo lugar, es necesario descartar enfermedades concominantes de transmision
sexual mediante la realizacién de cultivos estandarizados vaginales y endocervicales junto al
perfil serolégico del VHC.

También, es recomendable la valoracion del estado seroldgico de la pareja, de este modo,
remitiremos al médico de atencidn primaria en caso de que esta no esté inmunizada y presente

HBsA(g negativo para completar la vacunacion.

7.2.4 TRATAMIENTO ANTIVIRAL EN LA GESTANTE INFECTADA POR
VHB.

Seguidamente, si la madre se encuentra en fase de infeccidn crénica por el VHB no estaré
indicado el tratamiento en todos los casos, reservandose este, para la fase inmunoactiva de la
infeccion, aparicion de complicaciones clinicas que afecten a la funcion hepética o estado de
inmunosupresion que aumente el riesgo de reactivacion.

No obstante, si la gestante ya seguia un tratamiento previo al embarazo, este, debe ser
mantenido, con la variacién de modificar la pauta a farmacos seguros durante el periodo de
gestacion y lactancia.

Es importante saber que la lamivudina (3TC) constituye el antiviral con mayor
experiencia en la gestacion(2).

Otro agente, como la telbivudina, también reduce la transmisién maternofetal y su
administracion es segura durante el embarazo(7).

Tenofovir raramente presenta resistencias por ello es interesante en las madres jovenes
que en el futuro puedan volver a beneficiarse de tratamiento antiviral para su enfermedad hepética.

Por tanto, podemos concluir que son terapias seguras durante el embarazo y la lactancia

las tres opciones anteriormente expuestas: lamivudina, telbivudinay tenofovir.(8)
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7.25 MANEJO TERAPEUTICO PARA EVITAR LA TRANSMISION
VERTICAL.

Profilaxis pasiva-activa.

Se trata de la medida més establecida con alta eficacia protectora, consiste en la
administracion de Inmunoglobulina especifica contra VHB (HBIG), 100 Ul (0.5ml) junto con la
inyeccion de la primera dosis de la vacuna VHB antes de las 12 horas de vida.(2)

Posteriormente, se procedera a la cumplimentacion del resto de dosis de acuerdo al
calendario vacunal (pauta 0-1/2-6 meses).

La HBIG junto con la vacunacion completa se debe aplicar en todos los casos.

Pueden existir fallos en esta medida derivados de la transmision previa intradtero, el

incumplimiento de las pautas citadas y la falta de generacién de HBsAc.
Tratamiento antiviral materno.

El presente tratamiento, estd indicado a partir de la semana 28 de gestacion
manteniéndose hasta los 4 meses posparto. Las pacientes que cumplan criterios de iniciar
tratamiento deberan ser remitidas a la unidad de digestivo donde se llevara un adecuado control.
Por las razones antes expuestas, los farmacos de eleccion para prevenir la transmisién vertical por
tratarse de pautas seguras son: tenofovir, lamivudina y telbivudina.

El tratamiento antiviral no siempre estd indicado, y requiere de valoracion
riesgo/beneficio y consenso con la paciente. Actualmente solo lo consideramos cuando la carga
viral del VHB supera las 10 " unidades /milimetro o la paciente tiene antecedentes de gestaciones

previas con hijos DNA positivo.(2)
7.2.6 METODOS DE ELECCION PARA EL DIAGNOSTICO PRENATAL

El método de eleccion en caso de tener que realizar el diagndstico prenatal es la
amniocentesis, la cual, pese a tener un riesgo bajo de transmision vertical demostrado en
numerosos estudios(9), puede no ser segura en caso de DNA o HBeAg positivo.

Frente a lo expuesto, debemos tomar ciertas precauciones antes de disponernos a realizar
la prueba. Asi, es necesario solicitar control serolégico previo, conocer el grado de actividad y
evitar traspasar la placenta durante la prueba.

Tras el procedimiento podemaos recurrir al uso de HBIG (600Ul antes de las 24 horas) en

los casos de alto riesgo (3° trimestre, carga viral detectable, amniocentesis transplacentaria).
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Podemaos concluir, que siempre gque sea necesario utilizar una prueba invasiva se realizara

amniocentesis evitando que sea transplacentaria.

7.2.7 VIA DE PARTO, LACTANCIA, POSTPARTO Y SEGUIMIENTO
POSNATAL.

Manejo de la gestante durante el parto.

Lo primero que se debe hacer es cuantificar la carga viral al ingreso (ADN VHB y
HBeAgQ) tanto en las mujeres que durante la gestacion dispusieran de terapia antiviral, como de
aquellas en las que desconozcamos el perfil de actividad en el 3° trimestre.

El beneficio de la cesarea en la prevencién de la transmision contra VHB no es
necesario(10). De tal manera, que la infeccién por VHB no modifica la via de parto.

El uso de procedimientos invasivos en la gestante con carga viral detectable esta

contraindicado.(11)

Lactancia materna.

La transmision del VHB durante la lactancia es poco probable especialmente en los
lactantes que recibieron la profilaxis adecuada. Por esta razon, aunque detectemos VHB en la
leche materna, la administracion de HBIG al nacimiento junto con la pauta completa de la
vacunacion evitan el riesgo de infeccion(12).

La lactancia materna también es posible en las mujeres en tratamiento con antivirales,
siempre y cuando se administres pautas seguras. Como ya se comentd anteriormente, los
antivirales seguros en la lactancia son: lamivudina, tenofovir y telbivudina(8).

De igual modo, concluimos, que la lactancia tiene bajo riesgo de transmision y es
compatible en la madre con VHB.

Posparto.

En los meses sucesivos al parto, especialmente, al inicio, existe un aumento del riesgo de
reactivacion de VHB debido a los cambios inmunolégicos que acontecen. Por ese motivo, las
pacientes que han llevado tratamiento antiviral dispondran de consultas al servicio de digestivo
para valorar y hacer un seguimiento del estado de la infeccion. Por otro lado, a los casos a los que
Gnicamente se les paut6 tratamiento antiviral para la profilaxis de infeccion vertical deberén
mantener el tratamiento hasta cuatro meses posparto, para evitar el efecto rebote de la terapia(13).

El seguimiento posnatal serd llevado a cabo por el servicio de pediatria(2).
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7.3 VIRUS DE LA HEPATITIS C (VHQ).

El VHC es un virus ARN no teratégeno que se transmite por via sexual, vertical y
parenteral. Existen 80 subtipos de genotipos distintos que no se correlacionan con la transmision
vertical pero si con la virulencia siendo el 1y el 4 los mas virulento(14). En Europa, predominan
el genotipo 1by 2. La prevalencia mundial se sitta entre 2.5y 3.5% y en la mujer embarazada es
del 1%(2).

La infeccion aguda, es asintomatica y la ictericia solo se observa en el 20% de los casos,
si presenta otros sintomas son inespecificos y similares al del resto de hepatitis. La infeccion
cronica se produce en el 55-90% de los casos, de este porcentaje una parte puede evolucionar a
cirrosis e incluso hepatocarcinoma y otras secuelas hepaticas de interés si la infeccién avanza
considerablemente(1).

El riesgo de cronificacion es del 80% en los casos de VHC adquirido de forma perinatal.

La transmision al feto puede producir un retraso de crecimiento intrauteriono

especialmente en los primero meses de gestacion (15).

7.3.1 DIAGNOSTICO DE INFECCION MATERNA, CRIBADO Y RIESGO DE
INFECCION VERTICAL.

El screening del VHC se realiza a todas las gestantes en la primera analitica solicitada
por la matrona en el centro de salud correspondiente y se repite en el tercer trimestre. EI parametro
que se determina es el anticuerpos anti VHC.

Si en el screening obtenemos un resultado positivo, puede tratarse, tanto de infeccion
crénica como de infeccidn curada. Para verificar que realmente estamos ante una infeccion
cronica, es preciso determinar el RNA VHC y comprobar que persiste durante mas de seis meses.

En caso de positividad, la evaluacion de la funcion hepatica y la busqueda de una posible
cirrosis o insuficiencia de un drgano son indispensables para la estradificacion y el pronéstico. En
cambio, la biopsia hepética puede diferirse hasta después del parto.

La transmision maternofetal se efectuaré por via vertical y de forma predominante en el
periparto(16). El indice de transmision es de 5-7% si solo presentan infeccion por VHC.

El porcentaje de infeccion vertical puede aumentar en determinadas situaciones, como en
la coinfeccion de VHC- VIH con un porcentaje superior, entorno al 15-18%(17). La ruptura
prematura de membrana y los procedimientos invasivos también aumenta el riesgo. Por Gltimo la
carga viral (RNA VHC positiva) es un factor a tener en cuenta que supone un porcentaje de

infeccion vertical de alrededor de 4-12% de los casos(1).
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7.3.2 MEDIDAS TERAPEUTICAS EN LA GESTANTE INFECTADA POR EL
VHC.

Como ya hemos expuesto, si el screening es positivo, debemos solicitar el perfil completo
de VHC que nos permita realizar una valoracién de la actividad de la infeccion y determinar la
fase evolutiva en la que nos encontramos. Se volvera a valorar el perfil hepético en el tercer
trimestre de gestacion.

En segundo lugar, es necesario descartar enfermedades concominantes de transmision
sexual mediante la realizacién de cultivos estandarizados vaginales y endocervicales junto al
perfil seroldgico del VHC.

En este caso, es especialmente importante conocer la serologia del VHB, de manera que
si la paciente no se encuentra inmunizada, debe ser vacunada para evitar la coinfeccién por el
VHB que agravaria la hepatopatia.

A nivel analitico, hay un aspecto que debemos tener en cuenta en la progresion del VHC
durante el embarazo, durante el 2-3° trimestre la carga viral suele incrementarse mientras que las
transaminasas disminuyen. Después del parto, el efecto es inverso y vemos un aumento de las

transaminasas y una disminucidn de la carga viral.

7.3.3 TRATAMIENTO ANTIVIRAL EN LA GESTANTE INFECTADA POR
VHC.

Los tratamientos habituales de la hepatitis C, estan contraindicados durante la gestacion.
Se ha demostrado el efecto teratdgeno de la ribavirina, farmaco considerado dentro de la
clasificacion X de la FDA. La ribavirina debe suspenderse 4-6 meses antes de la concepcion.
Esta justificada la interrupcion del embarazo si la gestante lleva tratamiento de mantenimiento
con ribavirina.

El otro farmaco es el interferon pegilado que corresponde a la clasificacion C de la FDA.
Contraindicado también durante la gestacion por producir graves consecuencias sobre el
crecimiento fetal(18).

La FDA aprobd la asociacion de dos antivirales a finales de 2014 sofosbuvir y ledispavir
que fueron clasificados dentro de la categoria B. Estos farmacos solo deben prescribirse si existe

un potencial beneficio justificado que supere el riesgo asociado a su uso en la madre y feto.
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7.3.4 METODOS DE ELECCION PARA EL DIAGNOSTICO PRENATAL.

El método de eleccion para el diagndstico prenatal al igual que en el caso de la VHB es
la amniocentesis que puede no ser segura en caso de RNA VHC positivo.

Por ello, debemos tomar ciertas precauciones antes de disponernos a realizar la prueba
como solicitar RNA VHC previo, conocer el grado de actividad y evitar traspasar la placenta
durante la prueba. Siempre valorando el riesgo-beneficio que supone practicar la prueba
especialmente en los casos de insuficiencia cervical, ruptura prematura de membrana o amenaza

de parto prematuro(2).

7.35 VIA DE PARTO, LACTANCIA, POSPARTO Y SEGUIMIENTO
POSNATAL.

Manejo de la gestante durante el parto y via de parto.

La medida a seguir esta determinada por la presencia de RNA VHC durante el 3° trimestre
de la gestacion. De tal manera que un valor de RNA VHC negativo nos permite tratar a la paciente
de igual modo que una gestante sana.

En cambio, si se detecta RNA VHC positivo en el tercer trimestre o el valor se desconoce
la conducta cambia y debemos tomar una serie de medidas:

- Solicitar RNA VHC cualitativo y cuantitativo al ingreso.
- Evitar la ruptura prematura de membrana prolongada(2);

v' A término: Iniciar la finalizacion activa de la gestacién sin optar por conducta
expectante, idealmente antes de 6 horas de RPM.

v Pretérmino; en este caso debemos solicitar una determinacion urgente del RNA en
todos los casos de RPM para facilitar el manejo; junto con la obtencion del liquido
amnidtico vaginal y la valoracion del riesgo beneficio de practicar una amniocentesis
diagndstica.

- Evitar procedimiento invasivos.

En cuanto a la via de parto la evidencia cientifica nos dice que no debemos hacer cesarea
profilactica(19).
Lactancia.

La lactancia materna no esta contraindicada a pesar de que el VHC esté presente en la
leche materna, no obstante hay que prestar especial atencion en caso de lesion en el pezon que
pueda producir sangrado(20).

Por tanto podemos concluir que la lactancia tiene bajo riesgo de transmisién y que es

compatible con la madre infectada por VHC.(2)
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Posparto.

Se recomienda valoracion por parte del servicio de pediatria en caso de RNA VHC
positivo.

Para verificar si realmente se ha producido infeccion vertical se debe comprobar que los
anticuerpos anti VHC son positivos a los 18 meses de vida junto con la positividad del RNA VHC
en dos determinaciones separadas de un intervalo de tiempo comprendido entre 3-6 meses.

7.4 VIRUS DE LA HEPATITIS A (VHA).

El VHA es un virus ARN no teratdgeno, ubicuo y de transmision orofecal. Supone la
hepatitis aguda mas frecuente (1/1000 embarazos). La gestacion no agrava la hepatitis y tampoco
aumenta el bajo riesgo de evolucién a hepatitis fulminante.

Es asintomatica antes de los 6 afios, y cuando se manifiesta el 70% lo hace en forma de
ictericia cutdneo mucosa que mas tarde desaparece. No existe una forma cronica.

La deteccién de IgM anti VHA indica infeccion aguda, aunque puede persistir varios
meses. La IgG confiere una inmunidad definitiva y aparece meses mas tarde. La IgG también es
positiva después de la inmunizacién contra el VHA(21).

La presentacién clinica durante la gestacion es idéntica a la de las pacientes no
embarazadas.

El tratamiento es ambulatorio en la mayor parte de los casos, requiriendo de ingreso
Unicamente ante vomitos incoercibles, encefalopatia u otra clinica que comprometa la vida.

El riesgo fetal s6lo debe considerarse cuando la infeccion aparece en el tercer trimestre
por el riesgo de parto pretérmino. EI manejo clinico no difiere del que se realiza en las no
embarazadas. La transmision maternofetal es baja y depende de la viremia materna en el momento
del parto(22).

Sin embargo, en caso de hepatitis A confirmada en la madre en el tercer trimestre de
embarazo, para evitar la transmision maternofetal puede considerarse la administracion de Ig 48
horas antes del nacimiento(23).

Si estamos ante una hepatitis A aguda no grave no hay razén para inducir el parto o
efectuar una cesarea(24). La lactancia no esta contraindicada(25).

La vacuna contra el VHA se puede utilizar durante la gestacion. Dado el mayor riesgo de
complicaciones obstétricas asociadas a la hepatitis A, esta vacuna se recomienda si aparece algun

caso de hepatitis A entre los allegados de la madre si esta no ha sido inmunizada previamente(26).
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7.5 VIRUS DE LA HEPATITIS D (VHD).

El virus de la hepatitis D esta formado por moléculas de ARN y no se considera
teratdgeno. Su transmision se produce por via parenteral y sexual. Tiene un periodo de incubacién
de 45 a 180 dias. Requiere de la coinfeccion por el VHB, por esta razon siempre que la gestante
presente Ag HBs positiva se debe descartar.

Se trata de una infeccion excepcional durante el embarazo(27). En caso de infeccion
cronica, el riesgo de progresion a cirrosis se produce en el 70-80% de los casos.

El método diagndstico es seroldgico con la aparicion de anticuerpos anti- VHD. La
presencia de Ag VHD o ARN VHD indica infeccion aguda(28).

Aunque el periodo de gestacion no incremente el riesgo de hepatitis fulminante y de
infeccion cronica, es necesario valorar la lesion hepética ya que la coinfeccién VHB-VHD
supone la hepatitis mas grave.

Si en el posparto existe actividad significativa del virus o enfermedad asociada como la
fibrosis grave se debe pautar interferon pegilado.

Aunque no disponemos de vacuna para este virus, la proteccion contra del VHB nos

protege al mismo tiempo del VHD.

7.6 VIRUS DE LA HEPATITIS E (VHE).

El virus de la hepatitis E estd formado por moléculas de ARN. Este, se trata de un virus
no teratdgeno, ubicuo y de transmision orofecal. Es més frecuente en personas que residen o han
viajado a zonas endémicas (Sudeste Asiatico, México, Magreb, Oriente Medio...).

Es habitual encontrar en los pacientes infectados por el VHE el antecedente de haber
consumido alimentos no cocinados especialmente carne de cerdo o ciervo y agua no tratada.

La curacion tras la infeccion aguda suele ser total con un riesgo minimo o nulo de
progresar a hepatitis cronica. Presenta sintomas inespecificos que debutan entre los 15-60 dias
tras la infeccion y no difieren del resto de hepatitis, fiebre, astenia e ictericia(29).

El diagndstico de base es seroldgico con la presencia de ARN VHE, IgM anti VHE e IgG
anti VHE. En las pacientes inmunodeprimidas con alta sospecha clinica se deben confirmar los
resultados negativos con una segunda prueba debido a la posibilidad de falsos negativos(30).

A diferencia del resto de hepatitis en el caso del VHE la gestacion si que puede
incrementar el riesgo de progresion a hepatitis sintomatica en un 25% de las gestantes infectadas
e incluso producir hepatitis fulminante y mortalidad cercana al 15-20% (31). Si la infeccion

supone un riesgo vital para la madre la interrupcion del embarazo esta indicada(32).
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Es importante saber que el riesgo de aborto, asi como el indice de parto prematuro y la
mortalidad perinatal estan incrementados. La transmision vertical se produce en el 50-90% de las
ocasiones y conlleva indices elevados de mortalidad neonatal(33).

Aunque exista una vacuna en desarrollo hasta la fecha inicamente contamos con medida
preventivas.
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8. Anexos.

8.1 Definiciones, conceptos vy algoritmos:

Hepatitis B: infeccién virica del higado que puede dar lugar tanto a un cuadro agudo
como a una enfermedad cronica. El virus que la produce, pertenece a la familia Hepadnaviridae
(ADN hepatotrépico) y puede producir necrosis hepatocelular e inflamacién. Se transmite por
contacto con la sangre u otros liquidos corporales de una persona infectada. Se estima que hay
240 millones casos que padecen la infeccidn crénica.

Hepatitis C: es una enfermedad infecciosa que afecta principalmente al higado y es
causada por el virus de la hepatitis C (VHC). La infeccion aguda es por lo general asintomatica,
pero la infeccion cronica puede producir lesion en el higado y a la larga originar cirrosis. En
algunos casos, los pacientes con cirrosis también presentan insuficiencia hepatica, cancer de
higado y varices esofagicas potencialmente fatales.

Hepatitis A: es la enfermedad infecciosa que mas cominmente produce hepatitis aguda
en nuestro medio. Es causada por el virus de la hepatitis A (VHA), cuyo reservorio natural es

solamente humano. No existe una forma crénica y tampoco causa lesion permanente sobre el

higado.
Screening 1° trimestre Screening 3° trimestre
VHA No esta indicado No esta indicado
VHB Determinacion de: HBsAg y Nueva valoracion de: HBsAg
Ac VHB. y Ac VHB.
Si positivo: Ampliar estudio
con cargar viral y HBeAg
VHC Determinacion de: anti VHC ~ Nueva valoracion: anti VHC
Si positivo: ampliar estudio
con RNA VHC (Si persiste >6
meses —> infeccion crénica
VHD No indicado solo se valorara No indicado
ante infeccion previa por VHB
VHE No indicado No indicado
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1. ALGORITMO DE MANEJO VHB EN LA GESTANTE.

Screening universal
= Se determina HBsAG y AcVHE

Controles en

gestante YHB Si positivo 2 HBeAg y DNAVHB (carga viral)

T

w} /Tratamiento antiviral en la gestante\
Mo siempre indicade = individualizar terapia

Inmunoglobulina especifica contra

VHB + |° dosis de vacunaVHB _ - Fdrmacos seguros:
(antes de 12h)
= lamivudina

* Tratamiento antiviral materno < Telbivudina

\ / \ 2 Tenofavir /

2. ALGORITMO MANEJO VHC EN LA GESTANTE.

Sl screening positivo
Screening

' + Determinar si infeccion
gestante VHC * Anticuerpos antiVHC - crénica

+ Determinar carga viral

* Valorar afectacion hepatica

l

4 )

Transmision maternofetal Tratamiento antiviral
Contraindicados firmacos habituales

Controles en

El riesgo aumenta en:

—_— Valorar riesgo/beneficio en:
: ::“:f;‘: Ior:r::(u:;:;: membrana * Sofosbuvir
P P * Ledispavir

* Procedimientos invasivos

\-Carga viral detectable alta / \_ J
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8.2 Proceso de implantacion:

Se llevara a cabo desde el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital la Plana y
los centros de salud adscritos a este (ambulatorios del area de salud tres). Para el proceso de
implantacion es necesaria la coordinacion de las distintas especialidades de salud implicadas en
la correcta ejecucion del protocolo. Se trataran detalladamente los contenidos del mismo, asi
como, la manera de proceder en una reunion explicativa a la que seria procedente que asistieran
los coordinadores de los diferentes servicios (matronas y ginecologos adjuntos del Hospital la
Plana). Tras su implantacion seré necesario verificar y revisar en el plazo aproximado de un afio
que realmente se esta siguiendo una sistematica adecuada y se alcanzan los objetivos previstos en

la prevencion de la transmision maternofetal, derivados del funcionamiento del protocolo.

8.3 Proceso de monitoreo v evaluacion:

El proceso de monitoreo y evaluacion se llevara a cabo través de la revision sistematizada
de nuestros diagnosticos y el seguimiento exhaustivo de nuestros casos. Adaptando siempre la
informacién a las principales recomendaciones del presente protocolo y los criterios clinicos que

se han seguido para su elaboracion.

8.4 Proceso de actualizacion del protocolo:

El protocolo seré actualizado cada dos afios. Para ello serd necesaria una nueva revision
de la bibliografia disponible sobre el tema de interés enfocada especialmente a los cambios
acontecidos en el manejo de la hepatitis y el embarazo durante ese periodo de tiempo, siempre
adaptando toda la informacion a nuestro medio. Las modificaciones se implantaran en el nuevo
protocolo siempre y cuando estén apoyadas por una base de evidencia cientifica de alta
rigurosidad. Cuando se realicen los cambios oportunos se volverdn a citar a todos los

profesionales implicados en la ejecucion del protocolo para informar de las nuevas variaciones.

8.5 Declaracion de intereses por parte de los participantes

El principal interés que tienen los participantes del presente protocolo es la instauracion
de una guia clinica adaptada a nuestro medio, basada esta, en recomendaciones fundamentadas
en evidencia cientifica, que nos permitan obtener una mejoria en la calidad de la asistencia clinica
en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital la Plana; con la intencidn de diagnosticar,
tratar y hacer un control exhaustivo de las hepatitis virales en las gestantes y evitar la transmision

maternofetal.
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9. PROTOCOLO REDUCIDO PARA EL SERVICIO DE GINECOLOGIA Y
OBTETRICIA DEL HOSPITAL LA PLANA.

1. VHBEN LA GESTANTE.

Controles durante la gestacion:
Screening VHB: se realiza a todas las gestantes en la primera analitica solicitada por la matrona

en el centro de salud correspondiente y se repite en el tercer trimestre. Los parametros que se

determinan son HBSAG y Ac VHB. Si el screening es positivo ampliaremos el estudio solicitando:

- Determinacién de DNA del VHB (carga viral) y HBeAg para valorar el riesgo de

transmision maternofetal.(2)

- Marcadores para conocer la funcidn hepética y el grado de actividad citolitica: pruebas
bioquimicas y perfil hepéatico con transaminasas cada tres meses durante la gestacion y

pruebas de coagulacién.(2)

Manejo clinico en la gestante infectada por VHB.

- En el primer contacto con el paciente debemos solicitar el perfil completo de VHB ->

remitir al servicio de digestivo si infeccion activa o alteracion de funcion hepética.

- Ensegundo lugar descartar enfermedades concominantes de transmision sexual mediante
la realizacion de cultivos estandarizados vaginales y endocervicales junto al perfil
seroldgico del VHB.(2)

- Conveniente la valoracién del estado seroldgico de la pareja, asi como la valoracion del

estado inmunoldgico de hijos anteriores y sobreinfeccion de VHD.

Tratamiento antiviral en la gestante infectada por VHB.

- Se pautara tratamiento antiviral en la madre Unicamente en los siguientes casos: fase
inmunoactiva de la infeccién, aparicion de complicaciones clinicas o estado de
inmunosupresion.

- Si la gestante ya seguia un tratamiento previo al embarazo este debe ser mantenido, con
la variacion de modificar la pauta a farmacos seguros en el embarazo (lamivudina,

telbivudina y tenofovir).(8)
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Manejo terapéutico para evitar transmision maternofetal:

- Profilaxis pasiva-activa: administracion de Inmunoglobulina especifica contra VHB
(HBIG), 100 UI( 0.5ml) antes de las 12 horas + administracion de la primera dosis de la
vacuna VHB antes de las 12 horas de vida.(6)

- Tratamiento antiviral materno: Las gestantes que cumplan los criterios anteriormente
expuestos. Mediante el uso de pautas seguras en la gestacién: lamivudina, telbivudina y

tenofovir.(8)

Método de eleccidn para el diagndstico prenatal: Siempre que sea necesario utilizar una prueba

invasiva se realizard amniocentesis evitando que sea transplacentaria y conociendo previamente

la carga viral.(9)

Via de parto: la infeccion por VHB no modifica la via de parto.(10)

Lactancia materna: tiene bajo riesgo de transmision y es compatible en la madre con VHB. Los

antivirales seguros durante la gestacién (lamivudina, telbivudina y tenofovir), también son

seguros durante la lactancia.(8)

Posparto: existe un aumento del riesgo de reactivacion de VHB debido a los cambios
inmunoldgicos que acontecen. Por ese motivo las pacientes con tratamiento antiviral dispondran
de consultas al servicio de digestivo para seguimiento.

El seguimiento posnatal sera llevado a cabo por el servicio de pediatria.(2)

Screening universal

— — Se determina HBsAG y AcVHB
Controles en

gestante VHB Si positivo = HBeAg y DNAVHB (carga viral)

Para evitar transmisién vertical: Tratamiento antiviral en la gestante

. o Mg .
- Inmunoglobulina especifica contra Diclicnpes plasos terapia

VHB + |° dosis de vacunaVHBE _ - Férmacos seguros:
(antes de 12h)
= lamivudina
* Tratamiento antiviral materno —Telbivudina

_/ =>Tenofovir
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Diagnéstico prenatal (7.4
Manejo durante el parto
Amniocentesis (de eleccion)

+ Control carga viral
* No indicada cesdrea ﬂ
profilactica (s
i Evitar traspasar la placenta!
/ \ Posparto (2

[ L ancia es compatible (1.2 ] * Seguimiento Materno = S. Digestivo

Otros aspectos
importantes en
gestante VHB +

* Seguimiento Neonatal = S. Pediatria

2. VHCEN LA GESTANTE.

Screening VHC: se realiza atodas las gestantes en la primera analitica solicitada por la matrona
en el centro de salud correspondiente y se repite en el tercer trimestre. EI parametro que se
determina es el anticuerpo anti VHC. Si obtenemos un resultado positivo:

- El siguiente paso es determinar si es infeccion cronica o infeccion curada. Para verificar
gue estamos ante una infeccién crénica es preciso determinar el RNA VHC y comprobar
gue persiste durante mas de seis meses.(2)

- En caso de infeccion cronica es necesario valorar la funcion hepética y la existencia de

posibles lesiones.

Manejo clinico en la gestante infectada por VHC:

- En primer lugar se debe solicitar el perfil completo de VHC, que se volvera a reevaluar
en el tercer trimestre.

- Ensegundo lugar descartar enfermedades concominantes de transmision sexual mediante
la realizacion de cultivos estandarizados vaginales y endocervicales junto al perfil
seroldgico del VHC.

- Por dltimo conocer la serologia del VHB, de manera que si la paciente no se encuentra
inmunizada debe ser vacunada para evitar la coinfeccion por el VHB que agravaria la
hepatopatia.(2)
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Tratamiento antiviral en la gestante infectada por VHC: Los tratamientos habituales de la

hepatitis C estan contraindicados durante la gestacion.
- Laribavirina debe suspenderse 4-6 meses antes de la concepcion pos su efecto teratdgeno.
- El interferon pegilado puede producir graves consecuencias sobre el crecimiento
fetal.(18)
La FDA aprobd la asociacion de dos antivirales a finales de 2014 sofosbuvir y ledispavir
(categoria B). Estos farmacos solo deben prescribirse si existe un potencial beneficio justificado

que supere el riesgo asociado a su uso en la madre y el feto.(2)

Método de eleccion para el diagnéstico prenatal: Siempre que sea necesario utilizar una

prueba invasiva se realizard amniocentesis evitando que sea transplacentaria y conociendo

previamente la carga viral.(14)

Via de parto: la infeccion por VHC no modifica la via de parto.(1)

Lactancia materna: tiene bajo riesgo de transmision y es compatible en la madre con VHC.(2)

Posparto: Se recomiendo valoracion por parte del servicio de pediatria en caso de RNA VHC
positivo.Para verificar si realmente se ha producido infeccién vertical se debe comprobar que los
anticuerpos anti VHC son positivos a los 18 meses de vida junto con la positividad del RNA VHC

en dos determinaciones separadas de un intervalo de tiempo comprendido entre 3-6 meses.(2)

Sl screening positivo
Screening
* Determinar si infeccion

gestante YHC l * Anticuerpos antiVHC - cronica
Determinar carga viral
* VWalorar afectacion hepatica

!

Tratamiento antiviral
Contraindicados firmaces habituales

Controles en

~

Transmision maternofetal

El riesgo aumenta en: Valorar riesgo/beneficio en:
Coinfeccion VHC-VIH

Ruptura prematura de membrana
Procedimientos invasivos

Carga viral detectable alta

-

* Sofosbuvir
* Ledispavir

J
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Diagnostico prenatal
Lactancia materna no

Amniocentesis (de eleccién) contraindicada Manejo durante el parto
i Evitar traspasar placenta ! Determinar RNAVHC en 3° trimestre

Otros aspectos
importantesVHC
+

Posparto /

- S No indicada cesirea
-Madre > Seg to S, Dig et
.RN > Seguimiento 5. Pediatria profilactica

3. VHAENLA GESTANTE.

Screening VHA: no esta indicado.(1)

Diagnéstico de la gestante infectada por VHA:

- La deteccion de IgM anti VHA indica infeccion aguda acompafiada de clinica
inespecifica.

- Las IgG confiere inmunidad definitiva y aparece meses mas tarde. Las 1gG también es
positiva después de la inmunizacion contra el VHA.(23)

Manejo clinico en la gestante infectada por VHA: tratamiento ambulatorio sintomatico.

Requiere de ingreso Unicamente ante vomitos incoercibles, encefalopatia u otra clinica que

comprometa la vida.(24)

Método de eleccidn para el diagndstico prenatal: Siempre que sea necesario utilizar una

prueba invasiva se realizard amniocentesis evitando que sea transplacentaria.

Manejo terapéutico para evitar transmisién maternofetal: En caso de hepatitis A

confirmada en la madre en el tercer trimestre de embarazo, para evitar la transmision

maternofetal puede considerarse la administracion de 1g 48 horas antes del nacimiento.(26)

Via de parto: la infeccion por VHA no modifica la via de parto.(22)

Lactancia materna: tiene bajo riesgo de transmision y es compatible en la madre con VHA.(25)
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Posparto: Se recomiendo valoracion por parte del servicio de pediatria.

Trasmisién maternofetal

Lactancia compatible - Baja

conVHA

Manejo
terapéutico
VHA

Riesgo fetal
Solo si infeccién en 3° trimestre

La via de parto no se
EE—

N
-

Tratamiento idéntico a paciente no
Screening no indicado gestante

4. VHD EN LA GESTANTE.

Screening VHD: no esté indicado, no obstante es recomendable conocer perfil serolégico de
VHD ante screening positivo de VHB.(2)

Diagnostico _de la_gestante infectada por VHD: Es serolégico mediante deteccion de

anticuerpos anti- VHD. La presencia de Ag VHD o ARN VHD indica infeccion aguda.

Manejo clinico en la gestante infectada por VHD: es necesario valorar la lesién hepética ya

gue la coinfeccion VHB-VHD supone la hepatitis mas grave.(27)

Método de eleccidn para el diagndstico prenatal: Siempre que sea necesario utilizar una

prueba invasiva se realizard amniocentesis evitando que sea transplacentaria.(30)

Via de parto: la infeccion por VHD no modifica la via de parto.

Lactancia materna: tiene bajo riesgo de transmision y es compatible en la madre con VHD.

Posparto: Se recomiendo valoracién por parte del servicio de pediatria. En la madre si existe
actividad significativa del virus o enfermedad asociada como la fibrosis grave se debe pautar

interferon pegilado.(27)
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5. VHE EN LA GESTANTE.

Screening VHE: no esta indicado.

Diagnostico de la gestante infectada por VHE: Mediante la deteccién de RNA VHE.

- IgM VHE: infeccion aguda

- 1gG VHE: infeccion cronica.

Manejo clinico en la gestante infectada por VHE: valorar funcién hepética en la gestante la

gestacion ya que el VHE si que puede incrementar el riesgo de progresion a hepatitis sintomética
Si la infeccion supone un riesgo vital para la madre la interrupcion del embarazo esta
indicada.(32)

Método de eleccidn para el diagndstico prenatal: Siempre que sea necesario utilizar una

prueba invasiva se realizard amniocentesis evitando que sea transplacentaria.(33)

Via de parto: la infeccion por VHE no modifica la via de parto.

Lactancia materna: tiene bajo riesgo de transmisién y es compatible en la madre con VHE.

Posparto: Se recomiendo valoracion por parte del servicio de pediatria. En la madre control por

el servicio de digestivo.

Riesgeo de incremento de . ..
- Aborto Diagnéstico en la gestante

La gestacion incrementa - Parto prematurs

riesgo de progresién de - Mortalidad perinatal
hepatitis Serclégico
ManejoVHE
en la gestante l
oy e o En paciente
5i infeccién supone riesgo Transmisién vertical inmunodeprimido
indicada interrupcién del confirmar con 2°
embarazo = Seproduce en el 50-30% de

prueba si resultado
negative

CCASHONes
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