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Resumen

Este articulo aborda las hepatitis virales, tema que hace parte del Protocolo Clinico y Directrices Terapéuticas para la
Atenci6n Integral a Personas con Infecciones de Transmision Sexual y mas precisamente de los Protocolos Clinicos y Guias
Terapéuticas para Hepatitis B, Hepatitis C y Coinfecciones, publicados por el Ministerio de Salud. Ademas del amplio espectro
de deterioro de la salud, los virus de las hepatitis A, B y C presentan diferentes formas de transmision, como parenteral,
sexual, vertical u oral. Entre las estrategias sugeridas para el control de las hepatitis virales, estin las medidas conductuales,
el diagndstico ampliado, la vacunacion precoz contra los virus de las hepatitis A y B y el acceso facilitado a los recursos
terapéuticos disponibles. Considerando la transmisi6n vertical de los virus de 1a hepatitis By C, la identificacion de embarazadas
portadoras cronicas de estos virus es importante estrategia de salud perinatal, indicando quiénes pueden beneficiarse de las
intervenciones profilacticas.
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I Hepatites virais

Presentacion

Las hepatitis viricas constituyen uno de los temas
que componen el Protocolo Clinico y Directrices Tera-
péuticas (PCDT) para Atencion Integral a las Personas
con Infecciones de Transmision Sexual (ITS), siendo
mas especificamente abordados en los PCDT para He-
patitis By para Hepatitis C y Coinfecciones, publicados
por la Secretaria de Vigilancia en Salud del Ministerio
de Salud de Brasil. Los referidos documentos fueron
aprobados por la Comision Nacional de Incorporacion
de Tecnologias al Sistema Unico de Salud (Conitec).
Para la elaboracion del presente articulo, se realizd la
seleccion y el andlisis de evidencias disponibles en la
literatura y discusion por especialistas en ITS en 2020.

Las hepatitis virales A, By Cson
responsables de mds de 1,34 millones de
muertes anuales en todo el mundo, de las
cuales el 66% se debe a la hepatitis B, el
30% a la hepatitis Cy el 4% a la hepatitis A.

Aspectos epidemiolégicos

Las hepatitis virales A, B y C son causadas por virus
que tienen tropismo primario por el tejido hepatico,
lo que representa importante desafio para la salud
publica en todo el mundo. Mundialmente, estas in-
fecciones son responsables por mas de 1.34 millones
de muertes anuales, de las cuales el 66% es causada
por la hepatitis B, el 30% por la hepatitis C y el 4%
por la hepatitis A.* Estas muertes se deben princi-
palmente a complicaciones de las formas cronicas
de hepatitis, como insuficiencia hepdtica, cirrosis
y hepatocarcinoma.’ Datos tan significativos lleva-
ron a la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) a
asumir, como uno de sus objetivos, eliminar la hepati-
tis viral para 2030.°

En el periodo de 1999 a 2019, el Sistema de
Informacion de Enfermedades de Notificacion (Sinan)
registro la ocurrencia de 673.389 casos de hepatitis
viral en Brasil. De estos, 168.036 (25%) estaban re-
lacionados con la hepatitis A, 247.890 (36,8%) con la
hepatitis B, 253.307 (37,6%) con la hepatitis C y 4.156
(0,6%) con la hepatitis D.”

El virus de la hepatitis A (VHA) pertenece a la fami-
lia Picornaviridae y su genoma esta compuesto por
acido ribonucleico (ARN), cominmente transmitido
a través del contacto oro-fecal y la ingestion de agua
o alimentos contaminados. Su transmision sexual se
ha reportado especialmente entre hombres que tienen
sexo con hombres, lo que refuerza la necesidad de in-
cluir medidas de prevencion entre adultos.> 2

El virus de la hepatitis B (VHB) pertenece a la fa-
milia Hepadnaviridae, cuyas variaciones genéticas
permiten el reconocimiento de diez genotipos diferen-
tes, aspecto de importancia epidemiologica, clinica y
terapéutica.''* Entre los virus considerados hepatotro-
picos, es el tnico con material gendmico compuesto
de acido desoxirribonucleico (ADN). Los medios de
transmision mas frecuentes del VHB son la exposicion
parenteral o percutanea, vertical y sexual.” La sangre
es el vehiculo de transmision mds importante, pero
otros fluidos también pueden transmitir el VHB, como
el semen y el contenido vaginal.” Las vias de trans-
mision predominantes varian segtin la prevalencia de
la infeccion por VHB. En 4reas de alta prevalencia, la
via perinatal y horizontal por el contacto cercano en
la infancia son las principales formas de transmision
del virus.'®” En 4reas de baja prevalencia, la via per-
cutanea y el contacto sexual son las formas de mayor
riesgo de contaminacion.'®

El virus de la hepatitis C (VHC) pertenece a la familia
Flaviviridae, cuyo material genético esta formado por
una sola cadena de ARN positivo; su variacion gené-
tica permite reconocer siete genotipos diferentes.”? Su
transmision ocurre por exposicion percutinea, sexual
y vertical. La frecuencia de ocurrencia para cada una
de estas categorias varia segtin la poblacion estudiada
y la concomitancia de los factores asociados. Sin em-
bargo, se enfatiza que la via parenteral es mucho mas
eficiente y prevalente en la transmision del VHC que
la transmision sexual y vertical. El mayor nimero de
nuevas infecciones se ha observado entre los usuarios
de drogas inyectables y el intercambio de jeringas.***!

En cuanto a la transmision sexual del VHC, se sabe
que es mas frecuente entre hombres que tienen sexo
con hombres.” Como en otras infecciones de transmi-
sion sexual, la presencia de otras ITS, como la infeccion
por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y
practicas sexuales sin proteccion, especialmente aquel-
las con mayor riesgo de sangrado de mucosa (sexo
anal sin usar lubricantes, introduccién de partes del
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miembro superior en la vagina o ano, sexo en grupo,
compartir objetos sexuales y sexo bajo la influencia de
drogas psicoactivas), constituyen un grupo importante
de situaciones y factores que facilitan la transmision
del VHC.%* Si bien la transmision del VHC es menor
en personas con habitos heterosexuales, aumenta en-
tre quienes tienen un gran nimero de parejas sexuales
0 practican sexo anal.”!

Aspectos clinicos

La hepatitis A es autolimitada, no evoluciona para
enfermedad cronica y tiene en la vacuna su prin-
cipal forma de control.”® Su periodo de incubacion
varia de 15 a 50 dias y es sintomatica en 70% de los
adultos.”*”’ Se caracteriza por inicio subito de ndusea,
vomitos, anorexia, fiebre, malestar y dolor abdomi-
nal, seguida por ictericia, coluria, acolia y prurito.”®
Personas infectadas por el VHA transmiten el virus du-
rante el periodo de incubacion, que dura de uno a seis
meses, persistiendo hasta una semana después del ini-
cio de la ictericia.”

La hepatitis por VHB puede ser una enfermedad
aguda o cronica. En la forma aguda, alrededor del
70% de los casos tienen la forma subclinica y el 30% la
forma ictérica, posiblemente un curso mas severo de la
enfermedad.’®*' La ictericia, 1a coluria y el dolor en el
cuadrante superior derecho del abdomen son indistin-
guibles de otras hepatitis virales.*

En la hepatitis por VHB, 1a proporcién de progresion
de infeccion aguda a crénica en individuos inmuno-
competentes estd determinada principalmente por la
edad en que se adquiere la infeccion, siendo del 90%
en la transmision vertical ® del 20% al 50% entre
uno y cinco afios de edad,** y 0 a 10% después de la
adolescencia.'**

En su forma cronica, 1a hepatitis B suele ser asinto-
matica, pero puede progresar a insuficiencia hepatica
cronica, cirrosis y hepatocarcinoma.”

Sobre la infeccién por VHC, se observa que alre-
dedor del 50% al 85% de las personas evolucionan a
la forma cronica de la infeccion, presentando mani-
festaciones clinicas inespecificas como cansancio,
trastornos del suefio, nauseas, diarrea, dolor abdomi-
nal, anorexia, mialgia, artralgia, debilidad, cambios
de comportamiento y pérdida de peso.** Las mani-
festaciones extrahepdticas incluyen crioglobulinemia,
glomerulonefritis proliferativa de membrana, tiroiditis
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autoinmune, porfiria cutdnea tardia, entre otras.”” En
ausencia de eliminacion viral espontdnea y de tra-
tamiento, el 20% de los casos de infeccion por VHC
progresan a cirrosis con el tiempo.*!

Diagndstico

El diagndstico de las hepatitis viricas A, By C se basa
en la deteccion de marcadores serologicos (antigenos
virales y anticuerpos especificos) y moleculares (acido
nucleico viral) en sangre, suero, plasma o fluido oral
de la persona infectada, mediante inmunoensayos o
de técnicas de biologia molecular.®% La incorpora-
cién de las pruebas rapidas al Sistema Unico de Salud
(SUS) de Brasil ampli las oportunidades de prueba
y diagnéstico precoz de estas infecciones, que pueden
realizarse en lugares sin laboratorio o infraestructura
de laboratorio o de dificil acceso.

Para el diagnostico de la hepatitis A aguda, se
utilizan pruebas de inmunoensayo para detectar an-
ticuerpos IgM anti-VHA en el suero (hasta seis meses
después del inicio de los sintomas). La busqueda de
anticuerpos IgG anti-VHA, ya sea mediante pruebas
anti-VHA IgG o anti-VHA total (IgM e IgG), ayuda en
la identificacion de individuos no inmunizados o pre-
viamente infectados. Estas pruebas deben solicitarse
siempre a personas expuestas a situaciones de riesgo
de esta infeccion.” La presencia de anticuerpos IgG
anti-VHA indica una inmunidad duradera.®

La mayoria de las personas infectadas por el VHB son
asintomaticas y se diagnostican en la fase cronica de
la enfermedad.” La Figura 1 ilustra la dinamica tem-
poral de la variacion de los marcadores de infeccion.”
En la Figura 2*® se muestra una breve definicion de es-
tos marcadores. Para detectar la infeccion, se utilizan
pruebas de laboratorio de inmunoensayo o pruebas
rapidas para detectar el antigeno de superficie del
VHB (HBsAg). En casos positivos, la complementacion
diagnostica se realiza con anti-HBc total y, si estuviera
disponible, con pruebas moleculares (ADN-VHB). El
HBeAg, anti-HBe y anti-HBs, junto con el resto de los
marcadores, ayudan en la evaluacion de la fase clinica
y el monitoreo evolutivo de la infeccion, 6374444

En la hepatitis B aguda, el HBsAg, HBeAg, anti-HBc
IgM y ADN-VHB son los primeros marcadores que se
detectan. La presencia de HBsAg es una confirmacion
de la infeccion y puede detectarse de 2 a 12 semanas
después de la exposicion al virus. Su negativacion,
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I Hepatites virais

Concentracion relaativa

anti-HBs

HBsAg’ (cronico)

HBsAg® (agudo)

anti-HBc total

ADN viral (cronico)

ADN viral
(agudo)

HBeAg’ (cronico)
anti-HBe*

anti-HBc lgM'

Tiempo

Fuente: modificado y adaptado de Sablon & Shapiro, 2005.”
Notas: a) HBsAg — antigeno de superficie del virus de la hepatitis B (VHB); b) Anti-HBs — anticuerpo contra el antigeno de superficie del VHB; ¢) Anti-HBc Total — anticuerpo de las clases IgM e IgG

o gy

contra el antigeno del nicleo del VHB; d) HBeAg — antigeno “e” del VHB; e) Anti-HBe — anticuerpo contra el antigeno “e” del VHB; f) Anti-HBc IgM — anticuerpo de la clase IgM contra el antigeno del

nicleo del VHB.

Figura 1 — Marcadores séricos de la infeccion causada por el virus de la hepatitis B de acuerdo con el tiempo de

evolucion de la infeccion

Marcador Interpretacion
HBsAQ? Marcador de infeccion actual por el virus de la hepatitis B (VHB), sea aguda o crénica. Detectado en la fase inicial de la
g infeccién aguda. Su persistencia por mds de 6 meses sugiere la infeccion crénica.
Marcador de intensidad de la replicacion viral. Presente en la fase inicial de la infeccion aguda, pudiendo ser detectado
VHB-ADN® antes del HBsAg. En la infeccidn crénica, su presencia es detectable en la mayoria de los casos. Su cuantificacion es (til en la
dlasificacion de la forma clinica de la infeccion crénica.
HBeAG: Marcador de la replicacion viral. Su deteccion indica elevada replicacion e infectividad del VHB. Estd presente en la fase aguda
9 y en algunas formas cronicas.
- o El inicio de la deteccién coincide con la disminucion de la concentracion de HBeAg. Su presencia indica reduccion de la
Anti-HBe L o L . .
replicacién viral. Algunas formas replicativas de la enfermedad crénica presentan ese anticuerpo en la ausencia del HBeAg.
- . Marcador de infeccion reciente por el VHB. Presente durante la fase aguda de la infeccion. Eventualmente, puede ser
Anti-HBc IgM o .
detectado en la agudizacion de casos cronicos.
. . El inicio de la deteccién sucede durante la fase aguda de la infeccion y persiste por tiempo indeterminado. Su presencia indica
Anti-HBc IgG P A )
infeccion vigente (cuando el HBsAg esta positivo) o contacto previo con el VHB.
Anti-HBs? Indica inmunidad contra el VHB. Presente después del desaparecimiento del HBsAg (cura funcional) o en respuesta a la
vacuna.

Fuente: adaptado de Liang, 2009.
Notas: a) HBsAg — antigeno de superficie del VHB; b) VHB-ADN — &cido nucleico viral; c) HBeAg — antigeno “e” del VHB; d) Anti-HBe — anticuerpo contra el antigeno “e” del VHB; e) Anti-HBc IgM —
anticuerpo de clase IgM contra el antigeno del nticleo del VHB; f) Anti-HBc IgG — anticuerpo IgG contra el antigeno del niicleo del VHB; g) Anti-HBs — anticuerpo contra el antigeno de superficie

del VHB.

g

Figura 2 — Interpretacion de los marcadores de la infeccion por el virus de la hepatitis B
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cuando se elimina la infeccion, ocurre semanas des-
pués de la deteccion y puede durar hasta seis meses. El
IgM anti-HBc evoluciona a negativacion tras el control
de la infeccion aguda, pero en los casos de reaparicion
de la hepatitis B es posible detectarlo.®

El HBeAg es un marcador de intensa replicacion
viral y su deteccion esta relacionada con la alta in-
fectividad del VHB.*® Los anticuerpos IgG anti-HBc
también aparecen de forma precoz y suelen persistir
durante el resto de la vida. No sirven para clasificar la
forma clinica, ya que todos los individuos que han sido
infectados, curados o no, tienen este marcador. Tiene
uso epidemioldgico, ya que indica contacto previo
con el virus o infeccion actual. La presencia de anti-
cuerpos anti-HBe indica el inicio de la recuperacion,
pero muchos individuos con una forma replicativa
cronica de la enfermedad pueden presentar este mar-
cador en ausencia del HBeAg.”® El marcador anti-HBs
aparece durante la fase de convalecencia, tras la de-
saparicion del HBsAg. Su presencia indica inmunidad
contra el VHB. En ausencia del anti-HBs, el anti-HBc
total se convierte en el tinico marcador aislado de una
infeccion previa. En personas no expuestas al VHB
(anti-HBc IgG negativos), la presencia de anticuerpos
anti-HBs indica inmunidad por la respuesta de la va-
cuna contra la hepatitis B.”!

En la incapacidad de resolucion de la infeccion agu-
da, algunos individuos se vuelven portadores cronicos
del VHB. En esos casos, la persistencia del HBsAg por
mas de seis meses sefiala la infeccion cronica. En la
hepatitis B cronica, los marcadores HBsAg y ADN-VHB
permanecen presentes y detectables. La evaluacion
del HBeAg vy anti-HBe, junto a los demas marcadores,
auxilia en el monitoreo y evaluacion de la fase clinica
de la infeccion.*®>

La prueba para la hepatitis B debe ser ofrecida, o so-
licitada, a todas las personas de mayor vulnerabilidad
al agravamiento. Las personas cuyos resultados fueran
negativos deben ser encaminadas para vacunacion.'%*

En la infeccion por el VHC la mayoria de las per-
sonas infectadas son asintomaticas y el rastreo se
realiza mediante la deteccion de anticuerpos anti-VHC
inmunoensayos o pruebas rapidas. En personas con
resultados reactivos, el diagnostico se complementa
con pruebas moleculares, en este caso, la reaccion
en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa
(reverse transcriptase-polymerase chain reaction,
RT-PCR) para detectar el ARN del VHC, confirmando

Geraldo Duarte y colaboradores

infeccion activa, aguda o cronica. Se deben solicitar
pruebas de hepatitis C para todas las personas en situa-
cion de riesgo para la infeccion.'>

Tratamiento

No estd disponible un tratamiento antiviral especi-
fico para la hepatitis A, solo medicamentos para alivio
de los sintomas, los que generalmente desaparecen en
cerca de dos meses.”

Durante la infeccion aguda por el VHB, apenas me-
didas de soporte son suficientes, visto que mas del 90%
presenta resolucion espontdnea. Si hubiera necesidad
de tratamiento, se utilizan los inhibidores de la trans-
criptasa inversa.’* En Brasil, 1a eleccion es el tenofovir
disoproxil fumarato o el entecavir.”’ Deben tomarse
medidas preventivas para todos los contactos expues-
tos, indicindose inmunoglobulina y vacunacion para
los seronegativos o con serologia desconocida, segin
criterios establecidos.”

Después de seis meses de persistencia de HBsAg en
sangre, la infeccion por VHB se considera cronica y
debe evaluarse clinica y virologicamente para decidir
la necesidad de tratamiento farmacoldgico. El tra-
tamiento de la forma crénica de la hepatitis B tiene
como principal objetivo la supresion viral, evitando
asi la progresion de la enfermedad hepatica y el obi-
to. El HBsAg negativo y la seroconversion a anti-HBs
(cura funcional) seria el resultado ideal, pero rara
vez se logra. De no lograr este objetivo, la aparicion de
anti-HBe, la reduccion de la carga viral y la normali-
zacion de las enzimas hepaticas se convierten en los
desenlaces alternativos.””*

Debido a su complejidad, este tratamiento debe ser
instituido con la orientacién de un especialista, ya
que depende de multiples variables clinicas y de labo-
ratorio, como la presencia de insuficiencia hepatica
significativa, la respuesta inmunologica a la infeccion,
la carga viral y los factores de riesgo de progresion
de 1a enfermedad (edad y antecedentes familiares de
hepatocarcinoma).””> La biopsia hepatica puede ser
util para evaluar el grado de agresion tisular y para los
casos en los que es necesario descartar enfermedad he-
patica subyacente.”’ La definicion de terapia antiviral
en la infeccion cronica por VHB depende, en principio,
del grado de la hepatopatia, la concentracién de ami-
notransferasas y la carga viral (ADN-VHB).*®
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I Hepatites virais

Principales farmacos y asociaciones mas frecuentes para el tratamiento de la hepatitis C

Sofoshuvir + daclatasvir

Sofoshuvir/ledipasvir

Sofosbuvir/velpatasvir

Elbasvir/grazoprevir

Glecaprevir/pibrentasvir

Ribavirina

Fuente: adaptado del Protocolo Clinico y Directrices Terapéuticas para Hepatitis C y Coinfecciones.”'

Figura 3 — Principales farmacos y asociaciones mas frecuentes para el tratamiento de la hepatitis C

Objetivamente, la infeccion por VHC se puede curar
mediante un tratamiento antiviral de accion directa.
Sin embargo, al tratarse de una infeccién asintomatica
en la mayoria de los casos, un gran niimero de perso-
nas infectadas no son diagnosticadas y atin existe un
acceso limitado a la terapia en algunos lugares.’ Este
tratamiento debe ser acompaiiado por especialistas,
dada su complejidad.

Las alternativas terapéuticas para el tratamiento de
la infeccién por el HCV incorporadas al SUS presen-
tan una elevada efectividad terapéutica, confirmada
por respuesta viroldgica sostenida (Figura 3). Com-
parando situaciones clinicas semejantes, todos los
esquemas propuestos presentan efectividad también
similares. Caracteristicas que los diferencian son
las indicaciones para determinadas poblaciones, la
comodidad posoldgica, el control mds accesible y
el costo. La terapia tiene como objetivo la respuesta
viroldgica sostenida, que significa la negativacion per-
sistente del ARN viral después de 12 a 24 semanas del
término del tratamiento.*!

Vigilancia, prevencién y control

La notificacion de casos de hepatitis viral es obliga-
toria para todos los estados del pais desde 2016. Todos
los casos sospechosos también deben notificarse sema-
nalmente a las autoridades sanitarias.”

La prevencion de la infeccion por VHA depende de
la mejoria de las condiciones de salud de la poblacién
y de la realizacion de la vacunacion (nifios hasta los
cinco afos y personas expuestas a un mayor riesgo de
contagio), segtin los criterios del Centro de Referencia
de Inmunobioldgicos Especiales.® Sin embargo, en
los adultos también se debe considerar la transmision

sexual, indicando y alentando practicas sexuales segu-
ras.” En el caso de exposicion de riesgo a hepatitis A, 1a
prueba esta indicada y las personas negativas pueden
vacunarse hasta 14 dias después de la exposicion.”

Para el control de la infeccion por VHB, la mejor
estrategia es 1a vacunacion, que tiene altos porcentajes
de efectividades, que varian segtin la edad (los niflos
prematuros y las personas mayores de 60 afios tienen
menores porcentajes de alteracién seroldgica) y la
presencia de comorbilidades, como personas en hemo-
dialisis, personas con enfermedad hepatica, neoplasias
y personas con VIH, 3566062

El hecho de que el 90% de las infecciones por
VHB adquiridas en el periodo perinatal evolucionen
a la cronicidad fundamenta las estrategias de vacu-
nacion universal de todos los recién nacidos, in-
dependientemente de que la madre sea portadora
cronica del virus.*% Esta estrategia es fundamental
para cumplir el objetivo de controlar la hepatitis B
para el afio 2030.5%

Las orientaciones y cuidados con las personas usua-
rias de drogas ilicitas y las que practican actividad
sexual sin proteccion adecuada son las estrategias que
potencialmente pueden traer mejores resultados en la
reduccion de las infecciones por el VHC.%'* Otra for-
ma de control de la infeccién por el VHC es la terapia
antiviral de accion directa contra el virus, cuyo éxito
ampli6 la discusion sobre el tratamiento como estrate-
gia para la prevencion de la enfermedad.*

Poblaciones y situaciones especiales

El abordaje de la hepatitis causada por los virus
VHA, VHB y VHC durante el embarazo requiere prestar
atencion a los aspectos profilacticos involucrados en

6 Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020834, 2021



la transmision tanto horizontal como vertical de estos
virus. Para la reduccion y control de las exposiciones al
riesgo son necesarios los fundamentos sanitarios y con-
ductuales de la profilaxis primaria, mas los recursos de
inmunoprofilaxis activa y pasiva, cuando existen.%
Se sabe que el control de la transmision vertical del
VHB y el VHC depende del cribado universal de estas
infecciones durante la atencion prenatal. En general,
durante la atencion prenatal es importante identifi-
car si las parejas de estas embarazadas no infectadas
son portadores de estas infecciones, lo que permite la
adopcion de estrategias que reduzcan las infecciones
agudas durante el embarazo, como la inclusion de la
pareja en la atencion prenatal.”’

Hepatitis A en la gestacion

El corto periodo de viremia y los cuidados durante
el parto (evitando el contacto del feto con las heces
maternas) justifican la raridad de la transmision ver-
tical del VHA.*® El parto vaginal es el mas adecuado
para estas mujeres y se libera la lactancia natural.®

Tanto la inmunoglobulina como la vacuna VHA son
seguras para su uso durante el embarazo. En caso de
exposicion a factores de riesgo clinicos, laborales y de
estilo de vida, ademas de viajar a zonas de alta preva-
lencia, se puede utilizar la inmunoprofilaxis.'>”

Hepatitis B en la gestacion

Las proporciones de infeccion crénica por VHB son
mas elevadas cuanto mas precozmente se produce la
infeccion.” Por lo tanto, el control de la transmision
vertical potencialmente reduce la aparicion de hepati-
tis cronica, cirrosis y hepatocarcinoma.’””

Se recomienda la investigacion del HBsAg en la
primera oportunidad en el periodo prenatal y su re-
peticion en el momento del parto.”* Para las mujeres
embarazadas seronegativas, se debe iniciar el progra-
ma de vacunacion de tres dosis. La informacién de la
vacuna no excluye la necesidad de verificar si la mujer
embarazada es portadora del VHB en todos estos mo-
mentos, ya que no hay seguridad de una conversion
serologica vacunal incluso después de las tres dosis de
la vacuna.”

Con la funcion hepatica normal el prondstico de la
infeccion por VHB no se modifica con el embarazo y la
infeccion no cambia el prondstico gestacional.””” En
caso de insuficiencia hepatica, el prondstico materno y
perinatal puede verse negativamente afectado.®

Geraldo Duarte y colaboradores

La transmision vertical del VHB estd influenciada
por la carga viral, la positividad de HBeAg y anti-HBe
en la portadora y por la edad gestacional (la infeccion
adquirida al final del embarazo aumenta el riesgo
de carga viral elevada en el momento del parto). Sin
una intervencion profilactica, el riesgo de transmision
vertical en pacientes cronicos oscila entre el 5% y el
30% (promedio del 8%). Sin embargo, si la mujer tiene
HBeAg, la proporcién de transmision vertical es alta,
pero extremadamente variable, en términos promedios
variando entre 80% al 90% de las veces.*%

Durante la atencion prenatal para mujeres emba-
razadas con VHB cronico, todos los procedimientos
invasivos en el feto y la cimara amnidtica (amniocen-
tesis y cordocentesis) estdn contraindicados. En caso
de exposicion de riesgo, estd indicada la inmunopro-
filaxis, utilizando, en diferentes grupos musculares, la
primera dosis de la vacuna e inmunoglobulina hipe-
rinmune antihepatitis B (0,06 ml/kg de peso corporal,
méximo 5 ml, intramuscular) %747

Ademas de la rutina habitual de laboratorio,
en las embarazadas con VHB se deben solicitar las
siguientes pruebas: pruebas de funcion hepatica, mar-
cadores de infeccion ain no solicitados (entre ellos
HBeAg, anti-HBc, anti-HBe, anti-HBs) y carga viral.
Todas las mujeres embarazadas que presenten carga
viral del VHB superior a 200.000UI/mL (correspon-
dientes a un millon de copias/mL) o positividad para
HBeAg deben hacer profilaxis de la transmision ver-
tical. Alteraciones de la funcion hepatica indican
necesidad de tratamiento a largo plazo y no solamente
profilaxis (Figura 4).%

Para la profilaxis de la transmision vertical del
VHB, esta indicado el uso de inhibidores de la trans-
criptasa inversa andlogos de nucledsidos antivirales
(lamivudina, tenofovir y telbivudina).®” En Brasil,
la opcion es tenofovir disoproxil fumarato (300 mg,
oral, dosis tinica diaria), a partir de la 28* semana de
gestacion, extendiéndose en el puerperio para evitar
cualquier aumento de la carga viral.”* Consideran-
do la necesidad de un tratamiento prolongado en
mujeres embarazadas con VHB, también se utiliza
tenofovir deproxil fumarato. Hasta el momento, se
considera que el uso de entecavir durante el embarazo
no es seguro, debiendo evitarse durante ese periodo.*
Asimismo, tampoco estd indicado su uso durante el
periodo de lactancia.®
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(ribado universal con prueba seroldgica (HBsAg)’

HBsAg positivo

HBsAg negativo

Vacunar la madre

Carga viral del HBV" 0 HBeAg'
(si carga viral no estd disponible, evaluar funcién hepdtica)

(arga viral (<200.000 Ul/mL)
ouHBeAg negativo

(arga viral (=200.000 Ul/mL) o
HBeAg positivo

(arga viral (>200.000 Ul/mL)
Alteracién persistente de las
aminotransferasas > dos veces el
valor de normalidad

|

|

Sin profilaxis medicamentosa

Iniciar profilaxis con tenofovir

Iniciar terapia prolongada’

J

J

Primera dosis de la vacuna contra VHB e inmunoglobulina especifica en el recién nacido;
Programar las proximas dosis de la vacuna.

Fuente: modificado y adaptado de World Health Organization, 2020.”

Notas: a) HBsAg — antigeno de superficie do VHB; b) VHB— virus de la hepatitis B; ¢) HBeAg — antigeno “e” del VHB; d) Iniciar terapia prolongada con tenofovir disoproxil fumarato,

ya que entecavir no es sequro para lactante. %'

Figura 4 — Algoritmo de las intervenciones preventivas para prevencion de la transmision vertical del virus de la hepatitis B

El parto vaginal esti liberado para mujeres
portadoras de VHB, evitando episiotomia y partos
instrumentalizados (forceps o vacuo) y el pinzamien-
to precoz del cordon umbilical. La lactancia natural
también estd liberada.®

Todos los recién nacidos de mujeres con VHB
deben recibir la primera dosis de la vacuna e inmu-
noglobulina especifica frente al VHB (0,5 ml por via
intramuscular), preferiblemente dentro de las prime-
ras 12 horas de vida, como se muestra en el algoritmo
de la Figura 4. Existen varios esquemas de adminis-
tracion de dosis adicionales de la vacuna, algunos con
dos, otros con tres dosis adicionales.”® Paises como
China, Malasia y Hong Kong, entre otros, utilizan el
calendario de dos dosis adicionales administradas en
el segundo y sexto mes de vida del recién nacido.®®
En los Estados Unidos de América y Canada, también
se utiliza el esquema de dos dosis adicionales adminis-
tradas en el segundo y sexto mes de vida. Sin embargo,
si el recién nacido es prematuro o pesa menos de

2,0 kg, el calendario de vacunacion considera tres
dosis adicionales de la vacuna, administradas en el
segundo, cuarto y sexto mes de vida.”* En Brasil, el
Programa Nacional de Inmunizacién indica un es-
quema de vacunacion de tres dosis ademds de la dosis
administrada en el momento del parto, utilizando
vacunas combinadas (vacuna pentavalente) admi-
nistradas en el segundo, cuarto y sexto mes de vida,
independientemente de 1a prematuridad o el peso del
recién nacido.™*’

Cualquiera que sea el esquema de vacunacion utili-
zado, se debe monitorear la situacion del recién nacido
hasta que se defina si la infeccion ha sido confirmada
0 descartada y la seroconversion medida.” En Brasil,
esta evaluacion esta indicada entre 30 y 60 dias des-
pués de la ltima dosis de la vacuna anti-VHB.™

Hepatitis C en la gestacion

En 2020, el Ministerio de Salud incorpord el cri-
bado universal de la infeccion por VHC durante el
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embarazo.® La gran resistencia al cribado prenatal
del VHC es que no existe profilaxis farmacologica o
inmunoldgica para reducir su transmision vertical.*
Sin embargo, existen estrategias conductuales y cui-
dados que reducen este riesgo, como realizar el control
profilactico y terapéutico de otras infecciones, prohibir
propedéuticas invasivas en la cimara amniotica o fetal
y evitar el tiempo de corioamniorrexis prolongado. Du-
rante el parto, se debe evitar el uso de episiotomia, lo
que indica un pinzamiento rapido del cordon umbili-
cal. ¥ Ademas, es otra oportunidad para identificar
a las portadoras del VHC, que pueden beneficiarse del
tratamiento mas adelante.

La transmision vertical del VHC ocurre entre el 3.8%
y el 7.8% de las mujeres embarazadas con infeccion
crénica, mostrando una asociacion positiva con la car-
ga viral " Estas proporciones de transmision vertical
también varian dependiendo de la edad gestacional en
la que ocurri6 la infeccion aguda y de la presencia de
comorbilidades, como la infeccion por VIH.** No hay
confirmacion de que el VHC pueda causar malforma-
ciones fetales.”

Se ha observado que la infeccion por VHC en mu-
jeres embarazadas se asocia a prondstico perinatal
adverso, como restriccion del crecimiento fetal y pre-
maturidad.”? No parece que estos resultados se deban
solo al efecto del VHC, sino a los innumerables factores
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