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Editorial

EEmbarazo y lactancia materna:
medicamentos y vacunacion
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Estimados lectores:

En este numero que les presentamos, encontraran dos articulos
de revision que nos muestran un area de gran importancia para
el pediatra: La mujer embarazada y la vacunacién y la lactancia
materna y los medicamentos. Estas dos areas de conocimiento
deberian estar manejadas en conjunto entre Ginecobstetricia
y la Pediatria. Sin embargo, tal pareceria que no tenemos —
mucha comunicacién entre estas dos areas y en muchas de

las ocasiones tenemos inclusive informacion distinta sobre un

A = & /
. \ :}'Tf /]
mismo tema.

En relacion con el embarazo yla vacunacion se podria decir que el objetivo principal de la vacunacion
materna es el de incrementar los niveles de anticuerpos en la madre para ofrecer una mejor
proteccion a su hijo, quien no es capaz de montar una respuesta inmune efectiva y de proteccion
completa contra patégenos especificos durante los primeros meses de vida. La inmunizacién
durante el embarazo tiene dos grandes ventajas: a) la madre evita infecciones que pudieran poner en
peligro su vida (se han reportado que infecciones como influenza, varicela, sarampion, tuberculosis,
listeriosis o toxoplasmosis son mads severas en las embarazadas); y b) la generacién de anticuerpos
que seran transferidos al feto y recién nacido. Los anticuerpos generados por la vacunacién durante
el embarazo pasan al feto por via transplacentaria, calostro y leche materna.

Recientemente, el Proyecto de Alineacién Global de la Evaluacion de Seguridad de la Inmunizacién
en el Embarazo (GAIA, por sus siglas en inglés) ha desarrollado pautas para la recopilacion de datos
de seguridad esenciales en ensayos clinicos de vacunas en el embarazo y defini6 eventos adversos
obstétricos y neonatales claves para facilitar una correlacion de datos. A pesar de estos esfuerzos,
en ocasiones no queda del todo claro en que momento o trimestre se pueden o no aplicar, sobre
todo por que es dificil llevar a cabo estudios de precisiéon que nos permitan la total seguridad de
los efectos sobre el feto. Sin embargo, como los autores los plasman es muy importante para los
recién nacidos-lactantes, que su madre haya recibido sus inmunizaciones correspondientes lo cual
le permitira tener un efecto benéfico.



Enlo que respecta alalactancia materna ylos medicamentos, existen un sinfin de recomendaciones
tanto para suspender o no dar medicamentos en este periodo. Este tipo de decisiones se toman a
menudo con muchaligereza afectando indudablemente ala madre o al recién nacidoy que conllevan
a disminuir la taza de madres que lactan mas alld de los 2-3 meses, ya que se decide suspender
la lactancia en respuesta al uso de medicamentos maternos. Cuando se explora la evidencia que
se tiene con relacidn a este tema es sorprendente la poca coherencia entre los resultados de las
investigaciones y recomendaciones y lo que ocurre en la practica diaria. Los autores nos exponen
una serie de recomendaciones basadas en evidencia de lo que se tiene que saber antes de tomar las
decisiones pertinentes sobre el tema, no solo de medicamentos, sino que lo amplian a alimentos y
otras substancias de uso comun, como el tabaquismo, la cafeina y el alcohol.

Esperamos que este numero seade muchautilidad ynos permitaahondar en nuestros conocimientos
pediatricos.

Dr. Mauricio Pierdant Pérez
Editor en Jefe

Archivos de Investigacion Pediatrica de México

Arch Invest Pediatr Mex. 2019:11(4)
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ARTICULO ORIGINAL

IFactores de riesgo para morbimortalidad,
en un grupo de motociclistas del estado
de Oaxaca.

Factors of risk morbidity and mortality in motorcyclists in the state of Oaxaca

RESUMEN

Introduccion. Tresdecadacincoaccidentesdetraficosuelenocurrirprincipalmenteporelfactorhumano
lo que significa que se pueden prevenir, los accidentes en motociclistas son cada vez mas frecuentes.
Material y métodos Estudio descriptivo, con entrevistas estructuradas para conductores para indagar
sobreel conocimiento que se tieneacercadelasmedidasdeseguridad en elmanejo de motocicleta. Enun
muestreo no probabilistico, en cinco cruceros del estado de Oaxaca, en diasal azar, y durante dos meses
Las conductas demostradas por los conductores se clasificaron y evaluaron en 3 grupos: conductas
negativas, neutras y positivas. Parala valoracion probabilistica se utiliz6 el procedimiento Monte Carlo
Resultados Se evaluaron 208 conductores, la mayoria del sexo masculino, 69 eran adolescentes, 143
motociclistas viajan con dos, tres y cuatro personas, muchos son nifos. 65 masculinos y 28 mujeres
usan casco, de las y los acompafantes practicamente nadie porta casco. La significancia estadistica
demuestra que las actitudes son significativas hacia el conocimiento, en su mayoria los conductores
incurrenenactitudesirresponsables negativasy neutras. ya que siemprelasrealizan de manera habitual.
En lo que corresponde a velocidad excesiva, incurrir en infracciones de transito, no uso de casco que
incluye acompanantes, e inclinacion o propension a accidentes todas tuvieron significancia estadistica.
Conclusiones Pese a los reglamentos de transito, los motociclistas hacen caso omiso de estas y el
factor de riesgo aumenta. Se tienen que incrementar las penalizaciones a los conductores para que
porten el casco. Y en definitiva no deberan ser transportados nifios de ninguna edad en ellas. La
inexperiencia de los conductores jovenes y la sobreestimacion de sus capacidades como individuos
de exponerse a accidentes conducen finalmente a alta morbimortalidad.

PALABRAS CLAVE: Adolescentes, accidentes, cascos, factores de riesgo, motos, morbimortalidad

ABSTRACT

Introduction. Three of five accidents often occur mainly by the human factor , this meaning that can
be prevented in motorcycle accidents are becoming more frequent.

Material and Methods A descriptive study was performed with structured interviews for drivers
to inquire about the knowledge we have about the security measures in handling motorcycle.
In a non-probability sampling, in five cruises of Oaxaca, in days at random, and for two months
behaviors demonstrated by drivers were classified and assessed in 3 groups: negative, neutral
and positive behaviors. The Monte Carlo method was used for the probabilistic assessment
Results. 208 drivers were examined, mostly male, 69 were teenagers, 143 motorcyclists traveling
with two, three and four, there are many children 65 men and 28 women wear the helmet, and
accompanying the almost nobody carries the helmet. Statistical significance shows that attitudes
are significant to knowledge, most drivers engage in negative and neutral irresponsible attitudes.
as always they have done as usual. As relates to speeding, traffic violations incurred, not wearing
helmet including escorts, and inclination or propensity to accidents all were statistically significant.
Conclusions Despite the traffic regulations, motorcyclists ignore these and the risk factor
increases. They have to increase the penalties for drivers to wear the helmet. And they shall not
be transported children of any age on them. The inexperience of young drivers and overestimate

their abilities as individuals exposed to accidents ultimately lead to high morbidity and mortality.
KEYWORDS: Adolescents, accidents, helmets, risk factors, motorcycles, morbidity and mortality

1. Directora Facultad de Enfermeria, Universidad Autonoma Benito Judrez de Oaxaca,
Enfermera Jefade Servicio del Hospital Regional Presidente Judrez del ISSSTE.

2. Unidad de Investigacion en Pediatria Instituto Pedagogico San Rafael, San Luis Potosi

3. Academia Mexicana de Pediatria, capitulo centro

4. Facultad de Enfermeria y Nutriologa de la Universidad Auténoma de Chihuahua, profesor de
tiempo completo.
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Factores de riesgo para morbimortalidad, en un grupo de motociclistas del estado de Oaxaca.

En nuestra practica como profesionales del area de
la salud es muy frecuente la atencién de pacientes
afectados por accidentes de transito en los servicios de
Urgencias o Terapia Intensiva. Al indagar las causas se
observa que en muchas ocasiones son errores humanos
del conductor, lo que conlleva a la ocurrencia de dichos
accidentes.

Los accidentes de trafico suelen ocurrir principalmente
por el factor humano lo que significa que se pueden
prevenir, estos pueden, a su vez desglosarse en
diferentes subgrupos, de acuerdo con diversos criterios.
Segtn el propuesto por Evans en 1996, recogido y
adaptado en la revision de Petridou y Moustaky (2000)
se pueden clasificar en los siguientes cuatro grupos y
colectivamente representan la principal causa de 3 de
cada 5 accidentes de transito.

L. Factores que reducen la capacidad de base a
largo plazo: inexperiencia, vejez, enfermedad e
incapacidad, alcoholismo y abuso de drogas.

2. Factores que reducen la capacidad de base a
corto plazo: fase de digestion tras la comida

estrés psicoldgico agudo, distraccién temporal.

3. Factores que promueven comportamientos de
riesgo con impacto a largo plazo:
sobreestimacion  de capacidades, comportamiento

varonil, velocidad excesiva de forma habitual,
desatender habitualmente las regulaciones de trafico,
comportamiento incorrecto conduciendo, no uso de
casco, sentarse inapropiadamente mientras se conduce,
inclinacién o propension al accidente.

4. Factores que promueven comportamientos de
riesgo con impacto a corto plazo: consumo

moderado de etanol, drogas psicotrépicas, homicidio
con vehiculos a motor, conducta suicida, actos
compulsivos'=.

En este primer estudio detectaremos los factores que
promueven comportamientos de riesgo con impacto a
largo plazo, siendo conductas observablesymodificables.
Hacemos hincapié en las condiciones en las que
deberan conducir los motociclistas. Podran llevar un
acompanante en su vehiculo, el cual también debera
utilizar casco y elementos de seguridad.

Deberan usar de acuerdo con lo estipulado para
vehiculos automotores, las luces direccionales. Cuando
transiten por las vias de uso publico deberan hacerlo
con las luces delanteras y traseras encendidas.

El conductor debera portar siempre chaleco reflectivo
identificado con el numero de la placa del vehiculo en
el que transite’.

El enfoque de derechos y cuidados como actitud son
dos miradas que se complementan y se retroalimentan,
mientrasel primero formalizalos principios morales para
una sociedad y los aplica de forma imparcial y justa, el
cuidado contextualiza de acuerdo a las particularidades
y detalles concretos de cada situacion. Igualmente desde
la mirada del cuidado hay una preocupacién por ayudar
al otro y sentirse responsables de las demas personas,
ser capaces de sentir preocupacion por el otro para salir
de la indiferencia y actuar de manera protectora.4 Esta
mirada promueve empatia, solidaridad y apoyo, porque
en el mundo se entiende como una red de relaciones
en donde todos nos afectamos mutuamente y cada
individuo es responsable de todos los demas.

Es necesario implementar la teoria de autocuidado y
sus principios para la implementacion, que en resumen®
v Es un acto de vida que permite a las personas
convertirse en sujetos de sus propias acciones, por tanto,
es un proceso voluntario de la persona para consigo
misma.

v Debe ser una filosofia de vida y una
responsabilidad individual intimamente ligada a la
cotidianidad y a las experiencias vividas de las personas,
pero a su vez debe estar fundamentado en un sistema
de apoyo formal e informal como es el sistema social y
el de salud.

v Esuna practica social que implica cierto grado de
conocimiento y elaboracién de un saber y que da lugar a
intercambios y relaciones interindividuales. Tomando
como base todos estos conceptos creimos conveniente
conocer cuales son los factores de riesgo relacionados
con la morbilidad que ocurre en accidentes de
motociclistas y en donde los nifios como acompainantes
de los mismos tienen un alto riesgo de morir.

Estudio descriptivo, con entrevistas estructuradas
para conductores en forma personal e indagar sobre
el conocimiento que se tiene acerca de las medidas de
seguridad en el manejo de motocicleta. Muestreo no
probabilistico, como estrategia los entrevistadores y
observadores realizaron las entrevistas en cinco cruceros
del estado de Oaxaca, en dias al azar, y durante dos
meses en total 21 dias de entrevistas en los tres turnos:

Arch Invest Pediatr Mex. 2019:11(4) 4
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Matutino, vespertino y nocturno. Para cuantificar las
conductas demostradas por los conductores estan se
clasificaron y evaluaron en 3 grupos:

Conducta negativa, valorada como a aquella en donde
no utiliza ningin mecanismo de precaucién y cuidado
hacia su persona y la o las personas que viajan con el
conductor.

Conducta Neutra, valorada como aquella en donde
tiene el conocimiento y algunas veces utiliza medidas
de precaucién hacia su persona y los demas.

Conducta positiva, valorada como aquella en donde
tiene conocimiento y siempre utiliza medidas de
precaucion y cuidado hacia su persona y los demas.
Criterios de eliminacién: Se eliminaron motociclistas
que habian sido entrevistados en otro crucero u otro
turno.

Criterios de exclusion: se excluyeron motociclistas que
trabajan para una empresa, como fueron

Repartidores de pizzas, y otros, telégrafos, policias
federales. Ya que a ellos solo se les permite ir sin
acompafiantes y con uso de casco reglamentario.

Para la valoracion probabilistica se utilizo
el procedimiento Monte Carlo para generar
aleatoriamente, a partir de un modelo de distribuciéon
de una muestra de datos observados, y a partir de
las muestras simuladas, se evalud el error estadistico
, estimando parametros para obtener el grado de
significacion de una prueba de contraste de hipotesis.
Se realiz6 analisis estadistico descriptivo para variables
sociodemograficas, y de actitudes de autocuidado.
Se entrevistaron 208 motociclistas conductores que
transitaron por los cruceros de Oaxaca.

RESULTADOS.

De un total de 208 conductores de motocicletas
encuestados, 35 son de sexo femenino y 173 son de sexo
masculino, de los cuales 69 eran adolescentes, grafica 1.

GRUPO DE ESTUDIO POR EDAD Y SEXO DE
MOTOCICLISTAS CONDUCTORES

mFEMENINO  mMASCUUNO
0% 25% 50% 75% 100%

oe43ymas G O——
oe37442 afios NSEZS—
pe32437 afios TSI
oe26431 afios 2
pe20425 afios TNIZEESI—
pe14a19 aftos GG
Grdfica 1. De un total de 208 conductores de motocicletas encuestados, 35 eran del
sexo femenino y 173 del sexo masculino, de los cuales 69 son adolescentes.

Arch Invest Pediatr Mex. 2019:11(4)

65 motociclistas viajan solos y 143 motociclistas
viajan con dos, tres y cuatro personas del total de 208
conductores,grafica 2.

Numero de personas que viajan por

3

4

UNA PERSONA DOS PERSONAS TRES PERSONAS CUATRO PERSONAS

Grdfica 2. De tipo descriptiva: donde 65 motociclistas viajan solos y 143 motociclistas
viajan con dos, tres y cuatro personas del total de 208 coriductores.

De un total de 208 acompanantes, 103 eran del sexo
femenino y 98 del sexo masculino, del total de la muestra
18 son lactantes y preescolares, 24 son escolares, 29
adolescentes, 31 son adultos jovenes, y 4 acompanantes
femeninas de la tercera edad, grafica 3.

PERSONAS QUE VIAJAN EN LAS MOTOCICLETAS COMO
ACOMPANANTES POR GRUPOS DE EDAD Y SEXO

DE37A +ded2 ANOS
DE 32 A 37 ANOS
DE 26 A 31 AROS
DE 20 A 25 AROS
DE 14 A 19 AROS

DE 7 A13 AROS

DE 2 A6ANOS

o
&

25% 50% 75% 100%

B FEMENINO  WMASCULINO

Gr@ca 3. Describe en un total de 208 acompariantes, 103 son de sexo femenino
8 de sexo masculing, del total de la muestra 18 son lactantes y preéscolares,
4 son escolares, 29 adolescentes, 31 son adultos jovenes, y llama ta atencion 4
acomparantes femeninas de la tercera edad.

En cuanto a uso de casco, 65 motociclistas de sexo
masculino lo portaban y 112 no, del sexo femenino 28
lo usan y 7 no, considerandose esto como una de las
conductas mas riesgosas, gréfica 4.

GRAFICO DE TENDENCIA, USO DE CASCO POR SEXO

120

-~
3 -~
Area del gréfico -~
:

o
MASCULING — S| FEMENING

GRAFICA 4 El uso de cascos 65 motociclistas de sexo masculino lo usan y 112 no,
el sexo femening 28 lo usan y 7 no, una de las conductas mads riesgosas es el no uso
de casco ya que la persona de menos conductas riesgosas la primera conducta es el

uso de casco.
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Factores de riesgo para morbimortalidad, en un grupo de motociclistas del estado de Oaxaca.

La significancia estadistica demuestra que las actitudes
son significativas hacia el conocimiento, en su mayoria

los conductores incurren en actitudes irresponsables
negat;vrﬂn v nattrac Thahla 1

Tabla estadistica de Conductas de autoculdado de motociclistas

Condiciones para conducir una molocicleta Actitudes de Desviacidn
antocnidade estindar

v Utiliza casce reglamentatio v lentes Nepativa 210
Leclires
preetares Neutr 32 0.000
I'nsitiva 245
#  Hleonductor cnnoce del reglamento de | Negatlva 245
translto para motoeiclistas Neutra 147
Positiva 132
) — a0
»  Lleva undeompahante en su vettlewlo, ¢ | Negatia L1
cual t.m?blen deberd utilizar cascoy Netrs -
eleentos de seguridad,
Tositiva 12
s Usa deacoerde con lo estipuladopara | Negativa 1.43
\'?lalcqlos autpmotores, las luces Neutrs ™ 0001
direccinnales,
Positiva 231
»  Cuando transita por las vias de uso Negativa kLX)
purniico o nace L.U]'I 2% IUCey URIANLErds ¥ Neutra 237 0.000
fTasaras enrandidas.
Pusitiva 243
o Condure 3 una velocidad adecuada Nerativa 321
[ransita en vialidades o carriles sin Neutr L 0000
clreular et forma paralela en un misma
carril o entre carriles Tasitiva 134

. Tabla 1. La_significancia estadistica demuestra que las actitudes son
significativas hacia’ el conocimiento, en su mayoria los conductores incurren en
actitudes irresponsables negativas y neutras

Enlaescalademediciénalargoplazodecomportamientos
de riesgo se demostré que son significativos los cinco
puntos dereflexion hacialos comportamientos constantes
ya que siempre los realizan de manera habitual.

En lo que corresponde a velocidad excesiva, incurrir en
infracciones de transito, el no uso de casco que incluye
acompanantes, e inclinacion o propension a accidentes.
Tabla 2.

DISCUSION.

De acuerdo a los resultados llevados a la estadistica,
las actitudes de conducta negativa: irresponsables y
neutras predominan sobre las positivas. Esto es lo mas
importante del presente trabajo y es aqui donde se
tiene que incidir, pues son estos los factores de riesgo

que llevaran finalmente a accidentes que pudieron
haberse previsto. En la escala de medicion a largo
plazo de comportamientos de riesgo se muestra que
son significativos los cinco puntos de reflexion hacia los
comportamientos constantes ya que siempre los realizan
de manera habitual. En lo que corresponde a: Velocidad
excesiva, incurrir en infracciones de transito, no uso
de casco que incluye acompanantes, e inclinacién o
propension a accidentes. Todo estos puntos mostraron

Estadistica Monte Carlo en Factores que promueven comportamientos de rlesgo con
impacto alargo plazoen motociclistas del estado de Oaxaca

COMPORTAMIENTOS DE RIESGD MEDICIONDE  Desviacitn Sig.
ESCALAALARGO  estindar
PLAZD.
+  Sabreestimaclén de capacidades Siempre 410
Aveces 323 0000
nuncs 132
+  Velnridad avcesiva de fama hahitual Siempre 345
Aveces 107
numca 202
v Desatender  hablwalmente  lag fiempre HA 00
iy BT T
nunc 124
* Mo wse de casco,  sentavse Siempre 343
Inapropiadamente micnivas s conduce. — 134 1010
TN 134
v lnclinackn o peapension 2 aceldentes Siwmpra 43
Aveces 231 0000
nunca 121

Tabla 2. En la escala de medicién a largo plazo de comportamientos de riesgo se
demostrd que es significativo los cinco puritos de reflexion hacia los comportamiéntos
constantes ya que “siempre los realizan de manera habitual. En lo que corresponde a
velocidad éxcesiva, incurrir en infracciones de transito, no uso de casco que incluye
acompanantes, e inclinacion o propension a accidentes.

De acuerdo al informe sobre la situacién mundial de la
seguridad vial del 2013 de la Organizaciéon Mundial de
la Salud (OMS) 6 las lesiones causadas por transito son
la octava causa mundial de muerte y la primera entre
los jovenes de 15 a 29 afos. Las tendencias indican
que, si no se toman medidas urgentes, los accidentes se
convertiran en 2030 en la quinta causa de muerte. Desde
el 2009 instan en estrategias comprobadas para reducir
estas lesiones. Gracias a su aplicacién varios paises
han adoptado medidas exitosas, en 2010 gobiernos de
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todo el mundo proclamaron el Decenio de accién para
la seguridad vial 2011-2020 cuyo objetivo principal es
reducir las tendencias de estas muertes por accidentes de
transito, se calculan que se salvaran 5 millones de vidas
en esos 10 afos de aplicarse bien esas medidas. Estamos
refiriendonos que cada afio ocurren 1.24 millones de
muertes en promedio desde el ano 2007 con un aumento
mundial de 15%. Los paises de ingresos medios son los
que tienen mayores tasas de mortalidad 20.1 por 100
000 en comparacion de 8.7 en los der ingresos elevados.
En ellos tienen el 5 % de vehiculos registrados de todo
el mundo’. La mitad de los fallecidos son peatones,
ciclistas y motociclistas (22,5 y 23%) respectivamente.
En los paises del pacifico occidental 36% de accidentes
implican vehiculos motorizados de dos a tres ruedas.
Una de las estrategias de mas impacto es reducir la
velocidad de los vehiculos en zonas urbanas esto protege
a peatones y a ciclistas, es decir la velocidad aumenta
la probabilidad de que se produzcan accidentes y estos
sean de mayor magnitud conforme se incrementa esta.
La propuesta consiste en limitar la velocidad en zonas
urbanas a un maximo de 50 km/h, aunque se reconoce
que el limite maximo de 30 km/h en zonas de gran
concentracion es aun mucho mas eficaz. Si bien se han
promulgado leyes sobe seguridad vial en 35 paises, solo
el 7% de la poblaciéon mundial esta cubierta por leyes
mas integrales. Solo un 39% tiene un limite de velocidad
nacional en zonas urbanas de 50 km/h o menos.

La observacion de los limites de velocidad es esencial
para crear una conduccion mas segura, de igual
forma sucede cuando se establece una alcoholemia
maxima permitida de 0.05 g/dl o menos, solo 66% de
la poblacidn tiene este estandar. Otra estretegia que es
aplicable al presente estudio es seguir endureciendo
las leyes sobre el uso del casco por los motociclistas
y fomentar la normalizaciéon de los mismos. El Dr.
Rivara en los Estados Unidos con una sola estrategia
(EL PORTAR EL CASCO) logré disminuir la gravedad
de los accidentes en los nifios y por tanto con una gran
repercusion en disminuir las tasas de mortalidad, el uso
de casco de buena calidad también reduce el riesgo de
muerte en un 40% vy el riesgo de lesiones graves en un
70% de los traumas craneales. Noventa paises (77%) de
la poblacién mundial, disponen de leyes integrales sobre
el uso del casco que abarcan a todos los usuarios, todos
los tipos de via publica y todos los tipos de motores y
aplican normas para homologar los cascos.

En México, la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién
(ENSANUT, 2012) 8 documenté que, segin el
testimonio de la madre o el cuidador, el 4.4% de los
nifios habia sufrido algtin accidente no fatal en el tltimo
aflo, con una mayor frecuencia en hombres que en
mujeres (5.3 'y 3.4%, respectivamente). E1 13.71 % fue en
accidentes viales en nifios mayores de 10 afos.

Un reporte reciente en Argentina documenta a casi
un tercio de los ingresos a hospitales por traumatismo
son heridos por chocar en moto (27.2%), la mayoria
son varones de 14 a 34 afos, los que mas se lastiman
al caer es la cabeza (28.4%), seguido de lesiones en las
extremidades (21.7%) El trauma es mayor en varones
4 a 1, las lesiones de la extremidades son las que mas
tiempo de rehabilitacion requieren con enormes costos,
pérdidas de horas de trabajo y discapacidad, concluye
que 32 mil personas al afio mueren por trauma incluidos
los accidentes en moto, concluyen que la mejor medida
preventiva de proteccion lo es el casco y que no viajen
mas de dos personas por moto y ambas porten el casco 9
Lasociedad de hoy esta inmersa en un mundo altamente
competitivo, falta de tiempo, falta de precauciones
y seguridad, entre otros. El presente estudio no es la
excepcion. Los vehiculos de motor cada vez son mas
potentes, las motocicletas de igual forma. Lo que es
un hecho indiscutible es que las mujeres cada vez son
conductores de ambas formas vehiculares pero sobre
todo adolescentes y esto es un riesgo mismo por la
edad en donde aun no toman consciencia y se vive en
un mundo de alto riesgo llamese alcohol, conductas
sexuales, estrés y comportamientos sociales en general.
Pero no solo es esta edad sino el riesgo se asume para
los familiares de menores de edad incluidos lactantes
los cuales son transportados en motos lo cual de
entrada no debiera permitirse por tanto el riesgo de
sufrir un accidente es secundario ya que ellos no toman
decisiones y estan supeditados al riesgo mismo que
imponen los adolescentes o adultos conductores llamese
hermanos, padres, tios, etc. Ya que en su gran mayoria
viajan 3 o mas en una moto llevando implicito un alto
riesgo de accidentes ya que incrementa el peso sobre la
misma, pero ademas hara mas dificil su conduccién por
disminuir la posibilidad de maniobrar ante una situacién
que requiera realizarla (un tope, un alto, un rebase,
etc.) pero aun mas si se le agrega el aspecto personal
temerario de rebasar por la derecha, el de no respetar
los seméforos, el conducir en estado de ebriedad, o
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desvelado, etc. Incrementa aun mas este riesgo de alta
morbimortalidad, muchas de estas condiciones han
sido ampliamente ya analizadas 10

En cuanto al uso del casco en términos generales
trataindose del conductor 2 de cada 3 no lo usa, y menos
aun los acompanantes, sin embargo al comparar el
sexo, la situacion se invierte es decir 3 de 4 conductoras
mujeres si lo usan. La falta de casco es un conducta
altamente riesgosa, en el caso del uso de casco seria una
conducta altamente positiva.

A nivel individual, el principal determinante de la
probabilidad que tiene una conductor de involucrarse
en un accidente, es la intensidad de su exposicion. A
pesar de la aparente simplicidad de la exposicién, su
impacto en el largo plazo es un factor de riesgo para el
conductor, los acompanantes y para aquel que transita
en un paso peatonal.

El presente estudio pone de manifiesto que pese a los
reglamentos de transito, los motociclistas hacen caso
omiso de estas y el factor de riesgo aumenta en forma
exponencial

Se tienen que incrementar las penalizaciones a los
conductores para que porten el casco. Y en definitiva
no deberan ser transportados nifios de ninguna edad en
ellas.

La inexperiencia de los conductores jovenes y la
sobreestimaciéon de sus capacidades como individuos
les expone a mayor numero de accidentes.

La Atencion Primaria a la Salud es el camino correcto,
en este caso para la prevenciéon de accidentes, que
cuando se trata de motos, muchos de los accidentados
ya no alcanzan el beneficio de los hospitales por ser de
alta mortalidad, debido a lo endeble y poco protectora
que resulta esta ante un percance.
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"I'rastornos clectrocardiograficos en ninos
con obesidad y sobrepeso en un hospital
publico del noroeste de México.

Electrocardiographic disorders in obese and overweight children in a public hospital
in northwestern Mexico

RESUMEN
Introduccién: el sobrepeso y la obesidad representan una epidemia global, con un aumento de la
prevalencia en la poblacién pediatrica, lo cual ha llevado a trastornos cardiovasculares que muchas
veces ni siquiera son considerados en los pacientes pedidtricos. Objetivo: Identificar prevalencia
de trastornos electrocardiograficos en niflos con sobrepeso y obesidad en un hospital publico del
noroeste de Mexico. Material y métodos: se estudi6 un grupo de pacientes adolescentes y escolares
con sobrepeso y obesidad, midiéndose variables somatométricas y realizandose electrocardiograma
de 12 derivaciones para identificar la presencia de alteraciones electrocardiograficas. Se realizé un
analisis univariado de las variables categdricas mediante porcentajes; las variables cuantitativas a
través de medidas de tendencia central. Se realizé un anélisis bivariado, mediante chi- cuadraday tde
Student, considerandose estadisticamente significativa una p<0.05. Resultados: El 53 % de nuestros
pacientes fue de sexo femenino y el 47 % masculino; el 48 % eran escolares y 52% adolescentes.
El 52% presentaron obesidad y el 48 % sobrepeso. La prevalencia de Intervalo QTc prolongado
fue de 13.3%, encontrdndose asociacién con el sexo masculino. La prevalencia de Hipertrofia
Ventricular Izquierda (HVI) por Indice de Sokolow fue de 8.3% y de Bloqueo Incompleto de rama
derecha (BIRD) de 8.3%, asociandose a obesidad. Conclusiones: Este estudio encontr¢ la presencia
de hipertrofia del ventriculo izquierdo, bloqueo incompleto de rama derecha (BIRD) e intervalo
QTc prolongado dentro de las alteraciones electrocardiograficas de los pacientes con sobrepeso,
encontrando asociacion estadisticamente significativa la presencia de BIRD y obesidad infantil.
Palabras clave: Electrocardiograma, obesidad, sobrepeso, Hipertrofia ventricular izquierda, Bloqueo
de rama derecha.
PALABRAS CLAVE: Electrocardiografia, Obesidad, Sobrepeso, Hipertrofia Ventricular Izquierda,
Bloqueo de Rama

ABSTRACT

Introduction: Overweight and obesity represent a global epidemic, with an increase in prevalence in
the pediatric population, which has led to cardiovascular disorders that are often not even considered
in pediatric patients. Objective: To identify the prevalence of electrocardiographic disorders in
children with overweight and obesity in a public hospital in Northwest Mexico. Material and methods:
We studied a group of adolescent and school patients with overweight and obesity, measuring
somatometric variables and performing a 12-lead electrocardiogram to identify the presence of
electrocardiographic alterations. A univariate analysis of the categorical variables was performed
by percentages; Quantitative variables through measures of central tendency. A bivariate analysis
was performed, using chi-square and t-Student, considering p <0.05 statistically significant. Results:
53% of our patients were female and 47% male; 48% were school children and 52% were adolescents.
52% presented obesity and 48% were overweight. The prevalence of prolonged QTc interval was
13.3%, finding association with the male sex. The prevalence of Left Ventricular Hypertrophy (LVH)
by Sokolow Index was 8.3% and Right Branch Incomplete Block (IBRD) of 8.3%, associated with
obesity. Conclusions: This study found the presence of left ventricular hypertrophy, incomplete right
bundle branch block (BIRD) and prolonged QTc interval within the electrocardiographic alterations
of overweight patients, finding the presence of BIRD and childhood obesity statistically significant
Key words: Electrocardiography , obesity, overweight, left ventricular hypertrophy, right bundle

branch block.
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"T'rastornos electrocardiograficos en nifos con obesidad y sobrepeso en un hospital publico del noroeste de México

Durante los ultimos afios la obesidad ha llegado a ser
una causa importante de enfermedad en la infancia,
superando incluso ala desnutricion y alas enfermedades
infecciosas. En México, en la Encuesta Nacional de
Salud y Nutriciéon (ENSANUT) 2016 se reporté que 3
de cada 10 nifos de entre 5 y 11 afos, asi como 4 de
cada 10 adolescentes presentan sobrepeso u obesidad
1-3.

La obesidad se presenta como un sindrome que afecta
practicamente todos los 6rganos y sistemas, siendo de
especial interés la afeccion al sistema cardiovascular.
Algunos estudios han reportado incremento en el
intervalo QT corregido (QTc), asi como aumento el
volumen y la masa del ventriculo izquierdo3, ademas
de mayor riesgo de arritmias. Relacionandose el exceso
de adiposidad con mayor riesgo de hipertension,
enfermedad coronaria e insuficiencia cardiaca,
ademas de aumento de los depositos epicardicos de
grasa4, todo lo cual se relaciona con alteraciones en la
electrofisiologia auricular y, por lo tanto, mayor riesgo
de arritmias. Otra alteracion importante en el paciente
con obesidad es el aumento de la masa ventricular,
como respuesta a un mayor volumen intravascular; la
mayor precarga y el aumento de la poscarga han sido
propuestos para explicar la disfuncion ventricular en el
paciente con sobrepeso u obesidad 5-10.

Las alteraciones en el sistema cardiovascular presentes
en los pacientes con sobrepeso y obesidad tienen un
alto impacto en la salud del individuo, si la prevalencia
de la enfermedad continua a la alza, nos veremos
con individuos cada vez mas jovenes enfrentandose
a alteraciones que resultaran incapacitantes, por lo
que su vida econdmicamente productiva disminuira,
generando dependencia a los servicios de salud y
afectando la economia del pais. Es prioritario identificar
de manera temprana las alteraciones cardiacas asociadas
a la obesidad y el sobrepeso para generar estrategias de
intervencion temprana y evitar o retrasar, en lo posible,
el debut de enfermedades cardiovasculares.

La mayoria de las publicaciones relacionadas con
el tema , describen los hallazgos encontrados en
ecocardiografia de pacientes con exceso de adiposidad,
sin embargo, la ecografia es un instrumento que no esta

presente en todas las instituciones publicas, ademas de
que no siempre se cuenta con un operador capacitado,
por lo que el diagnostico con electrocardiograma, al
ser instrumento mas comun, mas facil de usar y de
interpretar, nos puede servir para iniciar el tamizaje en
busqueda de de alteraciones cardiacas en este tipo de
pacientes .

Previa autorizacion del Comité local de Investigacion y
ética en investigacion, y bajo un disefio transversal, se
realizé un estudio donde se incluyeron pacientes entre
6y 15 anos de edad, con un IMC mayor a 1 desviacién
estandar (DE) con respecto a la media para genero y
edad que eran atendidos en consulta externa de Pediatria
de un hospital puablico del noroeste de México; fueron
excluidos aquellos pacientes con sospecha o diagnostico
establecido de cardiopatia congénita, historia familiar
de cardiopatias de tipo canalopatias, diagnostico de
hiper o hipotiroidismo, antecedentes de uso de alcohol
o drogas o que ingiriesen farmacos que afectan el QT; se
eliminaron todos aquellos pacientes que no acudieron
a la valoraciéon programada o cuyos padres decidieron
retirarlos del estudio.

En cada uno de los participantes, previa obtencion del
consentimiento informado por parte de los padres,
se realizo toma de datos personales y somatometria
(peso, talla y circunferencia de cintura), las mediciones
fueron realizadas segun los lineamientos emitidos
por el departamento de Nutricion del Instituto de
Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran15. Con
las mediciones somatométricas, se calculé el Indice
de Masa Corporal (IMC) utilizando la formula de
Quetelet vy, la adiposidad por Indice Cintura/Estatura,
calculado dividiendo la circunferencia de cintura en
centimetros entre la talla en centimetros. Por udltimo,
a cada participante, se realizo electrocardiograma de
12 derivaciones segun las especificaciones de la guia
tecnologica No 17 del Centro Nacional de Excelencia
Tecnolégica en Saludl6, con busqueda intencionada
de tres alteraciones principales: hipertrofia ventricular
izquierda por Indice de Sokolow, el cual se calculé como
la sima de la onda S en V1 y la onda R en V5, siendo
elevado si se encontraba mayor a 3.5mV; intervalo QT
corregido prolongado, el cual se calculé como la medida
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de tiempo entre el comienzo de la onda Q hasta el final
de la onda T en el electrocardiograma, estandarizado
a la frecuencia cardiaca con la férmula de Bazett
QTVRR considerandose normal entre 350 y 440m$
y largo mayor a 440mS y, como ultima alteracién
electrocardiografica tomamos el bloqueo incompleto
de rama derecha el cual se tomd como la presencia de
morfologia rSr” en V1-V2, onda S estrecha en V5-V6 'y
QRS menor a 120mS. Los resultados fueron analizados
en el paquete estadistico Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) en su version 21 para Windows.

Estudiamos a 60 pacientes, encontrandose un leve
predominio del género femenino (53%); en relacién
al estado nutricional el 52% presentaba obesidad y el
48% sobrepeso; en cuanto al grupo etareo, 52% eran

TABLA 1. Caracterlstlcas de los p: ¥
con brap an un de soclal dal
de México
N = &0
M (%)
Femenino 37 (53)
Génaro Masculing 28 (47)
Grupa etario  Escolaras 28 (48)
Adolescantes 31 (52)
Estado Sobrepesa 26 (48)
nutricional
Obesidad 31 (52)

M =Mumara: 3 = Porcentsje

Tabla 2. Alteracicnes electrocardiograficas segun el estado nutricional de

¥ en un Hospital de seguridad social del

Noroeste de México

N =50
Sohrepesc Obesidad
p
N (%) N (%)
Hipertrofia ventricular izquierda
IS =3,5mv 27 3410)
0.697
IS < 3.5mv 27 (93) 28 {90)
Intervale QTe
Narmal 26 (50) 26 (50)
0510
Prolongado 3 {37 & (B3
BIRD
Prosants 0o 5 ¢100)
0.024
Ausente 29 (53) 26 (47)

H= N i Y=t

15 = inalise de Saknlew, M = Ml vallios. BIRD = Slogues

iNComplatn de raina derechs. M = medids por sl cuadneds

adolescentes y 48% escolares, ver tabla 1.

En cuanto a interpretacion de electrocardiogramas
encontramos tres alteraciones principales: bloqueo
incompleto de rama derecha en 5 de los participantes
(8%), todos ellos con obesidad, p de 0.024; intervalo
QT corregido prolongado en el 8 de los participantes
(13%), sin asociacion estadisticamente significativa con
el grado de adiposidad; hipertrofia ventricular izquierda
(HIV) en 5 pacientes (8%), sin asociacion con el grado
de adiposidad, p de 0.697, ver tabla 2.

Se encontr6 media de indice de Sokolow
significativamente mayor en el grupo de pacientes con
obesidad, p=0.042; la media de intervalo QTc fue mayor
en el grupo de pacientes con obesidad , la diferencia
de medias respecto al grupo con sobrepeso no fue
estadisticamente significativa, p= 0.504, ver tabla 3.

El aumento en la incidencia y prevalencia de los
pacientes pediatricos con sobrepeso y obesidad ha
obligado a que esta poblacion sea objeto de estudio con
respecto a las probables repercusiones multiorganicas
de la obesidad, siendo uno de los 6rganos afectados el
corazon, presentando alteraciones no solo estructurales,
sino también, puramente funcionales 1, 2.

Tahla 3 Diferencia de promedios de fndices electrocardiograficos en pacientes con

sobrepeso y obesidad en un Hospital de seguridad social del Noroeste de Mexico

N=60
Sobrepeso Obesidad
P
Media (DE) Media(DE)
Indice de Sokolov 2.03(0.67) 139(0.67) 0.042
Intervalo QTc 396.68 (37.2) 40354 (41.5) 0.504

P= medidn por t de student, N = Numer, DE = Deswioridn estandor. QTr = QT corregida
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Nuestro estudio muestra una poblaciéon de 60
pacientes, todos ellos con un IMC por arriba de 1 DE
con respecto a la media para la edad, se realizaron
pruebas electrocardiograficas en las cuales obtuvimos
distintas mediciones, arrojandose una prevalencia de
intervalo QT corregido prolongado de 13 %, mayor a
la encontrada en estudios publicados, en los que se
encontré una prevalencia del 11.7% con el mismo
numero de pacientesl. Algunos autores relacionan la
presencia de QTc prolongado en los pacientes obesos o
con sobrepeso a los depositos epicardicos de grasa 5.

Otro de los parametros verificados en los
electrocardiogramas fue la de Hipertrofia ventricular
izquierda, encontramos una prevalencia del 8 %, la
media en el Indice de Sokolow en los pacientes con
Obesidad fue de 2.39mv y en los pacientes con sobrepeso
de 2.03mv, lo que da una diferencia aproximada de
0.36mv, no estadisticamente significativo. En los
pacientes con sobrepeso se presenta un incremento
del gasto cardiaco y del volumen sanguineo para asi
lograr cubrir las demandas metabolicas, por lo tanto
se aumentan la presion y el volumen telediastdlico del
ventriculo izquierdo (VI), requiriendo la adaptacion del
miocardio, el cual aumenta los elementos contractiles y,
posteriormente, la masa miocardica, ocasionando una
hipertrofia patolégica del VI17.

Se encontré bloqueo incompleto de rama derecha en
un 8% de la poblacion estudiada, sin embargo, cabe
recordar que el electrocardiograma de los pacientes
pediatricos presenta caracteristicas especificas hasta
que comienza la transicion hacia las caracteristicas
del adulto, aproximadamente a los 12 afos. Una de
esas caracteristicas es la presencia de un BIRD hasta
en un tercio de la poblacion pediatrical8. Dentro
de nuestra muestra encontramos que el 100% de los
pacientes con bloqueo tenian obesidad, por lo que la
asociacion entre Bloqueo de rama derecha y obesidad
fue estadisticamente significativa. No encontramos
estudios en los que se mencione la asociacion entre la
prevalencia del BIRD y la obesidad.

Este estudio nos muestra que las alteraciones de la
conduccién estan presentes en la poblacidon pediatrica,
lo cual obliga a la implementacion de mejores
programas para diagnostico oportuno y seguimiento
de las complicaciones en pacientes con sobrepeso y
obesidad.

Los niflos con alteraciones cardiacas secundarias a
obesidad probablemente seran pacientes que presenten
tempranamente otras patologias cardiovasculares
de mayor complejidad, que pueden desencadenar
en incapacidad o muerte prematura, la prevencion,
diagnostico temprano y sobre todo las intervenciones
terapéuticas que puedan generarse en etapas tempranas
de la vida, pueden repercutir positivamente en la
evolucion de las enfermedades cardiovasculares de
mayor complejidad.
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Lactation and Medications.

RESUMEN

Es un tema interesante y complicado el que vivimos diariamente, por el temor de dafar a un bebe
con medicamentos que la madre recibe y pasan a través de

la leche materna, pero un analisis juicioso te dara la oportunidad de tomar la mejor decision.
Existe una cantidad importante de madres queamamantan y al salir del hospital después del
nacimiento toman algiin medicamento o que por algiin motivo

medico toman algin firmaco. La mayoria de los medicamentos que se venden sin receta son
considerados seguros como antihistaminicos, El Alcohol y las drogas, son un tema muy importante
para discutir, con cierto detalle ya que es comun que exista presion social para tomar alcohol, con el
objetivo de incrementar la produccion de leche. En realidad,

el alcohol puede disminuir la producciéon de leche, disrupcion del patrén de sueio del infante,
interferencia con la interacciéon madre-hijo, alteraciéon del Desarrollo Psicomotoanalgésicos,
medicamentos que se apliquen en la piel o supositorios

El Tabaco y la lactancia no son compatibles por el paso de cotinina a la LM que sabemos que causan
algunos efectos secundarios. El aumento de la incidencia de

alergia respiratoria en bebés y del SMSL son tan solo dos riesgos importantes bien conocidos de la
exposicion del bebé al humo de tabaco. CONCLUSIONES- Debemos respetar las indicaciones del
medico tratante de la mama que amamanta. Analizaremos el firmaco administrado y sus efectos
secundarios en el bebé en detalle y si es seguro, puede ser administrado, si es inseguro buscaremos
un farmaco alternativo seguro Existen bases de datos que nos daran informacién

sobre cada farmaco. . En el caso de que un fdrmaco se considere inseguro y no hay alternativa,
debera suspenderse la administracion de LM en el bebé.

PALABRAS CLAVE: Lactancia Materna, lactancia, Preparaciones Farmacéuticas.
ABSTRACT

It is an interesting and complicated issue that we live daily, for fear of harming a baby with
medications that the mother receives and passes through. breast milk, but a judicious analysis will
give you the opportunity to make the best decision. There is a significant number of mothers who
breastfeed and when leaving the hospital after the birth take some medicine or who for some reason
doctor take some drug. Most of the medicines that are sold without a prescription are considered
safe as antihistamines, Alcohol and drugs are a very important topic to discuss, in some detail
since it is common for there to be social pressure to drink alcohol, with the aim of increasing milk
production. Actually, alcohol can decrease milk production, disruption of the infant's sleep pattern,
interference with mother-child interaction, impaired development of psychomotoanalgesics,
medications applied to the skin or suppositories Tobacco and breastfeeding are not compatible due
to the passage of cotinine to BF which we know to cause some side effects. The increased incidence
of Respiratory allergy in infants and SIDS are just two well-known major risks of baby exposure to
tobacco smoke. CONCLUSIONS - We must respect the indications of the treating physician of the
breastfeeding mother. We will analyze the administered drug and its side effects in the baby in detail
and if it is safe, it can be administered, if it is unsafe we will look for a safe alternative drug There are
databases that will give us information on each drug. . In the event that a drug is considered unsafe
and there is no alternative, the baby should be discontinued of breast milk.

KEY WORDS: Breast Feeding, Lactation, Pharmaceutical Preparations.
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Lactancia y Medicamentos

Es un tema interesante y complicado el que vivimos
diariamente, por el temor de dafar a un bebe con
medicamentos que la madre recibe y pasan a través de
la leche materna, pero un analisis juicioso te dara la
oportunidad de tomar la mejor decision.

Unamadre que tiene un bebé, por parto o cesareayrecibe
algun medicamento, usualmente con la indicacién de su
medico tratante para resolver algun problema médico, es
respetable y no se puede discutir. El médico que atiende
al bebé debe respetar esta indicacion médica, tratando
de evitar dafio en el bebé que toma Leche Materna y en
caso de riesgo de dafo al bebé debe buscar alternativas
farmacologicas, o suspender la lactancia, aunque sea
solo temporalmente.

Existe una cantidad importante de madres que
amamantan y al salir del hospital después del nacimiento
toman algun medicamento o que por algin motivo
medico toman algin farmaco .

Debemosrecordar quelaleche maternaesunasecrecion,
por tanto, los farmacos se encuentran en pequefas
cantidades en la leche materna en comparacion al suero
materno >

Existen bases de datos en la Red que orientan al
médico en las caracteristicas y especificaciones
de los medicamentos y su seguridad en el bebé, al
administrarlos durante la lactancia www.e-lactancia.
org y https://toxnet.nlm.nih.gov/newtoxnet/lactmed.
htm donde pueden revisar las caracteristicas del
farmaco administrado a la madre lactando y de ahi
tomar la mejor decision **.

Farmacéutica y Farmacodinamia son dos aspectos de
los medicamentos al momento de ingresar al cuerpo
humano, que debemos analizar.

El primero la farmacocinética explica el destino del
farmaco al ingresar al cuerpo con na nemotecnia
ADME: su Absorcion, su Distribucion en los tejidos, su
Metabolismo y la Excrecién. Que explican la forma de
distribucion al entrar al cuerpo humano, su destino en
el tejido blanco y su eliminacién.

Y la Farmacodinamia explica su forma de accion en el
cuerpo humano °.
Otros aspectos fisicos que permiten su paso hacia los

tejidos son: su peso molecular bajo en Daltons (menos
de 500), su fijacion a proteinas del suero de la madre,
su mayor solubilidad en lipidos y si son bases débiles
lo que favorece el paso de farmacos a la leche humana®.

La Biodisponibilidad es un punto de analisis ya que un
farmaco que se administra por via parenteral tiene una
biodisponibilidad del 100%. En el caso de un farmaco
con mala biodisponibilidad oral, por ejemplo los
medicamentos que se administran por via parenteral
(IM o IV) exclusivamente, la cantidad del mismo, que
se encuentra en la leche humana, no se absorbera a
través del tubo digestivo del nifio. Al contrario, un
farmaco con alta biodisponibilidad oral, por ejemplo
un medicamento que se administre por via oral en la
madre, si se absorbera por tubo digestivo del bebé””.

Seguridad de los farmacos.

La mayoria de los medicamentos que se venden sin
receta son considerados seguros como antihistaminicos,
analgésicos, medicamentos que se apliquen en la piel o
supositorios.

Los medicamentos que se utilizan en el manejo de Asma
en la madre son seguros para el bebé.

La mayoria de los antibidticos son seguros, pero, algunos
como la Eritromicina debe evitarse en la primera
semana de nacido a su madre, por reportes de hipertrofia
pilérica congénita asociado a administraciéon de este
farmaco, en este momento. La Clindamicina puede
asociarse a diarrea por Clostridium. Las Tetraciclinas se
consideran seguras excepto Metaciclina y Novobiocina,
Pero en general los antibiéticos son para la lactancia,
seguros '°.

Aunque pueden existir efectos adversos de algun
farmaco con diversos enfoques, dosis del mismo,
alteracion de su metabolismo, accién directa en el sitio
de accién .

Actualmente se realiza tamiz metabdlico al nacimiento
y si hay algun nifio con alteracién del mismo, por
ejemplo deficiencia de G6PDH hay medicamentos que
ocasionarian destruccion de eritrocitos (hemolisis)
como Acido Acetil Salicilico, Sulfonamidas, Ac
Nalidixico, Quininas, al absorberse pasando por la
leche materna y pasar a la sangre del bebe.

Los medicamentos utilizados en el manejo de Cancer
son nocivos para el bebe. No asi la radioterapia se
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Algoritmo para medicamentos en lactancia

Madre lactando
Recibe farmacos

Continuar la
lactancia

alternativas

seguras

Seguro

desconocido

Suspension
temporal

Farmaco
No seguro

Blsqueda
Suspension us::

de lactancia

Blasqueda en
Bases de datos

, | |
No
Seguro

alternativas

Figura No. 1. Algoritmo de manejo de Medicamentos en la Lactancia
a) Si el medicamento es seguro continuar con la lactancia.
b) Si el medicamento es poco seguro, debes buscar alternativas seguras y continuar la lactancia y si se

suspende ésta, debe ser solo temporalmente

) Si el farmaco es desconocido, buscar informacion en las bases de datos, si es seguro continuar la
lactancia, si es inseguro suspender la lactancia aunque sea solo temporalmente, buscfando alyernativas.

considera segura para la lactancia.

Los Radiofarmacos, ya sean terapéuticos o para uso
diagnostico son nocivos, pero tienen una vida media
que si la conocemos en forma precisa, podemos permitir
dar alimentaciéon con LM al terminar su actividad en el
cuerpo humano °.

Los farmacos para el manejo de Depresion o Ansiedad
son un buen motivo de analisis. Ya que hay un porcentaje
de pacientes que sufren algin desorden psiquiatrico, de
los cualesla depresion es el masimportante ylos firmacos
antidepresivos son inhibidores de la receptacion de la
serotonina y son seguros.

Con el tema de la ansiedad, una madre debe recibir
tratamiento medico para poder atender a su bebe, un
ansiolitico y solo vigilar el exceso del suefio del bebé,

aunque la mayoria de los firmacos con esta intencién
son seguros. Se recomienda no utilizar Alprazolam o
mezclas de ansioliticos, pueden ocasionar somnolencia
en el bebe .

Los medicamentos llamados Biolégicos, modulan la
inmunidad del huésped, pero por su peso molecular
muy alto no pasan a la LM, sin embargo, las
enfermedades autoinmunes necesitan este manejo en la
madre y los medicamentos con los que hay experiencia
y se consideran seguros son: Adalimumab, Anakirna,
Certolizumab, Etarnecept, Infliximab, Ustekinumab'¢"’.

El Alcohol y las drogas, son un tema muy importante
para discutir, con cierto detalle ya que es comun que
exista presion social para tomar alcohol, con el objetivo
de incrementar la produccién de leche. En realidad,
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el alcohol puede disminuir la produccion de leche,
disrupcion del patron de suefio del infante, interferencia
con la interacciéon madre-hijo, alteracién del Desarrollo
Psicomotor. El alcohol interfiere con el reflejo eyector

de leche, lo que en ultima instancia podria reducir la
produccion de leche debido al vaciado inadecuado de
los pechos . Los niveles de alcohol en la leche materna
suelen ser iguales a los niveles de alcohol séricos

Consumo de alcohol y lactancia humana

MOTHER'S NO. OF DRINKS* (HOURS : MINUTES)

WEIGHT

KG (LB) 1 2 3 L) 5 6 7 8 9 10 11 12
40.8 (90) 2:50 5:40 8:30 11:20 14:10 17:00 19:51 22:41

43.1 (95) 2:46 5:32 8:19 11:05 13:52 16:38 19:25 22:11

45.4 (100) 2:42 5:25 8:08 10:51 13:34 16:17 19:00 21:43

47.6 (105) 2:39 2:19 7:58 10:38 13:18 15:57 18:37 21:16 23:56

49.9 (110) 2:36 5:12 749 10:25 13:01 15:38 18:14 20:50 23:27

52.2 (115) 2:33 2:06 7:39 10:12 12:46 15:19 17:52 20:25 22:59

54.4 (120) 2:30 5:00 7:30 10:00 12:31 15:01 17:31 20:01 22:32

56.7 (125) 2:27 4:54 7:22 9:49 12:16 14:44 17:11 19:38 22:06

59.0 (130) 2:24 4:49 713 9:38 12:03 14:27 16:52 19:16 21:41

61.2 (135) AR 4:43 7:05 9:27 11.49 14:11 16:33 18:55 21:17 23.39

63.5 (140) 2:19 4:38 6:58 talt 11:37 13:56 16:15 18:35 20:54 23:14

65.8 (145) 2:16 4:33 6:50 9:07 11:24 13:41 15:58 18:15 20:32 22:49

68.0 (150) 2:14 4:29 6:43 8:58 11:12 13:27 15:41 17:56 20:10 22:25

70.3 (155) 2:12 4:24 6:36 8:48 11:01 13:13 15:25 17:37 19:49 22:02

72.6 (160) 2:10 4:20 6:30 8:40 10:50 13:00 15:10 17:20 19:30 21:40 23:50

74.8 (165) 2:07 4:15 6:23 8:31 10:39 12:47 14:54 17:02 19:10 21:18 23.50

77.1 (170) 2:05 4:11 6:17 8:23 10:28 12:34 14:40 16:46 18:51 20:57 23:03

79.3 (175) 2:03 4:07 6:11 8:14 10:18 12:22 14:26 16:29 18:33 20:37 22:40

81.6 (180) 2:01 4:03 6:05 8:07 10:08 12:10 14:12 16:14 18:15 20:17 22:19

83.9 (185) 1:59 3:59 2:09 7:59 9:59 11:59 13:59 15:59 17:58 19:58 21:58 23:58
86.2 (190) 1:58 3:56 2:54 7:52 9:50 11:48 13:46 15:44 17:42 19:40 21:38 23:36
88.5 (195) 1:56 3:02 0:48 7:44 9:41 11:37 13:33 15:29 17:26 19:22 21:18 23:14
90.7 (200) 1:54 3:49 5:43 7:38 g3 11:27 13:21 15:16 17:10 19:05 20:59 22:54
93.0 (205) 1:52 3:45 2:38 7:31 9:24 11:17 13:09 15:02 16:55 18:48 20:41 22:34
95.3 (210) 1:51 3:42 5:33 7:24 9:16 11:07 12:58 14:49 16:41 18:32 20:23 22:14

Figura 2. Tiempo desde el comienzo de la bebida hasta la eliminacién del alcohol de la leche materna para mujeres de
diversos pesos corporales: suponiendo que el metabolismo del alcohol es constante a 15 mg / dL y que la mujer tiene una

estatura promedio (1.62 m

1 bebida = 340 g (12 0z) de 5% de cerveza, 0 141.75 g (5 0z) de 11% de vino, 0 42.53 g (1.5 0z) de 40% de licor.

Ejemplo no. 1: Para una mujer de 40.8 kg (90 1b) que consumié tres bebidas en 1 hora, tomaria 8 horas, 30 minutos para
que no haya alcohol en su leche materna, pero para una leche de 95.3 kg (210 1b) mujer bebiendo la misma cantidad,
tomaria 5 horas, 33 minutos. Ejemplo no. 2: Para una mujer de 63.5 kg (140 1b) que bebe cuatro cervezas a partir de las 8:00

PM, tomaria 9 horas, 17 minutos para que no haya alcohol en la leche materna (es decir, hasta las 5:17 AM).
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maternos. La mayoria de las fuentes recomienda limitar
la ingesta de alcohol al equivalente de 8 onzas de vino
o dos cervezas y esperar 2 horas después de beber para
retomar la lactancia. publicado en Lactmed febrero
2015

Sin embargo, si llega a tomar alcohol debe esperarse 4
horasdespués delaingesta dealcohol. En cuanto adrogas
no hay investigacion en el consumo de cocaina y heroina
y su efecto deletéreo en el bebé, pero se recomienda no
hacer uso de estas drogas. Con la mariguana ocurre
retraso psicomotor, alteraciones en la sintesis de DNA
y proteinas esenciales. Se acumula en tejido graso por
largos periodos. Y se observara Alteracion en el juicio y
conducta de la madre por lo que su abuso la incapacita
para atender al bebé, poniendo en peligro la vida del
nifio®.

El Tabaco y la lactancia no son compatibles por el paso
de nicotina a la LM que sabemos que causan algunos
efectos secundarios. El aumento de la incidencia de
alergia respiratoria en bebés y del SMSL son tan solo dos
riesgos importantes bien conocidos de la exposicion del
bebé al humo de tabaco'. Se ha reportado que puede
haber Reflujo Gastroesofdgico en nifios de madres
fumadoras. El uso de sustitutos del tabaco como parches
de tabaco pueden tener cantidades importantes de
nicotina sin embargo algunas modalidades de cesacion
tabaquica (parche de nicotina, goma de mascar de
nicotinay, posiblemente, el bupoprion) son compatibles
con la lactancia y es posible fomentarlas bajo muchas
circunstancias ',

Cafeina tiene un tiempo largo de eliminacion en el bebé
por que debe restringirse el uso de Café, Té Negro, Té
Verde, Chocolate en la madre a una cantidad minima
al dia*®.

En cuanto a productos llamados Naturales que por
este hecho no causan dafo, existe mucha informacién
en la literatura se su bondad mas no de su eficacia, se
recomiendan para favorecer la produccién lactea y la
verdad hay que ser cuidadosos en la aceptacion de su
uso ya que algunos productos como, las Algas Marinas
pueden tener cantidades elevadas de mercurio, el Té
de Arnica puede ocasionar hemolisis, el Anis Estrella
puede estar contaminado con metales pesados® 2.

Los contaminantes ambientales. Juegan un papel
importante en la lactancia y su seguridad, por ejemplo,

se acumulan en la grasa de cuerpo del humano y de los
animales, otros estan presentes en los vegetales y frutos
por el uso de pesticidas y fertilizantes.
Los animales marinos depredadores tienen alto
contenido de mercurio en sus tejidos.

Por lo que se recomienda, no ingerir alimentos muy
procesados, evitar grasas animales,

evitar bajar subito mucho peso después de nacido el
bebé, lavar los frutos y vegetales, consumir alimentos
organicos. Esto reducird el consumo de contaminantes
ambientales a través de la leche materna, (27, 28, 29).
Las etiquetas de muchos medicamentos dicen no
administrar en embarazo y lactancia ya que no existe
investigacion adecuada al respecto. Hay que ser
cuidadoso con estas leyendas y analizar los farmacos en
los sitios seguros que ya comentamos.

En términos generales podremos decir que muchos
farmacos son seguros.

L. Debemos respetar las indicaciones del medico
tratante de la mamd que amamanta
2. Analizaremos el farmaco administrado y sus

efectos secundarios en el bebé en detalle y si es seguro,
puede ser administrado, si es inseguro buscaremos un
farmaco alternativo seguro

3. Existen bases de datos que nos daran informacién
sobre cada farmaco.
4. En el caso de que un firmaco se considere

inseguro y no hay alternativa, deberd suspenderse la
administracion de LM en el bebé.
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RESUMEN

La inmunizacién durante el embarazo brinda proteccién a la madre, feto y recién
nacido contra ciertos patégenos. Las vacunas durante el embarazo se dividen en
inmunizaciones de rutina recomendadas para todas las mujeres embarazadas,
inmunizaciones para ciertas indicaciones médicas y vacunas que deben evitarse. La
vacuna Tdpa y las vacunas inactivadas contra la influenza se recomiendan de rutina
durante el embarazo. Las vacunas que contienen virus vivos atenuados (influenza
de virus vivos, sarampion, rubéola y paperas, varicela, herpes zoster, polio oral y
viruela) y BCG estan contraindicadas durante el embarazo. Nuestro objetivo es
revisar las recomendaciones de vacunacidon durante el embarazo, evaluar la eficacia
y seguridad de la inmunizacién en la mujer embarazada y definir el momento
adecuado de vacunacion.

PALABRAS CLAVE: Embarazo, vacunacién, mujeres, inmunizacién, vacuna,
gripe, tos ferina, seguridad, eficacia.

ABSTRACT

The Vaccinology Mexican Association (AMV) with the commitment to generate
and disseminate scientific knowledge, presents this consensus as the official position
of the AMV on the prevention of whooping cough in Mexico. It covers 9 relevant
topics, was carried out with the model of academic consensus, with the analysis
and discussion of the available scientific literature and was complemented with the
opinion of experts. The importance of this consensus is to respond to the resurgence
and changing epidemiology of whooping cough in high-income countries, high
infant mortality in low-income countries and increasing morbidity in all age groups
worldwide, since a better understanding of current and future preventive strategies
against pertussis is required.
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El embarazo representa un periodo de gran
vulnerabilidad para la salud. La inmunizaciéon de la
mujer embarazada provee proteccion a la madre, feto y
recien nacido contra ciertas enfermedades infecciosas.

Hay tres periodos de vacunacion claramente definidos:
1) antes del embarazo

2) durante la gestacion

3) en el posparto y lactancia.

Si una embarazada, estd en una situacién en que
la probabilidad de exposicion a una enfermedad
prevenible por vacunacion sea elevada o que esta ponga
en riesgo a la madre o al feto, siempre sera adecuado
aconsejar la vacunacion, ya que es improbable que la
administracion de la vacuna frente a la enfermedad
suponga un riesgo, ya que los beneficios superaran
con creces los riesgos potenciales.] De acuerdo con lo
anterior se debe precisar lo siguiente: a) el posible riesgo
nocivo para el feto en desarrrollo con la administracién
de vacunas a su madre, es mas tedrico que real, ya
que son vacunas inactivadas de virus, bacterias,
toxoides, polisacaridos o subunidades proteicas;2 b) se
recomienda no administrar ninguna vacuna durante el
primer trimestre del embarazo, evitando asi, cualquier
duda en caso de producirse una malformacion fetal;3 y
¢) aunque no se han evidenciado efectos adversos para el
feto, cuando se han administrado en forma inadvertida
vacunas de virus vivos atenuados a una embarazada,4,5
es preciso tener en cuenta que estan contraindicadas
en el embarazo,6 pero que puede recomendarse a la
embarazada en situaciones especiales de riesgo.1,2,7

Uno de los compromisos de la Asociaciéon Mexicana
de Vacunologia (AMV) es el de generar y difundir el
conocimiento cientifico entre la comunidad médica. El
objetivo del presente documento es analizar las vacunas
(eficaciayseguridad) yesquemasrecomendadosactuales
en el embarazo, asi como plantear las perspectivas
futuras de la inmunizacion en la mujer embarazada. Las
recomendaciones vertidas en el presente documento
representan la postura oficial de la AMV sobre la
vacunacion en el embarazo en México.

Conceptos basicos de inmunidad en el embarazo.

El estado inmunoldgico de la madre, adquirido
mediante el contacto con la enfermedad natural o la
inmunizacion activa, le permite transferir anticuerpos
especificos durante el embarazo o la lactancia al recién
nacido, protegiéndolo durante los primeros 6 a 12 meses
de su vida.

El unico anticuerpo que es transferido activamente de
la sangre materna a través de la placenta al feto, a partir
de la semana 13 de gestacion, es la inmunoglobulina
G (IgG).8 La concentracion de IgG fetal en el sexto y
séptimo mes de embarazo, es un 25%-50% menor que
la encontrada en los recién nacido de término, lo que
tiene una relevancia significativa para proporcionar
proteccion a los neonatos prematuros. La vacunacion
en el segundo trimestre de embarazo proporciona una
mayor respuesta de IgG materna, que conlleva a un
mayor nivel de IgG funcional en el nifio. La vacunacion
posterior, entre las 28-32 semanas de gestacion, coincide
con el pico de de maxima transferencia transplacentaria
de IgG, y por lo tanto, potencialmente proporcionaria
una mayor proteccion para el nifo. Durante el tercer
trimestre, la concentracién de IgG en el recién nacido
es similar o superior al de la madre. Las 4 subclases de
IgG son transferidas a través de la placenta con diferente
eficiencia, la de mayor concentraciéon en sangre de
cordon umbilical es la IgG1, seguida de IgG4, IgG3 e
IgG2. Las subclases IgG1 e IgG3 (como las producidas
por la Tdpa) se transfieren con mayor eficiencia. La
inmunizacién materna con una vacuna de polisacaridos,
que induce predominantemente IgG2, podria ofrecer
menor proteccion contra la infeccién en comparacion a
una vacuna proteica o proteica conjugada, que estimula
predominantemente IgGl e IgG3. La vacunacion
materna reduce el riesgo de transmision vertical y la IgG
ofrece inmunidad pasiva en los primeros meses de vida.
Ademas de la transferencia de IgG al feto, se incrementa
la secrecion de IgG, IgA, IgM e IgD en el calostro y leche
materna.9 La IgA secretora (IgAs), protege contra los
patdgenos respiratorios y gastrointestinales a través de
unavariedaddemecanismos,incluyendoinmovilizacién,
prevencion de la adhesién o neutralizacién de toxinas
o factores de virulencia. Se han identificado mayores
cantidades de IgAs especifica producidas por vacunas
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en la leche materna de mujeres inmunizadas en el tercer
trimestre del embarazo en comparacién con las mujeres
no vacunadas. Estos anticuerpos parecen tener una vida
media prolongada, con niveles elevados de IgAs en la
leche materna por hasta 7 meses posterior al parto.9

sPorqué vacunar en el embarazo?.

El objetivo principal de la vacunacién materna es el de
incrementar los niveles de anticuerpos en la madre para
ofrecer una mejor proteccion a su hijo, quien no es capaz
de montar una respuesta inmune efectiva y de proteccion
completa contra patégenos especificos durante los
primeros meses de vida. La inmunizacién durante el
embarazo tiene dos grandes ventajas: a) la madre evita
infecciones que pudieran poner en peligro su vida (se
han reportado que infecciones como influenza, varicela,
sarampion, tuberculosis, listeriosis o toxoplasmosis son
mas severas en las embarazadas); y b) la generacion de
anticuerpos que seran transferidos al feto y recién nacido.
Los anticuerpos generados por la vacunacién durante el
embarazo pasan al feto por via transplacentaria, calostro
y leche materna.10,11

La repuesta inmune del recién nacido generada por
antigenos de polisacaridos de las bacterias encapsuladas
es débil durante los primeros meses de vida, debido
a que la zona marginal del bazo (zona que contiene
a los linfocitos B que producen anticuerpos contra
polisacaridos) se encuentra en formacién y ademds,
a que existe una menor expresion de los receptores
activadores de los linfocitos B. Al final del embarazo la
respuesta inflamatoria del feto es del tipo Th2 o Treg,
pero con retraso en la capacidad de formar una respuesta
predominantemente tipo Thl. Lo anterior explica, el
porqué en los primeros seis meses de vida el lactante
tiene una mayor propension a procesos infecciosos y en
ocasiones, mas severos.8,9

Vacunasrecomendadas rutinariamente en el embarazo.

Vacuna de influenza. Basados en la evidencia escrita, se
considera que la mujer embarazada tiene un mayor riesgo
de hospitalizacién, de complicaciones severas y muerte
por influenza,11,12 Durante la pandemia de influenza A
HINTI en el 2009, se documentd un incremento de riesgo

de muerte materna y fetal.13 Por lo anterior, el Grupo de
Asesores Expertos Estratégicos en Inmunizaciones de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomendé a
la mujer embarazada como grupo de alta prioridad para
vacunacion contra influenza.11,14,15

Eficaciadelavacunacontrainfluenza. En muchospaises, la
vacuna de virus inactivados (IIV) estd recomendada para
mujeres que estan o pretenden estar embarazadas durante
la temporada de influenza. La IIV es inmunogénica, con
un incremento de los titulos de anticuerpos y con mas
del 72% de seroconversién en madres que la reciben
durante el embarazo.16 Estudios realizados en paises
de bajos y medianos ingresos, concluyen que la eficacia
de la IIV es del 50 a 70% en la prevencién de influenza
confirmada por laboratorio en mujeres embarazadas. Los
anticuerpos maternos que se producen cruzan la placenta
y protegen al recien nacido hasta los 6 meses de edad;
éste ultimo hecho es importante, ya que los menores de
esta edad no pueden recibir la vacuna IIV. A pesar que
se sabe que la transferencia de anticuerpos ocurre de
manera mas eficiente durante el tercer trimestre de la
gestacion, un estudio reciente mostr6 que no importa
el momento del embarazo que apliqué la vacuna, hay
seroconversion materna y paso de anticuerpos materno-
fetales, por lo tanto, la vacunacion se puede realizar en
cualquier trimestre del embarazo.11,15,17 La vacuna
de virus vivos atenuados (LAIV) estd contraindicada
durante el embarazo debido al riesgo hipotético de
transmision al feto.11,18 La vacunacién en el embarazo,
es la mejor estrategia de proteccion para la madre y su
recien nacido.11,19 Los anticuerpos maternos confieren
proteccion clinica contra la influenza en nifios. Diversos
estudios han documentado entre 30-63% de eficacia en
prevenir influenza confirmada por laboratorio en nifios
menores de 6 meses de edad.18 En el Reino Unido, un
estudio realizado entre 2013-2014 reporté que la IIV
recibida en el embarazo fue 71% efectiva en prevenir
infeccién y 64% en hospitalizacién por influenza.20 Un
estudio de casosy controles en Estados Unidos de América
(EUA) mostrd que la aplicacion de IIV en el embarazo
tuvo efectividad de 91% en prevenir hospitalizacion por
influenza.11

Seguridad de las vacunas contra Influenza en la mujer
embarazada. Un gran niamero de estudios de seguridad

£
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reslizados post-licencia dela vacunahan demostrado que
la inmunizacién contra influenza durante el embarazo
es segura tanto para la madre como para su producto.
Un meta-andlisis realizado por Jeong,21 reporté que no
existe asociacion entre la aplicacion de la vacuna IIV y la
presencia de diversas patologias materno-fetales como
tener producto pretérmino, de bajo peso al nacimiento,
desnutricién en utero, malformaciones congénitas o
muerte fetal.

Vacuna Tdpa (tétanos, difteria, tos ferina acelular).
Un estudio realizado en México, reportd una incidencia
de infeccion por Bortella pertussis de 2.3/100,000
habitantes y para lactantes <1 afo de edad de
109.32/100,000 habitantes. La tasa de letalidad de las
infecciones confirmadas por B. pertussis fue del 8,5%,
revelando el hecho de que muchos casos ocurrieron
en lactantes hospitalizados que no habian sido
completamente inmunizados debido a su corta edad, ya
que el mayor porcentaje de las muertes ocurrié en los
menores de 2 meses de edad.22 Se recomienda vacunar
durante el embarazo para dar protecciéon a lactantes
vulnerables durante sus primeras semanas de vida.23,24
La vacunacion de las embarazadas es probablemente
la estrategia complementaria mas eficaz para prevenir
la mortalidad por tos ferina en los lactantes.25 La
vacuna contra la tos ferina durante el embarazo se ha
introducido en varios paises incluidos el Reino Unido,
Estados Unidos, Australia, Nueva Zelanda, Europa y
América Latina.

La OMS actualmente no recomienda la vacuna contra la
tos ferina antes 6 semanas de edad, debido a escasez de
datos sobre eficacia y seguridad. La gestion de riesgos
mediante capullo, donde los contactos cercanos de los
lactantes son vacunados, ha tenido un éxito limitado.23

Eficacia de la vacuna en embarazadas. Los hijos de
madres a quienes se les aplican la vacuna Tdpa durante
el embarazo tienen menos probabilidades de contraer
la tos ferina. Una evaluacién de los Centers for Disease
Control and Prevention (CDC, siglas en inglés) de los
EUA, encontré que la administracion de la vacuna Tdpa
durante el tercer trimestre del embarazo previene 3 de
cada 4 casos de tos ferina en menores de 2 meses de
edad. Estos hallazgos son similares a los de otros estudios

que han mostrado que aplicarse la vacuna durante el
embarazo protege con mucha eficacia a los nifios, hasta
que tengan la suficiente edad para empezar a recibir su
vacuna. En el caso de que los lactantes enfermen de tos
ferina, la infeccién es menos grave si la madre recibi6
la vacuna durante el embarazo. Los CDC encontraron
que la vacuna durante el tercer trimestre del embarazo
protege a 9 de cada 10 lactantes de enfermedades graves
que requieran hospitalizacion. Un estudio analizé el
tipo y la duracion de las hospitalizaciones de lactantes
a causa de la tos ferina. Los hijos de madres que se
aplicaron la vacuna durante el embarazo, tuvieron
menos probabilidades de necesitar atencion médica en
un hospital o en una unidad de cuidados intensivos.
También tuvieron hospitalizaciones mas cortas, en
comparacion con los recién nacidos de madres que no
se habian aplicado la vacuna durante el embarazo.24

Seguridad. La mayoria de los estudios reportan como
eventos secundarios a la aplicacion de la vacuna Tdpa
fiebre de 0 - 5.1%, en los siguientes 3 dias posteriores
a la aplicacion. La tasa de fiebre parece menor en las
mujeres vacunadas a las >27 semanas de gestacion que
en las vacunadas antes de las 27 semanas de gestacion o
dentro de los 7 dias posteriores al parto (3.80 por 10,000
mujeres embarazadas vs. 5.19 por 10,000 y 11.69 por
10,000 mujeres, respectivamente). Los andlisis de bases
de datos y los estudios clinicos que informaron otros
eventos adversos sistémicos después de la aplicacion
de la vacuna Tdpa durante el embarazo, como dolor
de cabeza, nduseas, vémitos, malestar, mialgia y fatiga,
encontraron que el embarazo no aument6 la tasa
informada de estos efectos colaterales. Los eventos de
reactogenicidad reportados fueron predominantemente
leves y autolimitados. La frecuencia de las reacciones
sistémicas y locales, incluida la fiebre, entre las mujeres
embarazadas vacunadas con Tdpa que habian recibido
una dosis de la vacuna contra el tétanos dentro de 1 a 5
anos antes, fue similar a la de las que no recibieron tales
vacunas. Igualmente se evalud la diferencia entre las
mujeres embarazadas vacunadas con Tdpa e influenza,
no evidenciandose mayores reacciones secundarias.

Lainmunizacién en el momento 6ptimo se asocié con un
pequeno riesgo relativo aumentado de: corioamnionitis
[RR = 1.11, (IC 95%: 1.07-1.15), y hemorragia
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Cuadro 1. Ventana de tiempo sugerida para la aplicacion de Tdpa en el embarazo

Organismo

Tiempo de aplicaciéon sugerida SDG

Academia Espafiola de Pediatria?®

De la semana 27 ala 36

Guia Practica Clinica IMSS??

A partir de la 20

CDC* De la semana 27 a 36
Esquema Nacional de Vacunacién®® A partir de la 20
ACIP* Dela27ala36
ACOG™ Dela27ala36

SDCG= Sernanas de gestaciém, IMSS= Instituto Mexicano del Seguro Social, | ACIP= Advisory Committee on Immunization Practices,

postparto [RR=1.23 (95% DI: 1.18- 1.28), sin embargo,
estos incrementos relativos correspondieron a bajos
incrementos de riesgo absoluto que no contraindican la
aplicacion de esta vacuna.23 También se han evaluado
otros resultados en el embarazo, como preeclampsia,
eclampsia, retraso del crecimiento intrauterino, parto
prematuro, hemorragia postparto, placenta previa,
abortos, malformaciones congénitas, oligohidramnios,
proteinuria, tromboembolismo venoso, eventos
cardiacos y trastorno hipertensivo gestacional. Estos
eventos adversos no aumentaron significativamente
entre las mujeres embarazadas vacunadas con Tdpa
versuslas novacunadas, incluso cuando seadministraron
dosis consecutivas de la vacuna Tdpa a intervalos de
<5 afos.23 Actualmente no hay datos definitivos de
reactogenicidad por trimestre, el parto y los resultados
neonatales. En Irlanda, el Comité Asesor Nacional
de Inmunizaciéon (NIAC) recomendd (en 2016) que
las mujeres embarazadas recibieran la vacuna a las 16
semanas de gestacion (ver cuadro 1).23

Si bien, la vacuna Tdpa puede administrarse en
cualquier momento del embarazo, considerando las
recomendaciones de otras asociaciones, la Asociacion
Mexicana de Vacunologia (AMV) considera que el
periodo mas Optimo para vacunar a las embarazadas
con Tdpa es entre las semanas 27 y 36 de la gestacion.
Lo anterior considerando que durante esta ventana
coinciden punto maximo de respuesta a la vacunacién
y la mayor transferencia de los anticuerpos a través de la
placenta. En el caso de poblaciones con escaso acceso a
la atencion de salud, las embarazadas deben vacunarse
en la primera oportunidad de que se disponga.25
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Vacunas administradas por indicacion médica en el
embarazo.

Vacuna contra Hepatitis B. La infeccion por el virus
de la hepatitis B (VHB) es reconocida mundialmente
como un problema de salud publica. La carga de la
enfermedad se estima en 2 mil millones de personas
infectadas, de las cuales 248 millones se encuentran
cronicamente infectadas. Mas del 90% de los recién
nacidos que desarrollan una infecciéon crénica por el
VHB se contagiaron mediante transmision vertical.31
Actualmente la regién de las Américas es una region
de endemicidad variable, en América del Norte la
prevalencia de antigeno de superficie (HBsAg) es menor
al 2%, en comparacién con algunos paises de América
del Sur (p. ej. Perd, Ecuador, Colombia) que tienen
una prevalencia intermedia del 2% al 7%. Africa es
catalogado como alta endemicidad con una prevalencia
superior al 7%.32 La prevencién contra el VHB incluye
dentro de sus objetivos, eliminar la transmision vertical
del virus para el afio 2030.33 La aplicacion de la vacuna
contra el VHB en el embarazo es una gran estrategia de
prevencion.

Eficaciadelavacunaenelembarazo. Lavacunacion contra
el VHB durante el embarazo produce una respuesta
inmunogénica con paso de anticuerpos de forma pasiva
al feto.34 Aunque los titulos de anticuerpos pueden
ser menores en comparacion con los hijos de madres
vacunadas previo al embarazo.35 Un estudio realizado
por Wang y cols,36 con aplicacién de un esquema de tres
dosis (0, 1 y 6 meses) de la vacuna durante el embarazo
reportd titulos protectores (anti-HBsAg =10 UlI/ml)
en el 84% las muestras de cordén umbilical, los cuales
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no presentaron interferencia inmunolédgica a largo
plazo con la aplicacion del esquema de vacunacion del
nino. Estos hallazgos fueron descritos previamente por
Ingardia y cols37 en 1999, en un estudio que demostro
una prevalencia de titulos protectores en cordén
umbilical en el 88% de las muestras, aunque solo 49%
de las mujeres presentaron titulos protectores al final del
embarazo.

Seguridad. Aunque ACOG, los CDC y la OMS no
consideran al embarazo como una contraindicacion
para la aplicaciéon de la vacuna, no se han realizado
estudios aleatorizados de gran escala sobre la seguridad
debido a cuestiones éticas, por lo que la informacion
es escasa.38-42 Los estudios in vitro y los reportes de
estudios clinicos no han demostrado efectos teratogenos
asociados a la aplicacion de la vacuna.43 En un estudio
realizado en Nigeria en mujeres embarazadas con
riesgo alto para infeccion por VHB, se aplicaron dos
dosis intramusculares durante el ultimo trimestre del
embarazo sin demostrar ningin efecto adverso en la
madre o en el feto. Luego de concluir el seguimiento
de los casos durante un afo, no se reportaron efectos
adversos en los ninos.43 En otro reporte de exposicion
a la vacuna durante el primer trimestre de embarazo
con una poblacién de 32 mujeres, se reporté dolor en
el sitio de aplicaciéon como tnico efecto adverso en 6%
de los casos y en ninguno de los casos se presentaron
alteraciones en el desarrollo de los productos.44

Otro estudio basado en los sistemas de reportes
de eventos adversos supuestamente asociados a la
vacunacion (ESAVI) con una muestra de 35 casos
de exposiciéon a la vacuna contra VHB describié un
45.7% de eventos adversos en la madre y 14.3% en el
recién nacido. Los reportes maternos fueron 3 abortos
espontdneos y una terminacion electiva del embarazo,
2 reportes de recién nacido prematuro y un reporte de
oligohidramnios y célicos respectivamente. Ninguno
de los eventos adversos en el analisis estadistico tuvo
una asociacion directa con la aplicacion de la vacuna.45
Estos hallazgos fueron replicados por Groom y cols,46
quienes examinaron de forma retrospectiva a las mujeres
embarazadas con exposicién a la vacuna durante el
periodo de 2004 a 2015. El estudio demostré un rango de
aplicacion de la vacuna de 2.1 casos por 1000 embarazos
en una muestra de 650,000 mujeres, particularmente

dentro de las primeras cinco semanas de embarazo. No
se reportaron efectos adversos asociados en ninguno de
los casos. Otro estudio reciente realizado por Moro y
cols, analizé los reportes de efectos adversos asociados
ala vacuna con VHB durante el periodo de 1990 a 2016
sin identificar nuevos efectos adversos o inesperados.47

La ACIP recomienda la aplicacién de la vacuna en
mujeres con riesgo alto de infeccidn, el cual, se define
como la presencia de una pareja sexual positiva para
el HBsAg, >2 parejas sexuales en los tltimos 6 meses,
haber recibido tratamiento o abordaje diagnéstico para
enfermedades de transmision sexual o uso de drogas
intravenosas.48 Esta recomendacién actualmente se
encuentra respaldada por la ACOG.41 El esquema
consiste en 3 dosis administradas durante un periodo
de 6 meses, el cual se puede completar antes, durante o
posterior al termino del embarazo.

Vacuna contra neumococo. Existen al momento dos
tipo de vacunas contra la enfermedad invasiva contra
Streptococcus pneumoniae (neumococo): 1. Vacuna
23 valente de polisacaridos (PPSV23) que contiene
los siguientes antigenos capsulares purificados de los
serotipos 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7E, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12E
14, 15B, 17E 18C, 19A, 19F 20, 22FE, 23F y 33E49 y 2.
Vacunas Conjugadas: a. Vacuna 13 valente Prevenar
13° (PCV13) que contiene los antigenos capsulados
purificados de los serotipos 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V,
14, 18C, 19A, 19F y 23F unidos al transportador de la
proteina de difteria (CRM197),49 y b. Vacuna 10 valente
Synlforix® (PCV10) con los antigenos capsulados
purificados de los serotipos 1, 14,18C, 19E 23F, 4,
5, 6B, 7F, 9V unidos a conjugado de la proteina D de
Haemophilus influenzae No Tipificable, conjugado de
toxoide tetanico y conjugado de toxoide diftérico.

Su seguridad se ha probado durante el segundo y
tercer trimestre del embarazo,50,51 sin embargo, hay
poca informacién durante el primer trimestre del
embarazo. En recién nacidos de madres vacunadas
inadvertidamente durante el primer trimestre de
gestacion no mostraron una incidencia mayor de
anormalidades congénitas que las no vacunadas.52

Idealmentelavacunadeberiaaplicarseprevioalembarazo,
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pero las indicaciones para su aplicacion en adultos no se
modifican por el embarazo.49,51 Se ha recomendado que
la aplicacion de la PPSV23 en adultos con riesgo elevado
de enfermedad neumococcica grave, como lo serian
pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva, asplenia,
cardiomiopatias, enfermedad pulmonar crénica, diabetes
mellitus, cirrosis hepatica, implante coclear con fistula
de LCR, asi como pacientes con padecimientos que
lleven a inmunocompromiso.51-55 En lo referente a la
PCV13,la ACIP no ha emitido recomendaciones para su
aplicacion durante el embarazo.56 ACOG recomienda
la aplicacion de PCV13 en mujeres con riesgo elevado
de infecciéon por neumococo. 56 El Comité Asesor de
Vacunas de la Asociacion Espafola de Pediatria bajo los
mismos términos recomienda la PCV10, PCV13 o la
PPSV23 antes, durante o después del embarazo.57,58 La
Guia de Practica Clinica de vacunacion en la embarazada
del IMSS recomienda la aplicacion de PPSV23 solo en
condiciones especiales.59 El Ministerio de Salud de
la Republica de Argentina recomienda valorar el uso
en embarazadas ya sea la PCV13 o PPSV23.60 En una
revision publicada en el 2015, no se encontr6 evidencia
suficiente que la vacunacién en mujeres embarazadas
con PPSV23 disminuye la incidencia de infeccién por
neumococo en lactantes.61

En conclusion, se recomienda que previo al embarazo
toda mujer esté inmunizada contra neumococo. No
existe evidencia que las vacunas ya sea de polisacaridos o
conjugadas contra neumococo tengan efecto teratogénico
y/o alteraciones en el feto durante el embarazo o la
lactancia. En caso de existir una condiciéon médica y/o
factor de riesgo para desarrollar infeccién por neumococo
en la mujer embarazada, se recomienda aplicar vacuna
preferentemente PPSV23 (por contarse con mayor
experiencia) durante cualquier etapa de la gestacion.

Vacunas del viajero en la mujer embarazada

Conforme incrementa la cantidad de viajeros a nivel
mundial, también el numero de mujeres embarazadas
que viajan a zonas de alto riesgo de transmision de
infecciones. Se ha observado que esta poblacién conforma
el 1-2% de las personas que buscan asesoria antes de
realizar el viaje.62 El embarazo se categoriza como uno
de los 3 grupos de viajeros de alto riesgo (el primer
grupo lo compone los viajeros inmunocomprometidos

y el segundo pacientes con comorbilidades cardiacas,
pulmonares, etc.),63 en donde el riesgo de adquirir una
enfermedad prevenible por vacunacién o asociada a viaje
es 2.3 veces mayor. La preocupacion sobre la seguridad
de las vacunas vivas e indicacion de ciertos antibioticos
para la mujer gestante y feto, afectan las intervenciones
realizadas previas al desplazamiento por el personal
médico.64

Vacuna contra fiebre amarilla. La fiebre amarilla es una
enfermedad viral aguda hemorragica transmitida por
los mosquitos de los géneros Aedes y Haemagogus. Es
una enfermedad endémica en Africa sub-Sahariana y
América del Sur, estimandose una incidencia anual de
200,000 casos de enfermedad clinica con 30,000 muertes
a nivel mundial.65 Un estudio62 llevado a cabo en Suiza
del 2010 al 2012, encontré que de 21,138 mujeres en edad
reproductiva, 170 (0.8%) se encontraban embarazadas
y de ellas, el 35% planeaba acudir a regiones de alto
riesgo de transmision de fiebre amarilla, lo cual, hace
indispensable la inmunizacion.62

La vacuna contra fiebre amarilla (17D), compuesta
de virus vivos atenuados, tiene poca variabilidad, alta
estabilidad genética e inmunogenicidad (91-100%), se
estima que provee mas de 40 afios de proteccion.66 No
esta recomendada para mujeres embarazadas o durante
la lactancia, solo en caso de riesgo elevado de exposicion
por brote o viaje inevitable a zona endémica, ya que los
beneficios de la vacunacion se consideran superiores al
riesgo teorico.67

Durante un brote de fiebre amarilla en Nigeria (1986-
1987), se vacunaron inadvertidamente a 101 mujeres
embarazadas, cuyos hijos se siguieron durante 4 afos
sin encontrar anormalidades fisicas, psicologicas, o
de retraso del desarrollo.68 Cavalcanti y cols en otro
estudio, observaron a 312 mujeres que recibieron la
vacuna 17D durante una campana, dando seguimiento a
304 nifos desde su nacimiento, al mes y al afo de edad,
comparandolos con 10,691 nacimientos que ocurrieron
en la misma temporalidad y regién (1997 a 1999).
Fueron observadas 10 malformaciones mayores (3.3%
IC 95% =1.7-14.6% P=0.003), 7 sin diferencias en ambos
grupos, solo 3 con sindrome Down del grupo de los
expuestos en utero a la vacunacién con 17D (P=0.003).
Se encontraron dismorfismos menores, especialmente

Arch Invest Pediatr Mex. 2019:11(4) 26



Ismael Francisco Herrera Benavente, Rodrigo Romero Feregrino, Andreu Comas Garcia,
Uciel René Ochoa Pérez, Abiel Homero Mascarenas de los Santos, Ivan Castillo Bejarano, et al.

nevos que fueron significativamente mas frecuente en
este grupo (p<0.001) que la poblacién de referencia.69
En otro reporte del mismo pais, en donde 480 mujeres
embarazadas recibieron vacuna 17D, se examinaron alos
nifos alos 3, 6 y 12 meses, se encontrd que la frecuencia
de malformaciones, abortos y parto prematuro fue
similar al del resto de la poblaciéon. Solo un pequefio
estudio realizado en Brasil por Nishioka y cols, reporta
un odds radio de abortos espontaneos de 2.29 (IC 95%
=0.65- 8.03), que no es estadisticamente significativo.70
D’Acremont y cols en el 2008, identificaron a 6 mujeres
gestantes a las que administraron la vacuna contra fiebre
amarilla, sus hijos no presentaron malformaciones al
nacimiento.71

Los efectos adversos locales y sistémicos de la vacuna
a mujeres gestantes han sido leves, reportando 19% de
sintomas menores como cefalea, fiebre o mialgias.72,73
No se recomienda la administraciéon de la vacuna
durante la lactancia, ya que se han reportado algunos
casos de meningoencefalitis causada por el virus vacunal
transmitido por leche materna.74 Aunque no hay
ensayos clinicos relevantes y todos los datos al momento
han sido obtenidos de estudios observacionales, en el que
se incluyen 732 mujeres que fueron vacunadas contra
fiebre amarilla inadvertidamente durante el embarazo,
la evidencia no indica problemas de seguridad.73

Vacuna contra Colera. Enfermar de colera durante
el embarazo ha sido asociado a abortos (2- 36%),
parto prematuro y muerte materna, motivo por el
que constituye una prioridad en salud publica.75,76
Se encuentran disponibles 2 tipos de vacunas contra
célera, todas ellas de administracidon oral: monovalente
(O1) de células enteras muertas recombinante con la
subunidad B de la toxina (Dukoral) y bivalente (O1
y O139) de células enteras muertas sin subunidad B
(Sahnchol y Euchivol).

De acuerdo a la OMS, aquellas personas que tengan
alto riesgo de presentar enfermedad grave por cdlera
como mujeres embarazadas y personas infectadas
con VIH, pueden ser objetivo de recibir la vacuna de
bacterias muertas.77,78 Solo dos estudios de cohorte
retrospectivos y un ensayo clinico aleatorizado han
analizado la seguridad de la vacuna contra el cdlera
en la mujer embarazada. Khan y cols,79 realizaron

un ensayo clinico aletorizado en Dhaka, Bangladesh,
donde el célera es endémico. Incluyeron a 231 mujeres
embarazadas a las que se les administr6 la vacuna
bivalente de células enteras (BivWC) y 299 recibieron
placebo. La incidencia de abortos fue de 113/1000
y 115/1000 respectivamente. La incidencia de parto
pretérmino fue de 33.8 y bajo peso al nacer 97.6 por 1000
nacidosvivosenlosreceptoresdelavacunayde58y111.1
respectivamente en las receptoras de placebo. No hubo
diferencias significativas para aborto o parto prematuro
en ambos grupos (RR=0.97, IC 95%: 0.58- 1.61; p=0.91).
Hashim y cols,80 hicieron el primer estudio de cohorte
en embarazadas a las que se les aplic6 inadvertidamente
la vacuna recombinante de células enteras muertas
(rBS-WC) en el afo 2009 en Zanzibar. Se incluyeron
196 (82 recibieron 1 dosis y 114 recibieron 2 dosis). Las
malformaciones en los nifios fueron reportadas 4% para
los expuestos a la vacuna y 5% para los no expuestos. No
hubo diferencia significativa en abortos y muerte infantil
para ambos grupos (5% vs 3% AOR 1.62, IC 95%=0.76 a
3.43). En otra cohorte en forma retrospectiva, realizado
por Grout y cols en Guinea,81 durante campana de
vacunacion con (BivWC) en el que incluyeron 2,494
embarazadas encontraron abortos en 3.7% (IC 95% 2.7-
4.8) para fetos expuestos a la vacuna 2.6% (0.7- 4.5) para
los no expuestos. La incidencia de malformacion fue de
0.6% (0.1 - 1.0) y 1.2% (0.0-2.5) en expuestos a BivWC
y no expuestos respectivamente. En ambos grupos no
hubo incremento significativo de abortos asociados
a la vacuna (RR ajustado = 1.09 IC 95%= 0.12- 1.91),
p=0.314. 81

Vacuna contra fiebre tifoidea. No hay estudios que
reporten la seguridad de la aplicaciéon de la vacuna
durante el embarazo. A pesar de la poca evidencia, la
vacuna de polisacaridos inactivada puede ser segura
y se puede considerar en aquellas mujeres gestantes
con riesgo alto de exposicién, sin embargo, hacen falta
estudios para realizar una recomendacion sobre su
seguridad en esta poblacion. Por lo cual, no podemos
recomendar su uso rutinario, solo bajo el contexto de la
exposicion a la enfermedad.

Vacuna contra la rabia. La rabia es una encefalomielitis
viral aguda causada por un Lyssavirus, con un curso
casi invariablemente fatal, anualmente se reportan a
nivel mundial 70,000 casos en humanos. Las vacunas
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pueden ser utilizadas como profilaxis pre exposicion o
post exposicion. Las vacunas antirrabicas son eficaces
y seguras de utilizar durante el embarazo y esta
comprobado que no representan riesgo alguno tanto
en la embarazada como en el producto de la gestacion.
La profilaxis pre exposicion se debe utilizar en toda
persona que tiene contacto con animales potencialmente
con la enfermedad o viajeros a zonas donde exista una
alta prevalencia de rabia, incluyendo embarazadas sin
modificacién del esquema. De igual forma la profilaxis
post exposicion es igual de eficaz y segura para la madre
y su producto y no se considera ningun cambio en el
esquema. En México, la vacuna antirrabica disponible
comercialmente es la vacuna antirrabica inactivada,
nombre comercial Verorab® que contiene virus rabicos
cepa WISTAR RABIES PM/WTI 38-1503-3M, producidos
en células Vero inactivados y purificados.

La vacunacidn pre exposicion o preventiva consiste
en tres dosis los dias DO, D7 y D28 con un refuerzo a
los doce meses y refuerzos cada 5 afios. La vacunacion
postexposicion consiste en cinco dosis D0, D3, D7, D14y
D28. En el caso de la gammaglobulina hiperinmune, esta
debe administrarse en los casos de inmunizacion post-
exposicion y brinda una inmunidad pasiva de corto plazo
durante los primeros 7 dias, por lo que es importante
iniciar la vacunacion lo mas pronto posible. La dosis es
de 20 UI/Kg se debe aplicar la mayor parte alrededor de
la herida hasta cuanto sea posible y el resto puede ser
administrado por via intramuscular en deltoides o el
muslo.

Vacunas que deben evitarse durante el embarazo

Las vacunas que contienen organismos vivos atenuados
tienen el potencial de atravesar la barrera placentaria
y causar infeccién en el feto. Su administracién esta
contraindicada durante el embarazo debido a sus riesgos
hipotéticos de la madre y el feto.

Vacuna del Virus del Papiloma Humano (VPH). En el
embarazo no se recomienda vacunar contra VPH por
el riesgo, aunque no demostrado, de aborto, mortinato
o potencial efecto teratogénico.82,83 Sin embargo, la
vacunacion en el embarazo contra VPH no es un proceso
urgentey se prefiere diferir hasta resolucion del embarazo.
Si acaso se iniciara la vacunacion, cuando la persona se
da cuenta de un embarazo en curso, se difieren las dosis

restantes de la vacuna hasta terminar la gestacion y sin
necesidad de tomar medidas extras con la gestante.84

Vacuna contra Sarampion, Rubéola y Parotiditis (SRP o
MMR por sus siglas espafol e inglés, respectivamente).
La vacuna del SRP es una vacuna de virus vivos
atenuados de Sarampion, Rubéola y Parotiditis. Los
CDC estipula que la vacuna esta contraindicada durante
el embarazo debido a la mortalidad materna y el dafio
prenatal asociados a la infeccion con los virus de rubéola
y sarampion. Toda mujer debe evitar el embarazo hasta
28 dias después recibir la vacuna. La aplicaciéon de la
vacuna a mujeres que desconocian estar embarazadas o
mujeres que se embaracen dentro de los 28 después de
la aplicacion de la vacuna no es causa de la terminacion
del embarazo.85,86 La administraciéon de la vacuna en
el postparto esta indicada en mujeres que no tienen
evidencia de inmunidad contra rubéola.85,87

Vacuna contra Varicela. La vacuna contra varicela (VV)
es una vacuna de virus vivos atenuados que contiene el
virus varicela zdster. Los CDC indican que la aplicacion
dela VV esta contraindicada durante el embarazo, debido
a que los efectos del virus de la varicela en el feto son
desconocidos.85,88 Toda mujer debe evitar el embarazo
hasta 28 dias después recibir la vacuna. Si se desconoce
el estado de inmunizacion contra varicela, se recomienda
que se aplique la vacuna una vez que finalice el embarazo.
La aplicacion de la VV a mujeres que desconocian estar
embarazadas o mujeres que se embaracen dentro de los
28 después de la aplicacion de la vacuna no es causa de la
terminacion del embarazo.85

Vacuna Bacilo Calmette-Guerin (BCG). Mycobacterium
tuberculosis, es un bacilo resistente al alcohol acido,
que produce la tuberculosis, pero Mycobacterium bovis
y Mycobacterium africanum, también pueden causar
esta enfermedad. La vacuna BCG es una vacuna de
organismos vivos atenuados, que contiene una cepa
de Mycobacterium bovis conocida como Bacilo de
Calmette-Guerin. Los CDC contraindican esta vacuna
durante el embarazo, debido al potencial riesgo de dano
del patégeno vivo. Sin embargo, hasta la fecha no existen
datos suficientes que prueben su seguridad. No se han
reportado efectos daninos con la vacuna BCG en los
nifios de mujeres embarazadas que han recibido esta
vacuna.85
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Vacuna contra Herpes zéster (VHZ). El virus varicela
zoster (VVZ) es un miembro de la familia Herpesviridae,
tiene la capacidad de persistir en el organismo después
de una primera infeccion (infeccion latente); en este
caso el VVZ persiste en los ganglios sensoriales. El
cuadro que resulta del primer contacto con el VVZ
es la varicela, el herpes zoster es el cuadro recurrente.
Actualmente existen dos tipos de vacunas contra herpes
zdster: 1. vacuna recombinante contra zdster (RZV), y 2.
vacuna viva contra zéster (ZVL). En México solamente
se consigue la vacuna ZVL, por esta razén solo se
comentard esta vacuna. La vacuna ZVL contiene virus
vivos atenuados de la cepa Oka/Merck, misma cepa
que la vacuna contra varicela. Los CDC sefalan que
esta vacuna esta contraindicada durante el embarazo,
ya que contiene organismos vivos atenuados del VVZ
y tienen potencial riesgo de producir sindrome de
varicela congénito.85,89 Ademas se recomienda que el
embarazo debe evitarse por al menos tres meses después
de recibir la vacuna contra herpes zdster.85

Vacuna contra Hepatitis A. No se ha determinado la
seguridad de la vacuna contra la hepatitis A durante el
embarazo; sin embargo, debido a que la vacuna contra
la hepatitis A se produce a partir del virus inactivado, el
riesgo tedrico para el feto en desarrollo es bajo. El riesgo
asociado con la vacunacién debe evaluarse con el riesgo
de contraer hepatitis A en mujeres embarazadas que
podrian estar en alto riesgo de exposicion al virus.90,91

La ACIP recomienda la administraciéon de vacunas
inactivadas contra hepatitis A durante el embarazo, solo
silos beneficios superan los riesgos potenciales. Durante
el embarazo deben administrarse a los 0 y 6 meses.92
La Food Drugs Administration (siglas en inglés, FDA)
clasifica las vacunas inactivadas contra la hepatitis A
como medicamentos de clase C en mujeres embarazadas,
esto quiere decir, que los estudios de reproducciéon en
animales han mostrado un efecto adverso en el feto y
no existen estudios adecuados y bien controlados en
humanos, pero los posibles beneficios pueden justificar
el uso del medicamento en mujeres embarazadas a pesar
de los riesgos potenciales.93

Los datos de seguridad de vacunas vertidos durante
2002-2009, la tasa de vacunacién fue de 2.34/1,000
embarazos y la vacuna contra hepatitis A en la mayoria

de las veces se administré en el primer trimestre a
mujeres menores de 18 afos, lo que sugiere que los
padres o los especialistas en obstetricia y ginecologia
pueden no haber estado al tanto de los embarazos en
el momento de la vacunacién.92 En otro estudio, se
demostr6é que la tasa de vacunacion fue de 1.7/1,000
embarazos mas comun en las primeras 6 semanas de
gestacion, no hubo asociaciones significativas entre
exposicion al virus de hepatitis A durante el embarazo
y la hipertension gestacional, diabetes gestacional,
preeclampsia/eclampsia, cesdrea, parto prematuro y bajo
peso al nacer. Hubo una asociacion estadisticamente
significativa entre la exposicién durante el embarazo y
los lactantes pequefios para la edad gestacional, aunque
probablemente debido a factores de confusiéon no
medidos, justifica una mayor exploracion.94

El embarazo no debe ser una contraindicacién para
la inmunizacién con vacunas inactivadas, ya que
la vacunacién de mujeres embarazadas protege a
las madres, fetos y recien nacidos susceptibles o de
alto riesgo. Actualmente, la ACIP recomienda la
inmunizaciéon de emergencia durante el embarazo
usando vacuna de hepatitis A inactivada, no existen
politicas globales con respecto a la vacunaciéon durante
el embarazo y se necesitan realizar estudios adicionales
para explorar la efectividad y seguridad de las vacunas
inactivadas en mujeres embarazadas.92

Seguridad de las vacunas y su recomendacion antes,
durante y después del embarazo.

En el cuadro 2 se describen las vacunas y su seguridad
en el embarazo. En el cuadro 3, se detallan las vacunas
recomendadas que deben aplicarse antes, durante y
después del embarazo de acuerdo con los lineamientos
internacionales.27,95,96

Vacunacidn y lactancia

Algunos proveedores de atenciéon médica consideran
errdneamente ciertas condiciones o circunstancias
como contraindicaciones o precauciones para las
vacunas. Tales condiciones o circunstancias se conocen
como contraindicaciones invalidas; estas percepciones
errdneas dan como resultado oportunidades perdidas
para administrar las vacunas necesarias. Algunas de
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Cuadro 2. Seguridad del use de vacunas en el embarazo

Toxoides Difterin, Tos fering v Tétanos {Tdpa v Td)
Tnactivada Intlnenza
Haemaophitus influenza tipo b
Conjugadas Neumncoco (13v)
Menmngococo
Palisaciridas Neumncoco (23v)

Bacterianas BCG

Recombmanle IJ:iuliLis £]

Fiebre amarilla
De organismos vivos atenuados |, Sarampidn, Rubéola v Parotiditis
Virales o
Yarisela
Herpes zoster
Diferir (en lo posible)
Recombinanle Virus del Papiloma Humano
Tnactivada Hepatitis A

Cuadro 3. Vacunas recomendadas antes, durante y después del embarazo.

Antes de

Yacunas
cmbarazo

Hepatitis A

Hepatitis B

Papiloma Humano (VPH)
Influenza 1TV

Influenza LATV
Sarampion-Rubeola-Paperas (SRP)
Neumococo polisacarida

Tdpa o Tétanos/difteria {Td) ****

Varncela

Durante
embarazo

Después de

embarazo Tipo de Vacuna

Inactivada
Inactivada
Recombinante
Inactivada
Viva
Viva
Inactivada
Inactivada/Toxoide

Viva

* por indicacién médica. ** evitar embarazo por 4 semanas posterior a la aplicacion. *** posparto, madre susceptible a rubéola. ***
de preferencia Tdpa. & en cada embarazo (ideal entre las 27-36 semanas). &¢ post-parto, si no ha recibido vacuna previa.

& e postparto si la madre es susceptible.

las contraindicaciones invalidas mds comunes son
enfermedades leves, afecciones relacionadas con el
embarazo y lalactancia, alergias que no son de naturaleza
anafilactica y ciertos aspectos de los antecedentes
familiares de la paciente.97 En el cuadro 4 se muestran
las vacunas y su seguridad en la lactancia.

La administraciéon de vacunas inactivadas o de virus
vivos a mujeres que estan lactando no afecta la seguridad
de la lactancia materna ya que no se excretan en la

leche, con excepcion de las vacunas contra la viruela y
la fiebre amarilla.99 La lactancia materna no disminuye
la respuesta a las vacunas de rutina en la infancia y no
es una contraindicacién para ninguna vacuna, excepto
la viruela.97 Sobre lo que se ha observado en diferentes
estudios sobre el uso de las vacunas en la lactancia
podemos decir los siguiente:

. Vacuna Viruela. Los CDC recomiendan que si
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una mujer recibié la vacuna contra la viruela durante el
embarazo o la lactancia, debe evitar la lactancia materna,
debido al riesgo teérico de transmision por contacto de
madre a hijo.99

. Vacuna Fiebre Amarilla. Debe evitarse en
mujeres que amamantan. Sin embargo, cuando las
madres lactantes no pueden evitar o posponer el viaje
a areas endémicas de fiebre amarilla en las que el
riesgo de adquisicion es alto, estas mujeres deben ser
vacunadas.97 Se debe evitar la vacuna contra la fiebre
amarilla en mujeres que amamantan, porque se han
detectado 2 casos de vacuna contra la fiebre amarilla
asociados con enfermedad neurotrdpica aguda en
lactantes cuyas madres fueron vacunadas.99

. Vacuna Varicela. En un estudio realizado para
evaluar si el virus de la vacuna se detecta en la leche
materna después de la vacunaciéon de las mujeres que
amamantan no encontrd evidencia de excrecién del
virus en la leche materna. El ADN de la varicela no se
detecté por PCR en ninguna de las muestras de leche
materna posteriores a la vacunacién, ni en ninguno de
los lactantes fue seropositivo.99

. Vacunas Rotavirus. Se ha especulado mucho
sobre las razones de la relativamente baja eficacia e
inmunogenicidad de las vacunas contra el rotavirus
en paises de bajos y medianos ingresos en Africa y
Asia. Una hipotesis, es que los anticuerpos especificos
contra el rotavirus y otros factores neutralizantes
presentes en la leche materna pueden disminuir las
respuestas inmunes de un lactante amamantado a una
vacuna contra el rotavirus, al reducir el titulo efectivo
de la vacuna administrada al intestino del infante.
Esta hipotesis fue respaldada por los resultados de dos
estudios in vitro recientes en los que se evaluaron los
niveles de lactoferrina, IgA anti-rotavirus y actividad
neutralizante en muestras de leche materna de madres
que estaban amamantando a sus nifos. Laleche materna
con titulos bajos de actividad neutralizante especifica
para rotavirus no parecia afectar el virus de la vacuna,
pero la leche con titulos altos podria neutralizar el
virus de la vacuna, incluso cuando esta diluida. Estas
observaciones indicaron que una breve abstencion de
la lactancia materna en el momento cada vacunacién
podria mejorar potencialmente la inmunogenicidad de
una vacuna contra rotavirus. Sin embargo, los resultados
de un estudio de la Organizaciéon Mundial de la Salud

indican que abstenerse de amamantar durante al menos
una hora antes y después de cada una de las dos dosis
no tuvo un efecto significativo sobre la frecuencia de
seroconversion entre los lactantes vacunados o los
titulos de IgA antirrotavirus en los sueros de los mismos
lactantes. Parece que el efecto de la interferencia de la
leche materna sobre la inmunogenicidad de las vacunas
contra el rotavirus se puede superar administrando mas
de una dosis de vacuna.100

. Vacuna Poliomielitis. Se encontré que la
frecuencia de seroconversion posvacunacion entre los
lactantes que reciben lactancia materna sin restricciones
es similar a la observada entre los lactantes que se
abstienen de la lactancia materna durante un periodo
de tiempo.101

La lactancia materna tampoco extiende ni mejora la
inmunidad pasiva a la enfermedad prevenible por
vacunacién que proporciona el anticuerpo materno,
excepto posiblemente para Haemophilus influenzae
tipo b. Los lactantes deben ser vacunados de acuerdo
con los esquemas recomendados. Aunque el virus de la
vacuna contra la rubéola se puede eliminar en la leche
humana, la infeccién de un bebé es rara.97

Un estudio102 revela que la lactancia materna puede:

. Ayudar a las madres y lactantes a sobrellevar las
situaciones estresantes que acompafian a las vacunas
parenterales.

. Mejorar la respuesta a las vacunas en los sistemas
inmunoldgicos y enterohepdticos aun en maduracién
de los lactantes.

. Influyen en los parametros fisiolégicos que
pueden cambiar el metabolismo del etilmercurio
derivado de algunas vacunas.

La promocién de la salud que apoya las vacunas también
debe enfatizar el inicio temprano y el mantenimiento de
la lactancia materna exclusiva hasta los 6 meses para
una maxima proteccién con un posible efecto benefico
sobre la respuesta a la vacuna. Los profesionales de la
salud deben informar a las madres sobre los beneficios
comprobados de la lactancia materna y su importancia
para complementar la vacunacién y reducir el estrés
y el riesgo de reacciones adversas en los lactantes
susceptibles.103
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Lalactancia materna es esencial para modular y estimular
las defensas inmunes y las vacunas son cruciales para
prevenir y controlar las enfermedades infecciosas.
Durante la lactancia, el tipo de alimentacion influye
en las defensas naturales de los lactantes, incluida la
colonizacion intestinal, y su respuesta a las vacunas, tanto
através delainmunidad celular como de la produccion de
anticuerpos especificos. Dada la variedad y combinacion
delos componentes de la vacuna (antigenos y excipientes,
conservantes de timerosal y adyuvantes de aluminio)
y la via de administracion, es necesario examinar el
papel de las practicas de alimentaciéon infantil en los
resultados previstos y no deseados de la vacunacién. Los
factores maternos relacionados con los componentes de
la leche (nutrientes y contaminantes) y las practicas de
alimentacion pueden afectar la respuesta a las vacunas.
Colectivamente, los estudios que compararon el tipo de
alimentacion (o utilizaron modelos estadisticos ajustados
a la lactancia materna) mostraron una influencia
significativa en algunas vacunas tomadas durante
la infancia. Las madres que privaron del beneficio
total de la lactancia materna podrian haber alterado
las respuestas inmunes que afectan el resultado de la
vacuna. En ausencia de estudios que aclaren el desarrollo
neurolégico y los problemas de inmunotoxicidad, las
practicas de vacunacién deberian promover y apoyar la
lactancia materna.104

El campo de la vacunaciéon materna esta avanzando
rapidamente. Hay una creciente evidencia que apoya
la seguridad, inmunogenicidad y efectividad de la
vacunacion en el embarazo, feto y lactante.

Recientemente, el Proyecto de Alineaciéon Global de
la Evaluacién de Seguridad de la Inmunizacién en el
Embarazo (GAIA, por sussiglas en inglés) ha desarrollado
pautas para la recopilaciéon de datos de seguridad
esenciales en ensayos clinicos de vacunas en el embarazo
y defini6 eventos adversos obstétricos y neonatales claves
para facilitar una correlacion de datos.105

Todavia existen una serie de desafios y brechas de
conocimiento claves, incluyendo la aceptaciéon de un
numero creciente de vacunas con indicacién para su uso

en el embarazo, el momento 6ptimo de la vacunacion,
el efecto del tipo de antigeno en la transferencia
transplacentaria de anticuerpos, la correlaciéon de
proteccion contra patdgenos especificos, y el efecto en
las posteriores respuestas inmunoldgicas del lactante a
la vacunacién. A pesar de estos desafios, la vacunacion
en el embarazo sigue jugando un papel importante en la
proteccion de mujeres embarazadas, fetos en desarrollo
y lactantes contra la infeccion.

Actualmente hay vacunas que tienen recomendaciones
especificas para su uso rutinario en el embarazo en
un numero creciente de paises, y estd progresando la
incorporaciéndeotrasvacunasatravésdeensayosclinicos.
Si bien, hay muchos desafios para sortear, la evidencia
apoya la seguridad, inmunogenicidad y efectividad de la
vacunacion en el embarazo. Los profesionales de la salud
deben estar actualizados de los esquemas de vacunacion
durante el periodo del embarazo, a fin de preservar y
proteger la salud de la madre, el feto y el lactante a corto
y largo plazo.
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Rendu-Osler-Weber syndrome, diagnosis in primary care.

RESUMEN

Introduccién: El Sindrome de Rendu-Osler-Weber conocido como Telangiectasia
Hemorragica Hereditaria, es una enfermedad genética de herencia autosémica
dominante caracterizada por una displasia vascular que resulta en hemorragia.
Generalmente la presencia de epistaxis es el primer sintoma de esta enfermedad y
la malformacion de los vasos sanguineos pueden afectar los pulmones, el sistema
gastrointestinal, sistema nervioso central e higado. Actualmente existen algunos
tratamientos para incrementar la calidad de vida y las posibles complicaciones.
Caso clinico: Se presenta el caso de un preescolar masculino con epistaxis desde los
2 afos de edad, anemia ferropénica que cursa con telangiectasias en cavidad oral,
narinas, térax anterior y posterior y abdomen. Cuenta con antecedentes familiares
de epistaxis recurrentes por linea paterna. Se realiza diagndstico definitivo por
cumplir 3 criterios de Curagao.
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Introduction: Rendu-Osler-Weber Syndrome known as Hereditary Hemorrhagic
Telangiectasia is an autosomal dominant genetic disease characterized by vascular
dysplasia resulting in hemorrhage. Generally, the presence of epistaxis is the first
symptom of the disease and the malformation of blood vessels can affect the lungs,
gastrointestinal system, central nervous system and liver. Currently there are some
treatments to increase the quality of life and possible complications.

Clinical case: We present the case of 2-years-old male with iron deficiency anemia
and telangiectasias in the oral cavity, nostrils, anterior and posterior thorax and
abdomen. He has a family history of recurrent epistaxis by paternal line. A definitive
diagnosis is made for meeting 3 Curagao criteria.
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Sindrome de Rendu-Osler-Weber, diagndstico en atencion primaria.

INTRODUCCION

El Sindrome de Rendu-Osler-Weber (SROW), también
conocido como Telangiectasia Hemorrdgica Hereditaria
(THH), es una enfermedad genética de caracter
autosémico dominante con una prevalencia que oscila
en 1 caso por cada 1330 habitantes en las Islas de
Curagao y Bonaire'.

La Prevalencia mundial esta estimada entre 1 caso por
cada 5000 y 8000 habitantes. En México no existen
estudios que concluyan una prevalencia estimada. La
enfermedad no tiene predileccién por algin género en
particular’.

La HHT fue descrita por primera vez por Babington
y Sutton. En 1865, se denomin6é hemofilia con
telangiectasias mucocutaneas. Fue en 1896, Henry
Rendu determind la etiologia como afecciéon a nivel
endotelial. En 1901 y 1907 William Osler y Frederick
Weber publicaron las primeras series de casos *”.

CASO CLINICO

Preescolar masculino de 3 afios de edad, originario del
estado de Oaxaca con antecedentes de importancia
para su padecimiento: padre de 34 afios de edad, con
antecedente de anemia recurrente desde los 6 afos y
epistaxis de intensidad leve a moderada, sin abordaje
diagnostico, asi como presencia de telangiectasias
en mucosa oral detectadas por médico general.
Antecedentes perinatales: primera gestacion, control
prenatal adecuado, ingesta de hierro y acido fdlico,
recibi6 9 consultas prenatales cursando con infecciones
urinarias en dos ocasiones. Obtenido por cesarea, se

desconoce indicacion, de término, peso 3150 gr., talla
49 cm, APGAR 9, Tamiz metabolico basico normal.

Padecimiento actual de un afo de evolucién con
epistaxis recurrente, cantidad leve, predominio narina
derecha, anemia detectada en consulta general,
requiriendo transfusion en una ocasién en unidad
médica de primer nivel de atencién debido a anemia
severa. Tratamiento previo por médico general con
7.5 ml de proteinsuccinilato de hierro (equivalente
a 20 mg de Fe+3). Con dosis de 1.29 mg/kg/dia de
hierro elemental. Acude a consulta hematoldgica
evidenciando ante la exploracién fisica, a paciente
reactivo, con palidez generalizada de mucotegumentos,
faringe con telangiectasias, presencia de telangiectasias
pequenas en narinas, mas visibles en dorso y abdomen,
sin visceromegalias (Figura 1).

En el frotis de sangre periférica se observé marcada
hipocromia, poiquilocitosis y moderada anisocitosis. 2
linfocitos plasmocitoides por cada 100 leucocitos. Los
valores relevantes de laboratorio se enlistan en la tabla
1.

El paciente cursa con anemia ferropénica secundaria a
THH, ya que cumple 3 criterios de Curagao que definen
a esta enfermedad (epistaxis espontaneas y recurrentes,
teleangiectasias mucocutaneas e historia familiar),por
lo que se inicia tratamiento con, sulfato ferroso 5 mg/
kg/dia de hierro elemental, acido félico 2.5 mg diarios y
medidas locales para control de epistaxis.

Se envid estudio genético para determinar mutacion y
confirmar diagnéstico molecular de THH. Se solicito

Figura 1. Hallazgos encontrados durante la exploracion fisica del paciente. A) Teleangiectasia en mucosa oral. B) Teleangiectasias
centro-faciales. C) Dorso del paciente con muiltiples lesiones dérmicas. D) Teleangiectasias en zona toraco-abdominal.

Arch Invest Pediatr Mex. 2019:11(4) 38



Tutwa 1. Valores die Iaboraborfs

08.03.2014 d.04.2018
Ertmoitos ERHRET| A0
Hamzgiaking 4.8 0l g
Hernaloanila 17. 7% 26.5%
2] L TaoL
HBGW 1445l Mgl
g 2T gL (Mul | 296 QL (]
Inier e mfimalncims 20T RTA
CONTSIES
e meivim T gl (45101 pgdl)
Capaciind de Gackin e B pidl (ZA0060 pofdl)
e
Sghurantn tv Transfaring 181% [15-50%)
Transle e AT mgidl (Z30-3680 mg'dl)
Frioiie o sangre penfdnie Miodensda
AnizaCromia.
e

peiguiacilasis

¥ AnsaCitEs.
Ba0Ea0a
moritos Y
daciocitas.
Hangns couita ei fscss Tt
Conmbs dimein Mngativg

Cuadpro 1. Valores de laboratorio relevantes en el seguimiento clinico
del paciente que evidencian anemia por deficiencia de hierro.

angiotomografia toraco-abdominal en busqueda de
malformaciones arteriovenosas (MAV).
DISCUSION

La THH se caracteriza por una alteracion vascular
displasica multisistémica, acompanada por la presencia
de telangiectasias y malformaciones arteriovenosas
(MAV) o conexiones directas que predisponen a la
comunicacién arteriovenosa y a la hemorragia en
diferentes 6rganos como: cerebro, pulmon, higado y
tubo digestivo'™.

En la etiopatogenia se conoce que al menos cuatro
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genes estan implicados en el 90% de los casos entre
ellos: ENG (Endoglina OMIM:131195) que da lugar
a THH1 (OMIM:187300) localizado en el brazo largo
del cromosoma 9 (9q33-q34.1), ACVRL1 (receptor
de activina A tipo II-Like 1, OMIM:601284, también
llamado ALK1) que da lugar a THH2 (OMIM:600376),
localizado en el brazo largo del cromosoma 9
(9933-q34.1), SMAD4 (miembro 4 de la familia SMAD,
OMIM:600993) dando lugar al sindrome THH asociado
a poliposis juvenil (THH-PJ, OMIM:175050) y BMP9
(proteina morfogénica 6sea 9, OMIM:605120) dando
lugar al Sindrome de anormalidad vascular. (THHS5,
OMIM 615506). Se ha visto que todos estos genes estan
implicados en la via de sefalizaciéon del TGF-P (Factor
de crecimiento transformante (), perteneciente a las
células endoteliales vasculares que regulan procesos
de proliferacion, diferenciaciéon, y formacién. El gen

ACVRLI predomina en la poblacién china y francesa
(1-2,5-9)

Alrededor del 10% de los pacientes con THH no tienen
mutaciones genéticas definidas y se dice que pueden
cursar con variantes intronicas de genes conocidos o ser
causados por genes nuevos .

La fisiopatologia de la enfermedad esta centrada en las
mutaciones encontradas, las que como consecuencia
intervienen directamente interrumpiendo la via del
TGEF-B que actta en las células del endotelio’®. Como
consecuente a la digresiéon de esta via se produce una
alteracién en los capilares y vasos sanguineos de mayor
calibre por medio de una endeblez y neoformaciones
vasculares alteradas.

Los genes ya antes mencionados implicados en
la fisiopatologia del SROW que codifican para el
TGE- B provocan la alteracién a nivel de las células
endoteliales'. La angiogénesis estd regulada por ENG y
ALK1 actuando de manera positiva durante las fases de
activacion y resolucién. ALK1 ocasiona una induccién
en la proliferacién y migracién de células endoteliales
mientras ALK5 en la fase de resolucion, mientras
que la ENG mantiene un equilibrio. La vasculatura
normalmente inicia su desarrollo de formacién a
partir del sistema capilar con la activacion de células
endoteliales. Los capilares se forman con la agregacion
de células de musculo liso hacia la pared endotelial °.
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Sindrome de Rendu-Osler-Weber, diagnostico en atencion primaria.

Enla THH tipo 1 las mutaciones en ENG conducen a una
severa reduccion de la sefializacion de esta misma, ALK1
y ALKS. Por otra parte, la HHT tipo 2 con mutaciones en
ALK1 solo implican reduccién de sefalizacion en ALK1
9. Estas mutaciones implican un desequilibrio en la
formacion de vasos sanguineosy como efecto consecuente
unadisminucién enla transcripcion de TGF-3, generando
defectos en la integridad vascular y la diferenciacion del
musculo liso resultando un citoesqueleto anormal y asi
todas estas alteraciones culminan vasos fragiles.

Los criterios diagnosticos (Criterios de Curagao)
definidos en 1999 por un comité de expertos en la Isla de
Curagao son cuatro:

1.Epistaxis espontaneas y recurrentes

2.Telangiectasias mucocutdneas caracteristicas.

3.Malformaciones arteriovenosas viscerales.

4. Historia familiar entre parientes de primer
grado.

El diagndstico es definitivo si se cumples tres o mads
criterios, probable si se cumplen dos y poco probable si
se cumplen menos de dos *&8%1-121517,

Su variabilidad clinica es amplia incluso entre pacientes
de la misma familia, siendo mayor y mas intensa la
aparicion de sintomas a mayor edad.

. I' Hemoglabins

\ =llghll
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Kristy Pahl et al, realizaron un estudio con 673 pacientes
de diversas edades (0-21 afos), en donde determinaron
la sensibilidad y especificidad de estos criterios para
un diagnostico oportuno, en este caso los resultados
arrojaron lo siguiente: En general, los criterios de Curagao
tuvieron una sensibilidad del 68% y una especificidad del
98%. La sensibilidad fue mas baja en el grupode 0 a 5
aflos y aumentd con el avance de la edad. Los criterios de
Curag ao tuvieron la mayor sensibilidad en los jovenes de
16 a 21 anos. La especificidad fue del 100% en todos los
grupos de edad, excepto en los de 11 a 15 afios *'°.

Se debe sospechar la presencia de dicha enfermedad en
los siguientes casos:
a.Pacientes con sintomas compatibles (criterios
Curagao)
b.Pacientes con presencia de petequias,
hematomas, melena 6 datos de hemorragia
evidente
c.Pacientes con anemia ferropénica recurrente.

Ante la sospecha y los hallazgos paraclinicos de
laboratorio que determinen la presencia de un sindrome
anémico mas la sospecha diagnodstica de la entidad, se
debe iniciar un abordaje para determinar la etiologia de
la anemia, en este caso la literatura revisada marca un
parteaguas como diagndstico diferencial de la anemia
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Figura 2. Propuesta de algoritmo diagnéstico en pacientes con sospecha de Teleangiectasia
Hemorrdgica Hereditaria.
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ferropénica. Se sugiere realizar el abordaje de un cuadro
de anemia ferropénica recurrente acorde al algoritmo
sugerido en la figura 2.

La epistaxis es el sintoma mas frecuente (90-96%)
con el que suele debutar la enfermedad: el 46% a los
10 afos, el 70% a los 20 afos y el 100% a los 40 afios.
Son espontaneas y conforme avanza la enfermedad,
suelen ser mas frecuentes e intensas llegando a
presentar alrededor de 18 episodios por mes y como
consecuencia la necesidad de multiples transfusiones.
Esta manifestaciéon es generada por la ruptura de
las dilataciones de vénulas postcapilares que, por su
displasia, carecen de laminas elasticas disminuyendo la
capacidad vasoconstrictora®*'2.

Las telangiectasias mucocutaneas suelen aparecer entre
los 5y 20 aflos tras la aparicion de epistaxis y se localizan
principalmente en los labios, cavidad oral, lengua, cara,
palmas y ufias, aumentando con la edad. En pediatria
las telangiectasias se pueden incluir como criterio
diagnostico si se observan a nivel de capilaroscopia.
Las  malformaciones  arteriovenosas  viscerales,
fundamentalmente son pulmonares y se presentan en
un 50% de los casos. Alrededor del 70% de las fistulas
pulmonares se presentan en pacientes con HHT.
Pueden aparecer a cualquier edad y pueden aumentar
en numero y tamafo con el tiempo. Clinicamente se
pueden presentar con hipoxemia por cortocircuito
derecha-izquierda a nivel pulmonar con grados
variables de disnea, cianosis y policitemia. Asi mismo,
pueden dar lugar a embolismos a la circulacion cerebral
y hemorragias por ruptura de las fistulas, siendo estas
raras, pero de mayor riesgo durante el embarazo'*'®. El
diagnostico se realiza mediante ecografia transtoracica
con contraste. La arteriografia pulmonar confirma
su tamafo y localizacién. La angiotomografia de alta
resolucion se utiliza también con fines diagndsticos
y para guiar la embolizacién terapéutica y para los
controles postembolizacion.

Alrededor del 25-30% de los pacientes con MAV
gastrointestinales  (principalmente  gastricas vy
duodenales),  presentan  sangrado  sintomatico,
frecuentemente entre la 5* y 6* década de la vida,
siendo mas frecuentes en mujeres dando lugar a anemia
ferropénica por sangrado crénico no visible mas que
a episodios de hemorragia digestiva aguda. Las MAV
hepaticas se presentan en un 70% de los casos, pero

Arch Invest Pediatr Mex. 2019:11(4)
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raramente producen insuficiencia cardiaca por corto-
circuito, sintomas de hipertensién portal o afectacion
biliar 72,

Las MAV del Sistema Nervioso Central aparecen en
el 23% de los casos y pueden estar presentes desde
el nacimiento. Se han descrito desde MAV hasta
telangiectasias y aneurismas, pudiendo coexistir en el
mismo paciente. Se pueden manifestar por la presencia
de cefaleas, epilepsia y accidentes cerebrovasculares
isquémicos o hemorragicos. El riesgo de hemorragia
cerebral es de hasta 20 veces mayor en menores de 45
afios que en la poblacién general.

La resonancia magnética (RM) cerebral es actualmente
la prueba no invasiva mas sensible, aunque no detectara
una proporcion significativa de MAV, y generalmente
no debe realizarse en pacientes con MAV pulmonares
embolizadas con espirales no compatibles con RM. El
procedimiento diagndstico de referencia lo constituye la
angiografia'®?.

No existe una cura real para HHT por lo que el
tratamiento se agrupa en diferentes estrategias para
controlar los signos y sintomas:

-Antifibrinoliticos como el acido tranexamico y el écido
e-aminocaproico como primera linea de tratamiento.

-Se utiliza FK506, raloxifeno y bazedoxifeno en la regulacion
positiva de las proteinas Endoglina o ALK1 para contrarrestar
la haploinsuficiencia en HHT. Raloxifeno y Bazedoxifeno se
disefiaron en 2010y 2014 respectivamente como moduladores
selectivos de los receptores estrogenicos (SERMs).

-Para el decremento de la neoangiogenesis se utilizan
antiangiogénicos como el bevacizumab, talidomida,
etamsilato y beta-bloqueadores como el propranolol.

El tratamiento consiste fundamentalmente en controlar
el sangrado oral y nasal, asi como prevenir las
complicaciones hemorragicas y limitar la posibilidad de
accidentes cerebrovasculares secundarios a embolismos
sistémicos de las fistulas arteriovenosas viscerales. Es
de suma importancia iniciar profilaxis antibidtica ante
cualquier tipo de procedimiento con riesgo de infeccion
sistémica. Con respecto a la epistaxis se utiliza la
limpieza con solucidn salina y el uso diario de lubricantes
nasales, ademas se ha propuesto la dermoplastia septal,
ablacion local con laser. Las epistaxis nasales parecen
agravarse en mujeres menopausicas debido a los
cambios hormonales, y adicionalmente se ha observado
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una disminucién de receptores de estrogenos a nivel
nasal. Varios estudios han demostrado que la terapia
hormonal con etinilestradiol (solo o en combinacion
con progesterona), parece actuar reforzando el epitelio
nasal aumentando el espesor de su mucosa, mejorando
ademas el proceso de coagulacion a través de la elevacion
de niveles de factores de la cascada, como el factor VIII y
el factor Von Willebrand, y aumentando la expresion de
endoglina y ALK '

Parambil et al realizaron un reporte de caso en donde
se registrd la evidencia de un paciente en terapia con
bevacizumab a quien se le agregd pazopanib a 100 mg
con mejoras dramaticas en la epistaxis yla normalizacion
de los niveles de hemoglobina y hierro, sin necesidad de
reposicion durante 12 meses demostrando la eficacia
de pazopanib con alta selectividad para anular la
sefalizacion del receptor VEGF-2 en la patologia *'.
Bevacizumab es de los medicamentos mas utilizados
por ser un anticuerpo monoclonal humanizado
recombinante que se une a inhibe el VEGF lo que
previene la proliferaciéon de células endoteliales y la
angiogénesis. Actualmente la dosis establecida es de
5 mg/kg/dosis cada 14 dias durante 3 meses o 6 dosis.
Luego de dicho plazo, en quienes recurren los sintomas,
podria repetirse un nuevo ciclo o bien una dosis de
mantenimiento periddica >6141819,

Las MAV pulmonares mayores a 3mm deben
embolizarse. Otras MAV viscerales pueden ser
susceptibles de tratamiento quirtrgico o de embolizaciéon
segun la sintomatologia. Como medida general puede
ser necesaria la ingesta de hierro oral y/o transfusiones
segun el grado de anemia.

Se deben hacer estudios genéticos en unidades de
referencia que permitan hacer un correcto diagndstico
y un tamizaje adecuado a los familiares de primer grado
de los casos positivos.

Los autores declaran no tener ningin conflicto de
intereses.
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Congresos u otras reuniones cientificas.
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El Editor en Jefe, directamente y una vez atendida la opinion de los revisores, se reserva el derecho de rechazar
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necesarias. Antes de la publicacion electrénica del articulo, el autor de correspondencia recibira por correo
electrénico las pruebas del mismo para su correccién, que deberan de ser devueltas en el plazo de 48 horas
siguientes a su recepcién. Compruebe el contenido de su envio: pagina titular incluyendo: titulo, lista de
autores, nombre y direccion del centro, financiacidn, teléfono, fax del autor, e- mail, recuento de palabras,
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las figuras (en hoja aparte), tablas, figuras identificadas.
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Todos los trabajos aceptados quedan como propiedad permanente de ARCHIVOS DE INVESTIGACION
PEDIATRICA DE MEXICO y no podran ser reproducidos parcial o totalmente sin permiso de la misma.

Los componentes tendran el siguiente orden:

1. PAGINA PRINCIPAL

Debe presentarse en un documento separado del resto del texto y debera contener los siguientes datos:
-Titulo del articulo: debera se lo mas explicito posible y en cualquier caso de la manera mas breve posible. No
debera incluir palabras como “nifo’, “infancia’, “pediatria’, etc., ya que queda implicito en el titulo de la revista.
-Titulo abreviado: no mads de 40 letras

- La lista de autores debe de ir en el mismo orden en el que deben aparecer en la publicacion. Deben citarse
los dos apellidos con un guion entre ellos y el nombre. Se debe tener en cuenta que el formato que los autores
elijan para su firma sera en caso de publicacion del articulo, el mismo que se indexara en las distintas bases de
datos bibliograficas en las que se encuentra la revista.

- Adscripcion: de autores y direccién completa del mismo. Se marcaran con

numeros arabigos consecutivos en superindice.

-Si el trabajo ha sido financiado debe incluirse el origen y numeracion de dicha financiacion, asi como cualquier
conflicto de interés.

- Presentacion previa en reuniones, congresos o simposios, con nombre, ciudady  fecha.

-Nombre, direcciéon, nimero de teléfono y numero de fax y e-mail del autor al que debe de dirigirse la
correspondencia.

-Recuento de palabras del texto propiamente dicho, excluyendo resumenes, bibliografia, tablas y pies de
figuras.

-Fecha de envio.

2. RESUMEN Y PALABRAS CLAVE

Se incorporara resumen estructurado de 250 palabras a los trabajos originales con los siguientes apartados:
introduccién, material o pacientes y métodos, resultados y conclusiones, que describiran el problema/motivo
de la investigacidn, la manera de llevar a cabo la misma, los resultados mas destacados y las conclusiones que
deriven de los resultados. Los autores deben procurar que el resumen incluya con detalle los resultados mas
importantes del trabajo, debido a que aparecera en distintos sistemas digitales (en inglés). Se debera incluir de
3 a 5 palabras clave al final de la pagina donde figure el resumen. Debera usarse los términos incluidos en el
Medical Subject Headings del Index Medicus y en Descriptores en Ciencias de la Salud de la Biblioteca Virtual
en Salud. Debera incluirse una traduccion al inglés del titulo, resumen y palabras clave.
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3. TEXTO
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introduccién, material o pacientes y métodos, resultados y discusion; los casos clinicos en: introduccion, Caso
Clinico y Revision de la Literatura. Se recomienda que cada seccién encabece paginas separadas.Todas las
abreviaturas deberan ser definidas en el momento de su primera aparicion. No deberan existir abreviaturas en
el titulo y en el resumen. Los autores pueden utilizar tanto las unidades métricas de medida como las unidades
del Sistema Internacional (SI). Cuando se utilicen las medidas SI es conveniente incluir las correspondientes
unidades métricas inmediatamente después en paréntesis. Los farmacos deben mencionarse por su nombre
genérico siempre, salvo que hubiese empleado el de patente, marcando el laboratorio productor y su direccidn,
y s6lo la primera vez en aparecer en el texto. Los instrumentos utilizados para realizar técnicas de laboratorio
u otras, deben ser identificados, en paréntesis, por la marca asi como por la direccion de sus fabricantes.

4. BIBLIOGRAFIA

Las citas bibliograficas deben ser numeradas consecutivamente por orden de aparicién en el texto entre
paréntesis con numeros arabigos. La referencia de articulos de revistas se hard en el orden siguiente: Autores,
empleando el o los apellidos seguido de la inicial del nombre, sin puntuacién, y separado cada autor por
una coma; el titulo completo del articulo en lengua original; nombre de la revista segin abreviaturas
del Index Medicus disponible en: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/journals, aflo de aparicion,
volumen(nimero) e indicacion de la primera y ultima pagina. Deben mencionarse todos los autores cuando
sean seis 0 menos; cuando sean siete 0 mas deben citarse los seis primeros y aiadir después las palabras “et
al”. No deben incluirse en la bibliografia citaciones del estilo de “comunicacién personal’, “en separacion’,
“cometido a publicacién” o de resimenes de Congresos que no estén publicados en una revista cientifica. Si
se considera imprescindible citar dicho material debe mencionarse su origen en el lugar correspondiente del
texto. Para elaborar la bibliografia puede consultar las normas de Vancouver (edicién 1997). Disponible en:
http://www.icmje.org.

5. TABLAS

Deben ser numeradas en caracteres arabigos por orden de aparicion en el texto. Seran escritas a doble espacio,
no sobrepasaran el tamafo de un folio y se remitiran en hojas separadas. Tendran un titulo en la parte superior
que describa concisamente su contenido, de manera que la tabla sea comprensible por si misma sin necesidad
deleer el texto del articulo. Si se utilizan abreviaturas deben explicarse al pie de la tabla. Debe evitarse presentar
los mismos datos en texto, tablas y figura. El formato de las imagenes debe de ser en JPG.

6. FIGURAS

Tanto se trate de graficas, dibujos o fotografias, se numeraran en caracteres arabes de manera correlativa y
conjunta como figuras, por orden de aparicion en el texto. Para la confeccion de gréficos, los autores deben
seguir las pautas establecidas en el documento “Graficos de datos estadisticos en medicina” disponible en:
http://www.seh-lelha.org/graficos.html.

Si se reproducen fotografias o datos de pacientes, estos no deben ser relacionados al paciente. En todos los
casos deben acompanarse de un consentimiento informado escrito de los padres que autoricen su publicacion,
reproduccién y divulgacion en soporte papel e internet en formato de libre acceso en PEDIATRIA DE MEXICO.
Las figuras se acompafaran del correspondiente pie, escrito en hoja incorporada al texto. El formato sera
TIFF a 300 dpi y no debera exceder los 5 Mb. Se deberan enviar estrictamente como imagenes separadas y no
anexadas a ningun otro tipo de archivo.
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7. RESPONSABILIDADES ETICAS

Los autores son responsables de obtener los oportunos permisos para reproducir en ARCHIVOS DE
INVESTIGACION PEDIATRICA DE MEXICO material (texto, tablas o figuras) de otras publicaciones. Estos
permisos deben solicitarse tanto al autor como a la editorial que ha publicado dicho material.

8. AUTORIA

En la lista de autores deben figurar tinicamente aquellas personas que han contribuido intelectualmente al
desarrollo del trabajo. Haber ayudado en la colecciéon de datos o haber participado en alguna técnica no
son criterios suficientes para figurar como autor. En general, para figurar como autor se deben cumplir los
siguientes requisitos:

-Haber participado en la concepcidon y realizacion del trabajo que ha dado como resultado el articulo en
cuestion.

-Haber participado en la redaccion del texto y en las posibles revisiones del mismo

-Haber aprobado la version que finalmente va a ser publicada. El Comité Editorial de ARCHIVOS DE
INVESTIGACION PEDIATRICA DE MEXICO declina cualquier responsabilidad sobre posibles conflictos
derivados de la autoria de los trabajos que se publican en la Revista.
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