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RESUMEN

Objetivos:

Identificar la prevalencia de transmision vertical en la Maternidad Mariana
de Jesus, y evaluar la seguridad y la disminucion de la transmision vertical
de VIH con el uso de tratamiento antirretroviral de gran actividad
Metodologia:

Estudio de tipo transversal, realizado en la Maternidad Mariana de Jesus
periodo 2014-2015. Se incluyeron gestantes con VIH que acudieron al area
de Emergencia, se excluyeron gestantes con inmunodepresion distintas al
VIH, en tratamiento inmunosupresor, neoplasias asociadas o0 con
enfermedades oportunistas

Resultados:

Se incluyeron en total 126 gestantes, que iniciaron TARGA en torno a la
semana 20 de gestacién. Los valores < 250 mm® de LT CD4 y >40.000
copias de carga viral se asociaron con la transmision vertical de VIH
(p<0.05). Respecto a la via del parto, el 94% fue mediante cesarea y el 6%
mediante parto vaginal, resultados que no mostraron una relacion
significativa con la transmision vertical. En cuanto a las complicaciones
obstétricas las mas frecuentes fueron preeclampsia con un 12% vy
oligohidramnios que representd el 8% de la poblacion estudiada. Los
efectos adversos mas frecuentes encontrados fueron sintomas

gastrointestinales (69%), anemia (48%) y reacciones cutaneas (46%)

Conclusiones:
En conclusion el tratamiento antirretroviral de gran actividad previene la
transmision vertical mientras mas temprana sea la instauracion de la misma,

ademas es un tratamiento relativamente seguro.

Palabras Clave: Transmision vertical, prevencion, VIH, Linfocitos T CD4, Carga viral,

efectos adversos



ABSTRACT

Goals:
Identify the prevalence of vertical transmission in the Maternity Mariana
of Jesus, and to evaluate the safety and the reduction of vertical
transmission of HIV through the use of highly active antiretroviral
therapy
Methodology:
Cross-sectional study, conducted at the Maternity Mariana 2014-2015
Jesus. They included pregnant women with HIV who attended the
emergency area, were excluded pregnant women with different
immunocompromised HIV, immunosuppressive therapy, or malignancies
associated with opportunistic infections
Results:
Total included 126 pregnant women who started HAART around the
20th week of gestation. The values <250 CD4 mm3 LT and> 40,000
copies of viral load were associated with vertical transmission of HIV (p
<0.05). Regarding the birth canal, 94% was by Caesarean section and 6%
by vaginal delivery, results showed no significant relationship with
vertical transmission. As for the most common obstetric complications
were preeclampsia with 12% and oligohydramnios representing 8% of
the population studied. The most common side effects reported were
gastrointestinal symptoms (69%), anemia (48%) and skin reactions
(46%)
Conclusions:
In conclusion, the highly active antiretroviral treatment prevents vertical
transmission while earlier the onset of it, it is also a relatively safe
treatment.

Key Words: Vertical transmission, prevention, HIV, Lymphocytes T CD4, viral

load, adverse effect



INTRODUCCION

El VIH sigue siendo un importante problema de salud publica mundial, después de haberse
cobrado més de 34 millones de vidas hasta ahora. En el afio 2012 habian unos 35,3
millones de personas infectadas por el VIH (las cifras oscilan entre 32,2 y 38,8 millones).
Africa subsahariana, donde uno de cada 20 adultos esta infectado por el VIH, es la region
mas afectada. EI 69% de la poblacion mundial VIH-positiva vive en esta region
(Organizacion Mundial de la Salud, 2013) (1). En el afio 2009, se produjeron 370.000
nuevas infecciones por VIH en nifios en todo el mundo y se calcula que 42.000 - 60.000
mujeres embarazadas murieron a causa del VIH (ONUSIDA, 2011) (2). En el mundo cada
afio, aproximadamente 1,4 millones de mujeres con Diagnéstico de VIH quedan
embarazadas, de las que existe un riesgo del 15 y 45% de posibilidades de transmitir el
virus a sus hijos durante el embarazo el parto o la lactancia en caso que no reciban
tratamiento antirretroviral de gran actividad, sin embargo, dicho riesgo se reduce al 1% si
se administra el tratamiento preventivo a las madres con VIH (Organizacién Mundial de la
Salud, 2013). (1)

La transmision vertical puede ser prenatal, intraparto (durante el parto) o postnatal
mediante la lactancia materna (1) Segun el (Ministerio de Salud Publica del Ecuador, 2012)
en el conjunto de la transmision materno infantil, la transmision intrauterina representa un
25% como causa de infeccion en el nifio, con evidencia de que puede producirse infeccién
placentaria en cualquier momento de la gestacion. Durante el parto, el riesgo de transmision
es de entre 40% y 45%, ya que el neonato se expone a sangre y secreciones genitales
maternas. Con la lactancia materna el riesgo de transmisién es entre 14% y 20%. (3)
Cuando los farmacos antirretrovirales estan disponibles como profilaxis, la transmision del
VIH puede reducirse a menos del 5%. La prevenciéon de la infeccion por VIH en las
mujeres con mayor riesgo de VIH y cubrir las necesidades de planificacion familiar que
tienen las mujeres que viven con VIH puede disminuir de manera importante la necesidad
de profilaxis y tratamiento antirretroviral (ONUSIDA, 2011) (2, 4)

En el Ecuador el VIH es un importante problema de Salud Publica, asi pues segun el
Informe presentado ante la sesidn especial sobre el Sida de las Naciones Unidas -UNGASS

Ecuador 2010 desde el afio 1984 (afio que se notificd el primer caso de VIH en el Ecuador)

1



hasta diciembre de 2009, se han registrado 21.810 personas con Diagnostico de VIH y
segun los registros han fallecido 7.019 hasta el afio 2010. Un 70% de los casos se
presentaron en las provincias de Guayas y Pichincha (56,8% y 13,3%, respectivamente). El
mayor numero de contagios de VIH, continda siendo mediante una relacion sexual
reportandose un 96% de los casos, en gran medida por falta de utilizacion del preservativo.
En dicho estudio se encontrd que el 2.6% de los casos fueron producto de la transmision
vertical y el 0.2% por uso de drogas intravenosas (Coalicion ecuatoriana P.V.V.S, 2010).
(4,5)

En el afio 2011 el Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de VIH/Sida (ahora, Estrategia
Nacional de Salud Publica para el VIH/sida-ITS), notifico un total de 3.438 casos de VIH
de los cuales el 25% correspondieron al sexo femenino (Coalicién ecuatoriana P.V.V.S,
2010) (4). Sin embargo, se cree que estas cifras son inferiores a las que realmente existieron
en nuestro pais ya que por motivos de discriminacion, falta de educacién o falta de

elaboracion de estudios no se han reportado los datos reales. (6)

A pesar de los datos presentados, no existen reportes actuales de la prevalencia e incidencia
de transmision vertical en Ecuador, razon por la que es necesario realizar un estudio que
aporte dichos datos. El principal objetivo del estudio es el de identificar la prevalencia de
transmision vertical en la Maternidad Mariana de Jesus, ademés de evaluar la disminucion
de la transmision vertical de VIH con el uso de tratamiento antirretroviral de gran actividad
y la determinacidon de los eventos adversos del tratamiento con TARGA. Nuestra hipotesis
consiste en demostrar que el tratamiento antirretroviral de gran actividad es efectivo y

seguro en las gestantes con VIH + de la Maternidad Mariana de Jesus.



MARCO TEORICO

Existen estrategias Utiles para prevenir la transmision vertical del VIH las cuales son:
deteccion precoz en la gestante, tratamiento oportuno de enfermedades de transmision
sexual, cesarea electiva, suspension de la lactancia materna, tratamiento antirretroviral de
gran actividad por la madre durante el embarazo, parto y el uso en el neonato (Organizacion
Panamericana de la Salud/Unicef, 2010) EI empleo de tratamiento antirretroviral de gran
actividad se ha constituido en un gran avance en la prevencion de la transmision vertical de
VIH. (7, 8)

La Organizacién Mundial de la Salud recomienda el inicio de tratamiento antirretroviral de
gran actividad de por vida en toda mujer con recuentos de Linfocitos T CD4 < 350
celulas/s/mm3 o enfermedad en los estadios 3 0 4 de la OMS (Organizacion Mundial de la
Salud, 2013) (1) Sin embargo las mujeres embarazadas deben iniciar la profilaxis con
TARGA de forma temprana durante el embarazo y, en caso de lactancia materna, prolongar
la administracion tras el parto independientemente del recuento de Linfocitos T CD4 (9,
10)

El Ministerio de Salud Pablica del Ecuador recomienda y entrega a toda gestante infectada
de VIH, tratamiento antirretroviral de gran actividad, independientemente del estado
clinico, inmunoldgico o viroldgico de la gestante (Ministerio de Salud Pablica del Ecuador,
2012) (3) Los esquemas que reciben son:

- De eleccion:
o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC) (o Emtricitabina FTC) + Efavirenz
(EFV)

- Alternativas:
o Zidovudina (AZT) + Lamivudina (3TC) + Efavirenz (EFV)
o Zidovudina (AZT) + Lamivudina (3TC) + Nevirapina (NVP)
o Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC) (0o o Emtricitabina FTC) +
Nevirapina (NVP)



METODOLOGIA

Estudio de tipo transversal, realizado en el periodo 2014-2015 en la Maternidad Mariana de
Jesus. Los datos de las gestantes fueron obtenidos mediante la evaluacion de las historias
clinicas registradas en el departamento de Estadistica.

En el estudio se incluyeron a mujeres embarazadas con VIH registradas en el area de
emergencia que acudieron para finalizacion de gestacion mediante parto vaginal o cesareo
segun corresponda, en la Maternidad Mariana de Jesus

En el presente estudio se excluyeron patologias que produzcan inmunodepresion como
Neoplasias, Diabetes Mellitus, Insuficiencia Renal, Sindrome de Cushing, embarazadas que
reciban tratamiento inmunosupresor

Las medidas de resultado evaluadas fueron: prevalencia de Transmision vertical, edad,
semana gestacional en que inicia tratamiento antirretroviral, carga viral, valores de
Linfocitos T CD4, evaluacion de los efectos adversos del tratamiento antirretroviral, via del
parto, complicaciones obstétricas, resultante neonatal. En el caso de los nifios el
diagnostico se realizd mediante pruebas de deteccion del virus como PCR ADN, PCR
ARN, deteccion de antigeno P24, cultivo de VIH, hasta los 18 meses de edad.

EL esquema de tratamiento antirretroviral empleado en las gestantes estuvo conformado
principalmente por: Tenofovir (TDF) + Lamivudina (3TC) (o Emtricitabina FTC) +
Efavirenz (EFV), siendo modificado en ciertas ocasiones, dependiendo del criterio del
médico, por esquemas alternativos propuestos por el Ministerio de Salud Publica del
Ecuador.

ANALISIS DE LOS RESULTADOS:

Los resultados fueron tabulados en la base de datos Excel 2010 mediante el cual se obtuvo
la prevalencia, junto a medidas de tendencia central y de dispersion con el respectivo
intervalo de confianza al 95%, ademas se generaron graficos de barras y pasteles. Mediante

el programa estadistico MedCalc se graficd diagrama de cajas y se calcul6 chi cuadrado.



RESULTADOS

En total se incluyeron en el estudio 126 gestantes con una edad promedio de 29.33 + 0.41
(28.51 - 30.16) de las cuales menos del 1% fueron menores de 20 afos, el 14.29% (N= 18)
tenian entre 20 - 25 afios, el 53.97% (N= 68) tenian entre 26 - 30 afios, el 18.25% (N= 23)
de las gestantes presentaron entre 31-35 afios y el 12.70% (N= 16) fueron mayores de 35

afnos.

Tabla 1 Caracteristicas basales de las gestantes incluidas en el estudio
Edad 29.33 +0.41 (28.51 - 30.16)
Semana de Gestacion que inicia Terapia 20.16 + 0.59 (118.99 - 21.32)

Antiretroviral

Valores de CD4 355.40 + 6.19 (343.03 - 367.77)

Carga Viral 15774.01 + 4056.61 (13660.78 - 17887.23)

Elaborado por Carolina Rojas S




Grafico 1 Distribucién segun la Edad
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SEMANA DE GESTACION QUE INICIA TARGA

Al evaluar el inicio del tratamiento antiviral de gran actividad se encontr6 un valor
promedio de 20.16 + 0.59 (18.99 - 21.33) semanas de gestacion, correspondiendo el
17.46% (N= 22) de las gestantes que inici6 TARGA durante el primer trimestre, el 72.22%
(N= 91) lo inici6 durante el segundo trimestre y un 10.32% (N= 13) durante el tercer
trimestre de gestacion.

Grafico 2 Inicio del tratamiento de gran actividad
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LINFOCITOS T CD4

El conteo de los valores de CD4 se realizd mediante citometria de flujo donde se encontro6
un valor promedio al final de la gestacion de 355.40 + 6.19 (343.03 - 367.77) de lo que se
encontré que el 42.06% (N= 53) de los pacientes presentaron > 350/mm? de linfocitos T
CD4, el 51.59% (N= 65) de los pacientes presentd valores entre 250-350/mm? y el 6.35%

(N= 8) presentaron <250/mm?>.

Grafico 3 Valoracion de Linfocitos T CD4
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CARGA VIRAL

El promedio de la carga viral al final de la gestacion fue de 15774.01 + 4056.61 (13660.78
- 17887.23) de los cuales el 31.75% (N= 40) presentaron < 10.000 copias, el 65.08% (N=
82) presentaron valores entre 10.000 - 40.000 copias/ml, y el 3.17% (N= 4) tuvieron

valores superiores a 40.000 copias/ml



Grafico 4 Distribucién de la Carga Viral
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CARACTERISTICAS DEL PARTO

En cuanto a las caracteristicas del parto, el 94.44% (N= 119) fue mediante cesarea y apenas
el 5.56% (N= 7) fue mediante parto vaginal. En cuanto a las complicaciones obstétricas se
encontré que el 11.90% (N= 15) presentaron preeclampsia, el 3.97% (N= 5) tuvieron
Diabetes Gestacional, el 7.93% (N= 10) oligohidramnios, y el 2.38% (N= 3) rotura

prematura de membranas

valores de carga viral. Elaborado por Carolina Rojas
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EFECTOS ADVERSOS

Al valorar los efectos adversos se encontrd que el 48.41% (N= 61) present6 anemia, el
46.03% (N= 58) presento en algiin momento de la toma del tratamiento reaccion cutanea, el
21.43% (N= 27) hepatotoxicidad entendida como una elevacion de las transaminasas
respecto a los valores iniciales del paciente que puede ir acompafiada de una elevacion de
fosfatasa alcalina, LDH y GGT, que puede cursar con un cuadro de malestar general y
abdominal, nduseas de fiebre, ictericia, artromialgias y vomitos, con hipertransaminasemia;
el 38% (N= 48) presentd cefalea, el 69.05% (N=87) present0 sintomas gastrointestinales
tales como vomitos, diarrea, dolor abdominal, el 9.52% (N= 12) vertigo, el 19.05% (N=
24) trastornos del suefio, el 32.54% (N= 41) ansiedad, el 29.37% (N= 37) presento
mialgias, y el 11.90% (N= 15) presentaron otro tipo de eventos adversos como parestesias,
sabor metalicos, trastornos de la concentracion, anorexia.

Grafico 6 Determinacion de los Eventos Adversos
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RESULTANTE NEONATAL

Se encontro que el 3.97% (N=5) de los neonatos fueron contagiados con VIH.

Al valorar la relacion existente entre la carga viral y la transmision vertical se encontré que

>40.000 copias/ ml se asocia significativamente con la transmision de VIH, de igual

manera valores de Linfocitos T CD4 <250 mm?®

En cuanto a las caracteristicas del parto no se encontrd una relacion entre la via de la misma

y la transmision vertical.

Tabla 2 Evaluacion de la Transmision Vertical
Carga Viral X2 P
<10.000 copias 2.29 0.1306
10.000 - 40.000 copias/ml 1.44 0.23
>40.000 copias/ml 54.70 <0.001
LT CD4
>350/mm® 3.78 0.0519
250 - 350/mm?® 0.28 0.5968
> 250 mm® 25.20 <0.001

Evaluacion mediante x* La p es significativa si <0.05

Elaborado por Lilian Vinueza
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Tabla 3 Evaluacion de la Transmision Vertical. Inicio de

TARGA segln Semanas de Gestacion/Via del parto

Semanas de Gestacion X2 P

0 - 13 Semanas 1.10 0.2940
14 - 27 Semanas 7.08 0.0078
28 - 42 Semanas 27.32 <0.001
Via del Parto: 2.07 0.1502
Vaginal/Ceséarea

Elaborado por Lilian Vinueza
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DISCUSION

En el 2011 segun el reporte de Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de VIH/Sida en el
Ecuador se notificaron un total de 3.438 casos de VIH, sin embargo se desconocen los
datos de la transmision vertical en dicho periodo (9) El presente estudio describe los
resultados de 126 gestantes con VIH + que acudieron a la emergencia en la Maternidad
Mariana de JesUs durante el afio 2014, en el que se encontré una edad promedio de 29.33 +
0.41 (28.51 - 30.16) del cual el grupo con mayor prevalencia presentd entre 26-30 afios
(54%). El inicio de tratamiento antirretroviral de las gestantes fue en su mayoria en el
segundo trimestre (72%) con una edad gestacional promedio de 20.16 + 0.59 (18.99 -
21.33).

Existen multiples factores que inciden en el riesgo de la transmision vertical, dentro de los
que se encuentra los relacionados con el estado materno, parto y el neonato. El principal
factor de riesgo relacionado con el estado de la madre, corresponde a la carga viral elevada
junto con un recuento absoluto bajo de linfocitos T CD4. Ademas son considerados factores
de riesgo la presencia de enfermedades constitutivas de SIDA (Sindrome de
inmunodeficiencia adquirida), infecciones genitourinarias y la coexistencia con otras
enfermedades de transmision sexual. El parto via vaginal, constituye un mayor riesgo para
la transmision vertical de VIH, excepto en aquellas gestantes con una carga viral
indetectable (<50 copias/ml); ademas representa un mayor riesgo la rotura prematura de
membranas con mas de cuatro horas de anticipacién. En relacion con los factores de riesgo
relacionados con el neonato, los procedimientos invasivos, el parto prematuro y la

lactancia materna, constituyen factores de riesgo de transmision (11)

El tratamiento antirretroviral de gran actividad debe iniciarse de forma precoz en toda
embarazada con infeccion por VIH para lograr una adecuada disminucion de la carga viral,
si es posible a valores indetectables (<50 copias/ml) mediante el cual se impedira la
transmision del virus al neonato. Al mismo tiempo debe mantenerse una adecuada
vigilancia clinica e inmunologica de la gestante. Los efectos del VIH se miden mediante la
disminucion en el nimero de celulas de CD4. El recuento de CD4 es el nimero de células
de CD4 en la sangre y refleja el estado del sistema inmunolégico. La carga viral es la
cantidad de virus del VIH en la sangre, puede ser medida por la reaccion en cadena de la
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polimerasa La prueba se usa como un marcador de la respuesta al tratamiento antirretroviral
En el presente estudio se encontr6 un valor promedio de LT CD4 de 355.40 + 6.19 (343.03
- 367.77) del cual el 52% presentaron valores entre 250-350 /mm®. En relacién al estudio
del resultante neonatal se encontré que valores < 250 mm® de LT CD4 se asocian
significativamente con transmisién vertical de VIH. En cuanto a la valoracion de la carga
viral se encontrd un valor promedio de 15774.01 + 4056.61 (13660.78 - 17887.23) de los
cuales el 65% de las gestantes presentaron valores en torno a 10.000 - 40.000 copias/ml,
encontrandose una relacion estadisticamente significativa (<0.05) entre la transmision
vertical y una carga viral superior a 40.000 copias/ml. Existen datos registrados en otros
estudios como Valdes y cols en la que se encuentra que la carga viral alta o la condicién
inmunoldgica de la gestantes se relaciona estadisticamente con mayor riesgo de transmision
vertical, sin embargo dicho analisis no determina una carga viral que asegure un neonato
libre del virus. Ademas valores bajos de Linfocitos T CD4 se asocian a un elevado riesgo

de transmision vertical. (11)

Al valorar la via del parto se encontré que el 94% fue mediante cesarea y el 6% mediante
parto vaginal, resultados que no mostraron una relacién significativa con la transmision
vertical. En cuanto a las complicaciones obstétricas las méas frecuentes fueron preeclampsia

con un 12% y oligohidramnios que representd el 8% de la poblacion estudiada.

Datos similares son observados en el estudio Cecchini y cols en el cual se demostro que el
principal factor de riesgo asociado a la transmision vertical de VIH es la falta de
tratamiento antirretroviral de gran actividad, encontrandose en las gestantes sin tratamiento
altos valores de carga viral. En el estudio no se encontro relacion entre la via del parto y la
transmision vertical de VIH (7)

Los efectos adversos mas frecuentes encontrados fueron sintomas gastrointestinales (69%),

anemia (48%) y reacciones cutaneas (46%)
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

De los resultados encontrados se puede concluir que el tratamiento antirretroviral de gran
actividad previene la transmision vertical mientras mas temprana sea la instauracion de la
misma, ademas es un tratamiento relativamente seguro ya que la mayoria de sus eventos
adversos pueden ser controlados y al valorar el riesgo-beneficio del tratamiento

antirretroviral de gran actividad es notable el mayor beneficio que presenta.

Por lo tanto en las gestantes con VIH se recomienda en primer lugar realizar una valoracion
seroldgica y conocer la situacion inmunolégica de las gestantes mediante conteo de
Linfocitos T CD4 y carga viral. Se debe ademas instaurar de forma precoz, si es que no lo
tiene, el tratamiento antirretroviral de gran actividad independientemente de los valores de
Linfocitos T CD4 debido que la terapéutica antirretroviral es de gran importancia tanto para
la salud de la gestante como en la prevencion de la transmision vertical. En caso de
presentarse eventos adversos, puede instaurarse tratamiento alternativo el cual se encuentra

dentro de los esquemas del Ministerio de Salud Publica del Ecuador.
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