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Resumen

La transmisién vertical de VIH se da cuando un recién nacido se contagia de
VIH por una madre seropositiva durante el embarazo, el parto o a través de la
leche materna. A pesar de que el porcentaje de nifios contagiados ha ido
disminuyendo a lo largo de los afios, en nuestro pais sigue representando un
gran problema de salud por la falta de educacién de las pacientes.
Metodologia: Es un estudio de prevalencia. Se recolect6 informacion de las
historias clinicas de pacientes embarazadas atendidas en el Hospital de
Especialidades Teodoro Maldonado Carbo con diagnostico positivo de VIH
entre enero del 2015 y diciembre del 2018, y de los recién nacidos hasta los
18 meses de edad atendidos en el mismo hospital. Resultados: menos del
2% de los recién nacidos fueron diagnosticados con VIH. El 70.42% de las
pacientes alcanzaron el éxito viroldgico luego de la terapia antirretroviral y tan
solo el 29.58% no alcanzo el éxito viroldgico por lo que se procedié a aplicar
zidovudina antes del parto. El 39.44% lograron tener una carga viral
indetectable en el tercer trimestre en tanto que el 14% obtuvo méas de 1000
copias antes de finalizar el embarazo. Por protocolos establecidos en el
hospital, el 100% de las pacientes fue sometida a ceséarea para la finalizacién
de su embarazo. Conclusion: La transmision vertical de VIH es del 1.41% si
las pacientes embarazadas se acogen a la terapia antirretroviral. En caso de
no alcanzar el éxito viroldégico antes del parto, la aplicacién de zidovudina

antes del parto disminuye notablemente el riesgo de transmision.

Palabras Clave: VIH; Transmision vertical; Carga viral; Terapia

antirretroviral.
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ABSTRACT

Vertical transmission of HIV occurs when a newborn is infected with HIV by an
HIV-positive mother during pregnancy, childbirth, or through breast milk.
Although the percentage of infected children has been decreasing over the
years, in our country it continues to represent a major health problem due to
the lack of education for patients. Methodology: It is a prevalence study.
Information was collected from the medical records of pregnant patients
treated at the Teodoro Maldonado Carbo Specialty Hospital with a positive
diagnosis of HIV between January 2015 and December 2018, and from
newborns up to 18 months of age treated at the same hospital. Results: less
than 2% of the newborns were diagnosed with HIV. 70.42% of the patients
achieved virological success after antiretroviral therapy and only 29.58% did
not achieve virological success, so zidovudine was applied before delivery.
39.44% achieved an undetectable viral load in the third trimester, while 14%
obtained more than 1000 copies before the end of pregnancy. By protocols
established in the hospital, 100% of the patients underwent cesarean section
for the termination of their pregnancy. Conclusion: The vertical transmission of
HIV is 1.41% if pregnant patients receive antiretroviral therapy. In case of not
reaching the virological stage before delivery, the application of zidovudine

before delivery significantly reduces the risk of transmission.

Keywords: HIV; infectious disease transmission, vertical, Viral load;

Antiretroviral therapy.
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CAPITULO I. INTRODUCCION

La transmisién materno — infantil de VIH es aquella que ocurre de una madre
seropositiva a su hijo durante el embarazo, el parto o la lactancia. Con
intervenciones eficaces se conoce que se puede reducir la tasa de transmision
hasta niveles inferiores al 5%. Sin embargo, sin ningdn tipo de intervencion

las tasas de transmision varian entre 15% - 45%. (1)

La infeccion por el VIH/SIDA en nifios/as, se da por transmision materno
infantil en alrededor del 90% de los casos, a través de transfusiones no
seguras y / o por inoculacién de hemoderivados, y por via sexual (inicio de
sexualidad no segura a temprana edad o ser victimas de abuso) alrededor del
10 %. (2)

El VIH actualmente se encuentra afectando aproximadamente a 2 millones de
nifios alrededor del mundo. Sin embargo, Unicamente una pequefa cantidad
de estos habitan en paises desarrollados en los cuales el acceso y el nivel de
confianza de los test de tamizaje, el desarrollo de los multiples esquemas
antirretrovirales, la cesarea electiva en presencia de un control deficiente de
la infeccién materna, han proporcionado una disminucion radical de la tasa de

transmisién materno-infantil en porcentajes inferiores al 1% (3).

En el afio 2017, de acuerdo con el Ministerio de Salud Publica (MSP), en
Ecuador se reportaron 49,541 casos acumulados de inmunodeficiencia
(desde 1984 hasta el 2016) de los cuales 37,748 casos eran de VIH; se han

suscitado 17,574 defunciones por esta causa.

El manejo de la mujer embarazada con VIH ha evolucionado
significativamente a lo largo de los dltimos 25 afios gracias al avance en el
desarrollo de nuevos medicamentos y una mejor comprension de la
prevencion perinatal de la transmisién de VIH. En paises desarrollados como
Estados Unidos y en Europa el riesgo de la transmision de VIH de madre a
hijo ha decaido a niveles histéricamente muy bajos. Este gran éxito se debe

principalmente al esfuerzo de las medidas para prevenir la transmision, entre



las cuales se incluyen: los test diagndsticos para VIH en mujeres
embarazadas, la practica de cesérea (cuando sea apropiada) y evitar la

lactancia materna cuando esta contraindicada. (4)

“En Ecuador, la norma actual para Prevencion de la Transmision Materno
Infantil (PTMI) en embarazadas con VIH es la administracion de TARGA
(Terapia Antirretroviral de Gran Actividad), iniciando esta una vez que se
conozca el diagnostico y continuandola de manera indefinida. Esta
perspectiva, promete una disminucion eficaz del riesgo existente de
transmision vertical de VIH proporciona una ventaja para la mujer con el
comienzo precoz del régimen terapéutico, sintetiza el plan de la “Prevencion
de la Transmision Materno infantil”, suprime la condicién de tomar en
consideracion el recuento de linfocitos T CD4 al inicio, esparce el
conocimiento del plan a gestaciones posteriores a partir de la concepcion,
inserta beneficios referentes al contagio en convivientes de los cuales uno
esté contagiado y el otro sano, reduce la probabilidad proveniente de la
interrupcion y reanudacion del triple esquema antirretroviral, principalmente
en ambientes que posean un elevado indice de fecundacion, disminuye el
riesgo de producir resistencia por el uso de una terapia Unica y sintetiza la
informacion a la poblacién, de tal manera que puedan entender que una vez
iniciada la terapia antirretroviral, su administracion debe darse de manera

indefinida. Esquema de eleccion:

- Tenofovir + lamivudina + efavirenz, siendo de predileccion la terapia

combinada (2).

Si se llegasen a conocer diagndsticos positivos en la comunidad, al igual que
en gestantes en dispensarios médicos, esto va a favorecer la administracion
oportuna del esquema antirretroviral, la cesarea electiva al momento de la
finalizacion del embarazo, exdmenes de laboratorio de control dentro de los
cuales se encuentran la carga viral y los niveles de CD4 y finalmente, se oferta
la administracion de alternativas artificiales de la leche materna para la

manutencion de los neonatos expuestos (5).



CAPITULO Il. MARCO TEORICO

1. Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH) pertenece al grupo de retrovirus,
especificamente un lentivirus. De este mismo se han podido identificar dos
subgrupos: VIH — 1, el mas comun, el cual conlleva al SIDA (Sindrome de
inmunodeficiencia adquirida) y finalmente a la muerte; también esta el VIH —
2, el cual se encuentra con mayor frecuencia en la poblacién de Africa
occidental o en personas que visitan esta zona con mucha frecuencia, este
subgrupo es diseminado con menor frecuencia siendo menos agresivo, pero
de todas maneras, desencadena en la fase sindrome de inmunodeficiencia
humana y muerte. Ambos grupos poseen una estructura viral y genémica muy

similar. (6)

Existen entre tres y cinco laminas principales que conforman el virion del virus
de la inmunodeficiencia humana, el primero de todos ellos estd hecho a base
de ARN, especificamente dos bandas muy similares, pero que no se
encuentran separadas, al contrario, unidas por una proteina que tiene como
denominacion P9. En segundo lugar, tenemos un antigeno, el denominado
p24 cuya funcién es formar un manto de proteinas que conforman la capside.
Luego tenemos la capa que se encuentra hecha a base del antigeno p17. Por

altimo, encontramos una estructura proteica denominada gp41.
1.1 Mecanismo de replicacion viral

El genoma de VIH — 1 no es extenso, esta formado por genes que forman
proteinas estructurales, reguladoras y accesorias. La particula viral se adhiere
a cualquier célula del cuerpo humano que se encuentre en riesgo, entre las
cuales encontramos: monocitos, linfocitos T, macréfagos, células dendriticas
foliculares y células de microglia. Todo esto provoca una union de extrema
afinidad entre la gp 120 y la zona del virus y la estructura que recibe al linfocito

CD4 del componente celular de nuestro cuerpo. Luego de esto, las



membranas celulares se van a fusionar permitiendo que el virus ingrese para
finalmente dejar al descubierto su RNA. Hasta el momento es conocido que
los niveles de linfocitos CD4 que se deben encontrar presentes sobre la célula
del cuerpo humano, van disminuyendo, esto debido al contagio previo por lo
tanto, la infeccién se vuelve mucho mas agresiva haciendo que el virus se
multipligue mejor que antes y reduce las posibilidades de una muerte celular
programada. Teniendo como base el ARN del virus, se crean estructuras de
2 hebras las cuales estan en su totalidad formadas por copias de ADN, esto
ocurre en la primera fase, cuando factores previamente descritos y
transcriptasa reversa del virus se estimulan. Todo lo antes mencionado es
movilizado hacia la célula, es su porcién nuclear para anclarse al ADN celular
del huésped a través de la integrasa viral creando asi el Provirus. Este
Provirus puede mantenerse en periodo latente durante afios y aln no se
conoce con exactitud cuales son los factores del huésped que coadyuvan este

periodo de latencia.

El sistema inmunitario del adulto tiene un grupo de factores fundamentales
gue se utilizan para combatir cuando la persona se contagia por el virus de la
inmunodeficiencia humana entre los cuales los linfocitos T son la pieza
fundamental, ayudados en todo momentos por linfocitos B. Generalmente
previo a la infeccion los linfocitos B se encuentran como células ingenuas.
Luego de la infeccién, forman dos subgrupos especificos contra el VIH,
aquellos que constantemente se encuentran de manera activa secretando
anticuerpos que luchan para disminuir la virulencia. Aparte de los linfocitos B
ya mencionados, existen linfocitos T virgenes y por otra parte linfocitos T con
memoria selectiva que han estado en presencia de VIH. Comunmente en las
personas afectadas por VIH, la invasién del virus altera las reacciones
inmunitarias normales y provoca interrupcion de la funcion organica normal de
manera progresiva, cronica, multifacética que en ciertos periodos hace que el
paciente se vuelva vulnerable a infecciones oportunistas, canceres,

afecciones neuroldgicas y muerte prematura (6).



Luego de 3 a 7 semanas de la infeccion viral ocurre un descenso agudo en
los linfocitos circulantes, con normalizacion bastante rapida, sin embargo, el
conteo de CD4+ no regresa completamente a las cifras normales. Es tipico
observar anticuerpos IgM dos o tres meses después de la exposicion a VIH,

luego de lo cual aparecen anticuerpos IgG. (6)

2. VIHy embarazo.

La transmision vertical del virus de inmunodeficiencia humana, cuando no
existe un correcto tratamiento o una profilaxis en el momento adecuado ocurre
en un porcentaje importante de pacientes. La transmision vertical se puede
dar tanto a nivel intrauterino, aunque en menor proporcion, o durante el parto.
La lactancia materna aumenta un 20 — 30% el riesgo de infeccidon en los

neonatos. (7)

Los diferentes métodos conocidos hoy en dia (TARGA, cesarea electiva,
lactancia artificial, profilaxis durante el parto) han permitido reducir la tasa de
transmision vertical a un porcentaje menor del 2%, siendo este menor si se

ponen en practica varias medidas a la vez y de forma correcta.

2.2 Diagnéstico de VIH en embarazadas.

En la primera consulta de la gestante, es mandatorio realizar serologia para
VIH. Este proceso es el pilar fundamental para evitar la transmision vertical.
En caso de salir positiva la prueba, se le debe de realizar una segunda
determinacién para poder confirmar su diagnostico y poder notificarle a la

paciente.

Durante su embarazo, la paciente sera sometida a otra prueba de serologia
durante el tercer trimestre, esta tiene como objetivo poder determinar si existe
seroconversion. En caso de existir pacientes con riesgo alto de infeccion es
mandatorio realizarles serologia en cada trimestre e incluso valorar si es
necesario determinar carga viral y profilaxis pre y post exposicion con el

departamento correspondiente. La carga viral evitara falsos negativos que



puede suscitarse con la prueba de serologia cuando es tomada en el periodo

de ventana.

En caso de parejas serodiscordantes donde el hombre es VIH positivo y no
use preservativos de manera regular, siempre se debe realizar una prueba de
serologia en el momento del parto, esto con el fin de detectar primo
infecciones peri parto. En caso de salir una prueba negativa y no estar seguros
de la misma, se realizard una carga viral la cual nos dara un resultado certero

independientemente del periodo de ventana. (7)

2.3 Diagnéstico de VIH durante el parto o postparto inmediato

Si una gestante llega al centro de salud en trabajo de parto o incluso en el
postparto inmediato, sin haberse realizado ninguna prueba de serologia
durante su embarazo, se le debera realizar dichas pruebas para el diagndéstico
lo antes posible, estas pruebas pueden ser cualquiera de las que tenemos a
la mano, una opcion es el test de ELISA o a su vez si no hay disponible, se
puede utilizar un rapid test. (7)

En caso de salir positivo el test se lo confirmara con una prueba de Western
— blot y una determinacién de ELISA convencional.

Si al realizarle la prueba de VIH a la paciente que se encuentra en trabajo de
parto, obtenemos un resultado positivo, se debera actuar lo méas rapido
posible administrando antirretrovirales intraparto y realizando cesarea electiva

para disminuir el riesgo de transmision vertical. (7)

2.4 Informacion a la gestante

La efectividad y los beneficios de la terapia antirretroviral para disminuir el
riesgo de transmision vertical deben ser explicadas en su totalidad a la
gestante con serologia positiva de VIH. De igual manera, los efectos adversos

de los antirretrovirales que pueden tener sobre el embarazo y el recién nacido



deben ser explayados a la gestante. Deben de quedar establecidos y claros
los posibles efectos de toxicidad materna o fetal que podrian producirse con
la terapia antirretroviral y sus posibles complicaciones obstétricas como son
el parto prematuro, preeclampsia, crecimiento intrauterino reducido y muerte

fetal.

En cuanto a la interrupcion del embarazo, dado el bajo porcentaje de riesgo
de infeccion al recién nacido con las medidas de prevencion previamente
explicadas, la infeccién de la gestante con VIH, por si sola, no justifica la

interrupcion del embarazo. (7)

3. Manejo de la gestante infectada por VIH

La gestante debera ser vigilada por un equipo multidisciplinario durante todo

su periodo de gestacion, el parto y postparto.

3.1 Controles durante el embarazo

3.1.2. Historia clinica

Dentro de la historia clinica es importante incluir varios datos que nos permitan
llevar un mejor control del embarazo de la paciente. El primer dato para
preguntar es la fecha del diagnéstico de VIH, para establecer si fue durante
del embarazo o si la paciente ya tiene clara su condicion. Motivo del
diagnéstico, nos permitird saber cuales fueron las causas que llevaron a la
paciente a un centro de salud y por las cuales el médico decidié hacerle una
prueba de VIH. Mecanismo de transmision, sobre todo para establecer si la
causa de la infeccion es su actual pareja, en caso de ser asi es importante
explicar cudles son los mecanismos de proteccion para evitar futuros
contagios. En caso de ser el caso, es necesario preguntar la historia de
consumo de drogas en el pasado o actualmente para establecer un plan de
apoyo psicosocial y psiquiatrico y poder hacer una interconsulta a los

especialistas en el area.



La evaluacion clinica corresponde a la determinacion del estadio de la

enfermedad, es decir conocer si existen infecciones oportunistas.

Antecedente de uso de terapia antirretroviral, anterior y actual para realizar
estudios de resistencias o toxicidad. (7)

3.1.2. Estudios complementarios
Citologia cérvico — vaginal con menos de un afio de haberse realizado para

poder determinar Virus de Papiloma Humano.

Cultivos: realizar cultivos para enfermedades de transmisién sexual que
aumenten el riesgo de transmisién vertical. Los mismos que se tomaran en la
primera visita a la consulta con su médico y a todas las embarazadas entre la
semana 28 y 30 de gestacion. La tincion de Gram vaginal para vaginosis
bacteriana y urocultivo deben de realizarse en la semana 14 a 16 debido al
riesgo que proporcionan para un parto prematuro. En caso de un resultado
positivo en la tincion de Gram se deberd emplear antibioticoterapia con

clindamicina 300mg BID por via oral durante 5 dias.

Determinacion de carga viral del VIH en plasma: se la debe realizar en el
primer y segundo trimestre. Luego medir la carga viral en la semana 34 a 36
para determinar la forma del parto, via vaginal o cesarea. Actualmente en

nuestro pais la Unica forma de parto es la cesérea.

Recuento de linfocitos T CD4+: se debe realizar en el primer control analitico
y en el tercer trimestre. Ademas, se puede realizar un recuento de CD4+ en
cualguier momento del embarazo si existe sospecha de infecciones

oportunistas o una mal adherencia al tratamiento antirretroviral.
Serologias habituales: HbsAg, Toxoplasma, Rubeolay VHC

Realizar cribado de diabetes gestacional dentro del primer trimestre en
pacientes que sean tratadas con inhibidores de proteasa o en caso de existir

factores de riesgo (7)



Control ecogréfico rutinario

Es importante valorar la longitud cervical en la ecografia realizada en el
segundo trimestre puesto que en estas pacientes existe un alto riesgo de
prematuridad

Ecografia Doppler en la semana 28 de gestacion por el retardo del crecimiento

uterino que existe en las pacientes (7)

4. Tratamiento

La terapia antirretroviral debe ser administrada en todas las gestantes, sin
importar su carga viral ni el nimero de linfocitos CD4. Su principal funcion es
impedir la transmisién vertical para lo cual se debe alcanzar una carga viral
indetectable o mantenerla indetectable en el caso que la embarazada esté

bajo el tratamiento antirretroviral. (8)

Cuando una gestante, luego de haber iniciado su tratamiento, decide
abandonarlo el profesional de la salud debe tratar esta decision durante las
siguientes citas y explicar a la paciente cudles son los beneficios de la TARV

y de esta manera conseguir su reinsercion al tratamiento.
Los factores que influyen en el riesgo de la transmision vertical de VIH son:

- Carga viral indetectable
- Falta de control temprano y adherencia al tratamiento

- Momento en el que se inicia la terapia antirretroviral

En un estudio realizado por Mandelbrot se demostré que el comienzo del
tratamiento para alcanzar una carga viral indetectable antes del embarazo
provoca una virtual tasa de TMI del 0%. Por lo que se concluy6 que tanto la
mala adherencia al tratamiento y una falta de control en las primeras semanas
estan directamente relacionadas con altas tasas de transmision materno —

infantil.
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Una carga viral indetectable reduce la resistencia a medicamentos
antirretrovirales en la paciente y a su vez reduce considerablemente la opcion
de cesarea electiva como una accion para reducir el riesgo de transmision.
(13)

4.2 TARV en embarazadas diagnosticadas con VIH que nunca han

recibido tratamiento.

Para seleccionar la mejor terapia antirretroviral se usan los mismos esquemas

utilizados para tratar adultos, considerando la seguridad materno — fetal.

Los siguientes aspectos se deben considerar para establecer el mejor

esquema para la paciente:

¢ Sila paciente previamente ha usado medicacion antirretroviral

e Los aspectos mas importantes de cada medicamento antirretroviral y
su seguridad para poder ser administrados durante la gestacion.

e Consecuencias no deseadas que produce el medicamento sobre la
paciente.

e Lafacilidad para la paciente de adherirse al tratamiento

e Esquemas terapéuticos que interfieran con la medicacion.

4.3 Esquema preferentes para la terapia antirretroviral

En general en la terapia antirretroviral escogida en el embarazo debe existir
como base principal un ITIAN que tenga alto paso transplacentario y un INI o
un IP/r. (13)

REGIMEN MEDICAMENTOS POSOLOGIA

2ITIAN /INI TDF/3TC+RAL via oral, dos veces al dia

300/ 150 mg via oral, una vez al dia. + 400 mg,
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TDF / FTC + RAL

300 / 200 mg via oral, una vez al dia. + 400 mg,
via oral, dos veces al dia

ALTERNATIVAS

TDF / 3TC + DRV/r

300 / 150 mg via oral, una vez al dia. + 600 / 100
mg, via oral, dos veces al dia

2 ITIAN +IP
TDF / FTC + DRV/r 300 /,200 mg via oral, una Yez al dia. + 600 / 100
mg, via oral, dos veces al dia
2 ITIAN + INI ABC / 3TC + RAL 390/150 mg via oral,gna vez al dia. + 400 mg,
via oral, dos veces al dia
5 ITIAN + [P ABC / 3TC + DRV/r 600/’300 mg via oral, una Yez al dia. + 600 / 100
mg, via oral, dos veces al dia
5 ITIAN + INI AZT / 3TC+ RAL 300 /,150 mg via oral, dos Yeces al dia. + 400
mg, via oral, dos veces al dia
300 / 150 mg via oral, dos veces al dia + 600/
AZT /3TC+DRV/r 100 mg, via oral, dos veces al dia
2 ITIAN + IP

AZT / 3TC + ATV/r

300 / 150 mg via oral, dos veces al dia+ 300/
100 mg, via oral, una vez al dia

3TC: lamivudina; DRV/r: darunavir/ritonavir; DTG: dolutegravir; FTC: emtricitabina; RAL: raltegravir; TDF: tenofovir

disoproxil fumarato; AXT: zidovudina. (13)
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CAPITULO lll. METODOLOGIA

Objetivo general

Conocer la asociacion que existio entre el uso de TAR en embarazadas
seropositivas al VIH y la prevencion de la transmision vertical en el periodo de
enero del 2015 hasta diciembre del 2018.

Objetivos especificos

e Determinar en qué momento del embarazo ocurrié el diagnostico de
VIH.

¢ Identificar cuales fueron los valores de CD4 y carga viral en el primer y
tercer trimestre de embarazo.

e Establecer el numero de pacientes en las cuales se logré llegar con
carga viral no detectable al término del embarazo.

e Detallar el nimero de pacientes al que se les realiz6 ceséarea, y de las

mismas, en cuantas se empled zidovudina parenteral.

Se llevé a cabo un estudio de disefio de casos y controles, retrospectivo,
longitudinal, con mujeres embarazadas que acudieron al area de Ginecologia
y Obstetricia del Hospital Teodoro Maldonado Carbo (HTMC), perteneciente
al Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social, de la ciudad de Guayaquil
durante el periodo comprendido entre los afios 2015 al 2018, bajo el
diagnéstico de Virus de la Inmunodeficiencia humana (VIH). Esto, con el fin
de poder establecer los valores de CD4, carga viral, TAR empleada y el
namero de pacientes que llegaron al término del embarazo con carga viral
detectable e indetectable para su posterior asociacion con la remision de la

transmision vertical de VIH en los lactantes mayores.
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Los autores declaramos que el estudio fue desarrollado de manera voluntaria,
con aprobacion del departamento de Investigacion del hospital, y sin

financiamiento de ninguna persona, fundacién o afines.

La recoleccion de datos se realiz0, bajo la previa autorizacion del hospital, con
referencia a la base de datos otorgada por la Coordinacion General de
Investigacion. Los datos se obtuvieron con el empleo del sistema AS400, el
cual es la plataforma digital del hospital, y explorando aquellos pacientes que
cumplian con los criterios de inclusion de nuestro estudio, los mismos que se

enlistan a continuacion:

e Mujeres embarazadas seropositivas al VIH.

e Mujeres embarazadas ingresadas en el HTMC entre los afios 2015-
2018.

e Gestantes que tengan valores de CD4 y carga viral en el primer y tercer
trimestre del embarazo.

e Gestantes que tengan valores de CD4 y carga viral en el segundo y
tercer trimestre del embarazo.

e Gestantes que tengan valores de CD4 y carga viral Unicamente en el
tercer trimestre del embarazo.

e Gestantes que hayan seguido sus controles del embarazo en el HTMC.

De igual forma, se excluyeron aquellos pacientes que no cumplian con

nuestros criterios de inclusién, tales como:

e Mujeres embarazadas que no registraron valores de CD4 y carga viral
en ningun trimestre del embarazo.

e Mujeres embarazadas que no hayan hecho seguimiento de su
embarazo en el HTMC.

e Gestantes fallecidas.
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Nuestro universo fue conformado por 85 mujeres gestantes con el diagnostico
de VIH bajo el codigo descrito en la décima edicion de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE-10). Con un intervalo de confianza del
95% y un margen de error del 5%. Debido al nimero de pacientes de nuestro
universo, estudiamos al total de la poblacién sin la obtencién de una muestra.
Del total de mujeres embarazadas, se excluyeron 14 pacientes por no cumplir
con los criterios de inclusion, y, por tanto, el total de gestantes estudiadas fue

de 71 pacientes.

Se obtuvieron datos sociodemograficos, antecedentes patologicos
personales, serologia para TORCH, valores de carga viral y CD4, terapia
antirretroviral empleada durante el embarazo, uso de zidovudina intraparto,
diagnéstico de VIH al momento del embarazo, y finalmente si se alcanzo el
éxito virologico esperado. De igual forma, se obtuvieron datos acerca del éxito
o fracaso en la remision de los lactantes mayores al momento del alta (18
meses de edad). Los valores de carga viral y CD4 fueron tomados en
consideracion tanto en el primer y tercer trimestre del embarazo, asi como
aquellas pacientes que recibieron un diagnéstico tardio en el segundo y/o

tercer trimestre del embarazo.

Los nombres y demas datos personales de las pacientes embarazadas fueron
protegidos, manteniéndose el anonimato segun lo establecido en el tratado de

Helsinki.

Con relacion a los datos sociodemograficos, se tuvieron en cuenta, el sexo,
tomando en consideracion Unicamente mujeres embarazadas y edad de la
paciente al momento del diagnéstico de VIH. En cuanto a los antecedentes
patologicos personales se indag6 acerca de la presencia o0 ausencia de
enfermedades oportunistas y serologia para TORCH antes o durante el

embarazo.

Por otro lado, también estudiamos si el diagnéstico de VIH se dio al momento
del embarazo, y si asi fue, determinamos en qué trimestre fue. De igual forma,

examinamos la TAR empleada durante el embarazo y si es que se presentd
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algun cambio en el esquema terapéutico. Asimismo, si el diagndstico de VIH
se dio de manera tardia en el embarazo, evaluamos si se administro

zidovudina antes del parto.

Finalmente, para poder determinar si se alcanzo el éxito virolégico nos
basamos en los niveles de carga viral al final del embarazo, categorizandolas
como “conseguido” si presentaron valores inferiores a las 50 copias o “no
conseguido” si los valores obtenidos fueron superiores a las 50 copias en el

tercer trimestre del embarazo.

Analisis estadistico

Los datos fueron recolectados y registrados, al igual que tabulados, en una
hoja de céalculo de Excel para Microsoft X. Se realizaron andlisis de tipo
descriptivo en todas las variables por medio de frecuencia, media, mediana,
valor minimo y valor maximo. Asi mismo, se realizaron tablas de frecuencia
para conocer la frecuencia relativa, absoluta y porcentaje de los datos
obtenidos de la poblacion estudiada. Todos los analisis estadisticos se

realizaron con ayuda del programa IBM SPSS 25.
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CAPITULO IV. VARIABLES

VARIABLES DEFINICION MEDICION TIPO
Carga Viral en el || Determinacion del | Copias de ARN de | Numérica Continua
trimestre namero de copias VIH/mI

de particulas ARN

en muestra de
sangre en las
primeras 12
semanas de
embarazo.

Carga Viral en el

trimestre

Determinacion del
namero de copias
de particulas ARN
en muestra de
sangre a partir de
las 27 semanas de

embarazo.

Copias de ARN de
VIH/mI

Numeérica Continua

CD4 en el | trimestre

Cantidad de
linfocitos CD4 en
muestra de sangre

en las primeras 12

Numero de células
por milimetro

cubico

Numeérica Continua

semanas de
embarazo.
CD4 en el lll trimestre | Cantidad de | Numero de células | Numérica Continua

linfocitos CD4 en
muestra de sangre
a partir de las 27
semanas de

embarazo.

por milimetro

cubico
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Edad al momento del | Numero de afos | Afios Numeérica Discreta
diagnostico cumplidos al

momento del

diagnostico
Enfermedad Prueba de | SI Categédrica Nominal
diagnosticada durante | embarazo positiva | NO

el embarazo

al momento del

diagndstico de VIH

TAR empleada

Terapia
antirretroviral

utilizada durante el

e TDF / 3TC +
RAL

e TDF / FTC +

Categérica Nominal

embarazo RAL
e AGREGAR EL
OTRO
ESQUEMA
Exito viroldgico Carga viral no | ALCANZADO Categorica Nominal
detectable o | NO ALCANZADO
menos de 50
copias a los 6
meses de terapia
antirretroviral
Edad gestacional al | Namero de | Semanas de | Numérica Discreta
momento del parto semanas de | Gestacion

gestacion a partir
del primer dia de la
ultima

menstruacion

Paciente fallecido

Paciente
registrado como
muerto en el
AS400

Sl
NO

Categorica Nominal
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CAPITULO V. RESULTADOS

En la poblacién estudiada de pacientes embarazadas diagnosticadas con VIH
entre enero del 2015 y diciembre del 2018 en el Hospital de Especialidades
Teodoro Maldonado Carbo se obtuvo que la mayoria de las pacientes fueron
diagnosticadas de VIH en el | trimestre, encontrandose en este el 52.94% de
embarazadas, este porcentaje fue disminuyendo conforme aumentaban las
semanas de gestacion, en tanto que en el Il y Il trimestre el porcentaje de
pacientes fue igual a 23.53% respectivamente (ver Tabla 1 y Figura 2). Por
otro lado, encontramos que el promedio de edad gestacional al momento del
parto fue de 38 semanas de gestacion, el embarazo que llegd con menos
semanas a su fin fue de 31 semanas mientras que el de mayor semanas fue
de 40 y finalmente la edad gestacional que se repiti6 en un 53.52% de

pacientes fue 38 semanas de gestacion.

De las 71 pacientes estudiadas el 70.42% logré alcanzar el éxito virologico y
el 29.58% no logré entrar en remision a pesar de tomar terapia antirretroviral
(ver tabla 2 y figura 3). Cabe recalcar que el 76.06% de las pacientes fueron
diagnosticadas de VIH antes de quedar embarazadas por lo que su éxito
virologico en algunas de ellas se consigui6 incluso desde el | trimestre. En
cuanto a las 21 pacientes que no lograron alcanzar el éxito virologico, a todas

se les aplico zidovudina antes del parto (ver tabla 3y figura 4).

El valor promedio de CD4 en el | trimestre fue de 563.99 células/mm3 (ver
tabla 4 y figura 5). Encontrando en las pacientes las siguientes cifras: 2
(2.82%) tuvieron menos de 200 células/mm3, 26 (26.62%) tuvieron entre 200
y 500 células/imm3 vy finalmente, 35 (49.30%) tuvieron mas de 500

células/mma3.
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En el Il trimestre los valores se mantuvieron similares, siendo el valor
promedio de CD4 de 562.12 células/mm3 (ver tabla 4 y figura 5). Las cifras
encontradas fueron: 2 pacientes (2.82%) con valores menores a 200
células/mma3, 27 pacientes (38.03%) tuvieron entre 200 y 500 células/mm3 y

42 pacientes (59.15%) mas de 500 células/mma3.

La carga viral promedio de las pacientes estudiadas en el | trimestre fue de
979.78 copias/ml (ver tabla 5y figura 6). En donde el 23.94% de las pacientes
tuvo carga indetectable, el 18. 31% tuvo menos de 50 copias/ml, 19.72% se
encontré en un rango de 50 a 1,000 copias/ml y 26.76% tuvo mas de 1,000
copias/ml. Por su parte, en el tercer trimestre el promedio de carga viral
aumenté notablemente, siendo la media de 979.78 copias/ml, con las
siguientes cifras: 39.44% se encontrd con carga viral indetectable, el 30.99%
obtuvo menos de 50 copias/ml, el 15.49% tuvo entre 50 y 1,000 copias/ml y
finalmente el 14.08% tuvo més de 1,000 copias/ml.

La edad media al momento del diagndéstico de VIH fue de 25 afos, siendo los
21 afios la edad que mas se repitié en nuestras pacientes (ver tabla 6 y figura
7)
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CAPITULO VI. DISCUSION

Este trabajo comprende el primer trabajo actualizado acerca de la transmisién
vertical de VIH durante los ultimos afios. Abarcando este, multiples factores
gue se presentaron de forma distinta en cada gestante. Debido a esto, estudiar
de forma individual a cada una, nos permite tener una perspectiva amplia

acerca de una de las principales problematicas de nuestro pais.

Al evaluar, en primer lugar, los datos sociodemogréaficos encontramos que el
promedio de edad que se encontré al momento del diagnéstico de VIH fue de
25.25 afios, similar a un estudio realizado en Sudéfrica realizado durante 2
afios en el cual arrojé como resultados una edad promedio de 28 afios (14).
De igual manera, en un estudio realizado en Taiwan se encontré que el
promedio de edad en gestantes diagnosticadas con VIH fue de 31 afios (17).
Asimismo, en otro estudio realizado en Singapur el promedio de edad en el

que se realizo el diagnostico de VIH fue de 27.8 afios (18).

De acuerdo a la edad gestacional alcanzada al momento del parto obtuvimos
que, de los 71 nacidos vivos, 5 (7,04%) nacieron antes de las 37 semanas de
gestacidon y 66 (92,95%) nacieron de un embarazo a término. A su vez, la edad
gestacional minima alcanzada fue de 31 semanas de gestacion, mientras que
la edad gestacional maxima al momento de la ceséarea fue de 40 semanas de
gestacion. Esto, lo podemos contrastar con un estudio realizado en Australia,
en donde, de 160 nacidos vivos, 84 (53%) nacieron antes de las 37 semanas
de gestacién y 76 (47%) fueron producto de un embarazo a término (15).
También, podemos compararlo con un estudio realizado en multiples paises
de Africa en el cual, de 391 nacidos vivos, 277 (61%) nacieron a término,
mientras que 114 (25%) fueron producto de un embarazo antes de las 37
semanas de gestacion (16). Por ultimo, podemos relacionarlo con un estudio
realizado en Taiwan en una poblacion de 39 gestantes, de las cuales, 32
(82.1%) obtuvieron un neonato a término, mientras que 7 (17.9%) obtuvieron

un recién nacido antes de las 37 semanas de gestacion (17).
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De igual manera, los resultados adquiridos en cuanto al diagnostico de VIH al
momento del embarazo, pudimos concluir que 17 (23,94%) gestantes tuvieron
un hallazgo incidental de VIH, de las cuales, 9 (52,94%) fueron diagnosticados
durante el primer trimestre del embarazo, 4 (23,53%) fueron diagnosticadas
durante el segundo trimestre del embarazo y 4 (23,53%) fueron
diagnosticadas durante el tercer trimestre del embarazo. Esto a su vez,
podemos compararlo con un estudio realizado en Taiwan, en donde en una
poblacién de 39 gestantes estudiadas obtuvieron como resultados que 27
(69.2%) tenian conocimiento de su diagnéstico de VIH antes del embarazo y
11 (28.2%) fueron diagnosticadas durante el embarazo (17).

Ademas, de acuerdo con los resultados encontrados en base al uso de
zidovudina antes del parto pudimos determinar que, en 50 (70,42%) en 21
(29,58%) pacientes se administr6 zidovudina parenteral. Este resultado
encontrado lo podemos contrastar con un estudio realizado en Singapur en el
cual de 56 gestantes, 49 (88.7%) de ellas recibieron zidovudina parenteral
(18).

En cuanto a los valores resultantes de la carga viral pudimos determinar que,
17 (23,95%) gestantes llegaron con una carga viral indetectable, 13 (18,31%)
con una carga viral de 1-50 copias, 14 (19,72%) con una carga viral de 50-
1000 copias, 19 (26,76%) con una carga viral mayor a 1000 copias durante el
primer trimestre del embarazo, mientras que 8 (11,27%) pacientes no fueron
diagnosticadas sino hasta el tercer trimestre del embarazo. Ademas,
refiriendonos a la carga viral encontrada en el tercer trimestre, encontramos
que 28 (39,44%) mujeres gestantes llegaron con carga viral indetectable, 22
(30,99%) llegaron con carga viral de 1-50 copias, 11 (15,49%) llegaron con
carga viral de 50-1000 copias y finalmente, 10 (14,08%) llegaron con una
carga viral de mas de 1000 copias. Esto, podemos asemejarlo a un estudio
hecho en Reino Unido en donde de las 75 gestantes estudiadas, 58 (76%)
presentaron una carga viral menor a 50 copias hacia las 36 semanas de
gestacion y 64 (84%) al momento de la cesarea (19). A su vez, podemos

compararlo con un estudio realizado en Singapur en el cual, de 75 mujeres
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embarazadas, 43 (44.3%) tuvieron carga viral indetectable, 21 (21.6%)
tuvieron carga viral entre 50-1000 copias y 8 (8.2%) tuvieron carga viral de
mas de 1000 copias durante el primer trimestre. En el tercer trimestre, los
resultados obtenidos en este estudio fueron 46 (47.4%) lograron llegar con
carga viral indetectable, 20 (20.6%) llegaron con carga viral entre 50-1000
copias y 9 (9.3%) llegaron con carga viral de mas de 1000 copias (18).

De acuerdo con los niveles de CD4 obtenidos encontramos que, durante el
primer trimestre, 2 (2,82%) gestantes tuvieron niveles de CD4 de 0-200, 26
(36,62%) de 200-500 y 35 (49,30%) mas de 500. Luego, en el tercer trimestre
encontramos valores de CD4 de 0-200 en 2 gestantes (2,82%), de 200-500
en 27 (38,04%) gestantes y finalmente méas de 500 (59,15%) en 42 pacientes.
La informacion mencionada anteriormente puede ser comparada con un
estudio realizado en Singapur en el cual de 97 mujeres embarazadas
estudiadas, 11 (11.3%) tuvo un conteo de CD4 mayor a 500, 21 (21.7%) de
350-500, 22 (22.7%) de 200-349, 7 (7.2%) menor a 200 células durante el
primer trimestre y en 36 gestantes no se pudo recolectar informacion.
Finalmente, de los resultados obtenidos en el tercer trimestre, 16 (16.5%)
tuvieron valores de mas de 500, 31 (32%) valores entre 350-500, 24 (24.7%)
valores 200-350, 12 (12.4%) valores menores a 200 células durante el tercer

trimestre y de 14 gestantes no se pudo recolectar informacion (18).

Por ultimo, pudimos concluir que el porcentaje de hijos infectados por VIH fue
del 1.41%, que de acuerdo a la OMS debe ser inferior al 2%, lo que quiere
decir que, en 3 afios de estudio, solo 1 nifio resulté infectado. También,
obtuvimos también una frecuencia de 1 con una frecuencia relativa de 0.01.
Esto se asemeja a un estudio realizado en Brasil durante los afios 2016 al
2020 en el cual, ellos concluyeron que el promedio de transmision vertical
durante ese periodo fue del 2.4%, lo que en cuestion significa que en 5 afos
de estudio, 3 nifios resultaron infectados (20). También, en un estudio
realizado en Taiwan durante el afio 2016 concluyeron que la tasa de
transmision vertical fue de 2.27%, lo cual se acerca a los resultados obtenidos

en nuestro estudio (17). Asimismo, podemos diferenciarlo de otros estudios
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realizados en Etiopia e India, que arrojaron tasas de transmision vertical de
VIH del 11.4% y 7.8% respectivamente. Finalmente, en un estudio realizado
por Reino Unido analizando una muestra de 75 mujeres embarazadas en un
intervalo de tiempo de 10 afios, solo obtuvieron 1 nifio infectado, lo cual

corresponde a 1.3% (19).
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CAPITULO VII. CONCLUSIONES

El presente estudio describe que 1,4% de hijos nacidos por madres
diagnosticadas con VIH fueron afectados por dicha enfermedad, es
decir, que se cumple el objetivo propuesto por la OMS (Organizacién
Mundial de la Salud) el cual establece que la tasa de hijos infectados
de VIH por madre seropositiva debe de ser menor al 2%.

La principal terapia antirretroviral utilizada en el Hospital Teodoro
Maldonado Carbo fue la combinacion ZIDOVUDINA + LAMIVUDINA,
LOPINAVIR + RITONAVIR utilizado en el 50.70% de pacientes durante
el embarazo.

Durante el primer trimestre el 26.76% de las pacientes tenian una carga
viral >1,000 copias, mientras que en el tercer trimestre la mayoria de
las pacientes (39.44%) tuvo una carga viral indetectable

El conteo de linfocitos CD4 en la mayoria de las pacientes se mantuvo
por encima de 500 células/mma3 tanto en el primero como en el segundo
trimestre.

El 70.42% de las pacientes llegaron con carga viral indetectable o
menor de 50 copias/ml, es decir de las 71 pacientes estudiadas, 50
alcanzaron el éxito virologico.

Dentro de las 71 pacientes estudiadas en nuestro trabajo, el 29.58%
recibié zidovudina antes de someterse a ceséarea, cantidad que se
corresponde con el nimero de pacientes que tuvieron carga detectable
por encima de las 50 copias, es decir aquellas que no alcanzaron el
éxito virologico.

En cuanto al tipo de parto, por protocolo establecido en la unidad
hospitalaria donde se realizé nuestro estudio, el 100% de las pacientes

termind su embarazo mediante cesarea.
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El promedio de edad de las pacientes fue de 25 afios, en tanto que la
edad que mas se repitié en nuestro trabajo fue 21 afios.

En cuanto al momento del diagnéstico de las pacientes, encontramos
que el 76.06% ya conocia de su patologia previo a quedar embarazada,
a la vez que el 23.94% se enter6 de su condicion al momento de
realizarse examenes correspondientes a cada trimestre.

De las 17 pacientes diagnosticadas con VIH durante el embarazo, el
52.94% ocurrié en el | trimestre mientras que, tanto en el Il y Il trimestre
el porcentaje de pacientes fue 23.53%

El mayor porcentaje de pacientes logré llegar a un embarazo a término,
encontrando que la edad gestacional que mas se repiti6 fue 38
semanas de gestacion.

Es imprescindible, por tanto, la administracion de terapia antirretroviral
oportuna en todas las pacientes diagnosticadas con VIH y que estén
embarazadas con el fin de evitar la transmision vertical. De igual
manera, es relevante educar a las pacientes acerca de la importancia
de los exdmenes a realizarse en cada trimestre con el fin de evaluar la
carga viral y el riesgo que exista de transmitir la enfermedad al recién

nacido.
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CAPITULO VIll. RECOMENDACIONES.

Recomendamos que se intensifiquen los programas de educacion para las
pacientes embarazadas con VIH. De esta forma, seria posible evitar o
disminuir al minimo el porcentaje de transmision vertical, con el propésito de
preservar el bienestar del recién nacido. Seria ideal que en el momento en el
gue la paciente es diagnosticada de VIH durante el embarazo, sea inscrita en
un programa de preparacion en el cual se le explique las ventajas de la terapia
antirretroviral tanto para ella como para el recién nacido y la importancia de
las consecuencias si se abandona el tratamiento. Una de las mayores
limitaciones de nuestro estudio radica en que solo se llevd a cabo en el
Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo. Proponemos realizar
un estudio multicéntrico en los diferentes hospitales del Ecuador con el fin de
conocer como se estd llevando el plan para tener menos del 2% de
transmision vertical de VIH como lo indica la OMS y asi tomar las medidas

correctivas necesarias para alcanzar dicha meta.
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ANEXOS

TABLAS

Tabla 1. Trimestre en el cual ocurrié el embarazo

Trimestre Frecuencia Porcentaje
I 9 52.94%
1 4 23.53%
[l 4 23.53%

Tabla 2. Descripcion del numero de pacientes que alcazaron éxito

virolégico

Exito virol6gico Frecuencia Porcentaje
CONSEGUIDO 50 70.42%
NO CONSEGUIDO 21 29.58%

Tabla 3. Frecuencia del uso de zidovudina antes del parto

Zidovudina antes del
parto Frecuencia Porcentaje
NO 50 70.42%
Sl 21 29.58%
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Tabla 4. Valores de CD4 durante el embarazo

CD4 en el |

trimestre 563.99 + 35.77 (IC 95% 492.4748 - 635.5153)
CD4 en el 1l

trimestre 563.12 + 25.49 (IC 95% 512.28)

Tabla 5. Carga Viral durante el embarazo

Carga viral en
el | trimestre

480.13 + 203.85 (IC 95% 72.63 - 887.64)

Carga viral en
el lll trimestre

979.78 £ 386.18 (IC 95% 209.56 — 1750.01)

Tabla 6. Edad de las pacientes al momento del diagndstico

Edad

25.25 +£5.12 (IC 95% 24.06 — 26.45)
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FIGURAS

Pacientes embaradas diagnosticadas con VIH
en el HTMC de enero del 2015 a Diciembre del
2018 (n=85)

Excluidas(n=14)

- Parto fuera del
HTMC

Pacientes incluidas en el studio (n=71)

Recién nacidos Recién nacidos no
afectados con VIH afectados con VIH
(n=1) (n=70)

Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de seleccién para el grupo de
estudio.
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Figura 2. Trimestre en el cual ocurrié el diagndéstico de VIH.

EXITO VIROLOGICO
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Figura 3. Porcentaje de pacientes que alcanzaron éxito viroldgico.
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Figura 4. Uso de Zidovudina antes del parto.
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Figura 5. Valores de CD4 durante el embarazo.
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Figura 6. Carga viral durante el embarazo.
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Figura 7. Edad al momento del diagndstico de VIH
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durante el embarazo, el parto o a través de la leche materna. A pesar que el porcentaje de nifios contagiados ha
ido disminuyendo a lo largo de los afios, en nuestro pais sigue representando un gran problema de salud por la
falta de educacion de las pacientes. Metodologia: Es un estudio de prevalencia. Se recolecto informacion de las
historias clinicas de pacientes embarazadas atendidas en el Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado
Carbo con diagndstico positivo de VIH entre enero del 2015 y diciembre del 2018, y de los recién nacidos hasta
los 18 meses de edad atendidos en el mismo hospital. Resultados: menos del 2% de los recién nacidos fue
diagnosticado con VIH. El 70.42% de las pacientes alcanzaron el éxito virolégico luego de la terapia antirretroviral
y tan solo el 29.58% no alcanzé el éxito viroldgico por lo que se procedi6 a aplicar zidovudina antes del parto. El
39.44% lograron tener una carga viral indetectable en el tercer trimestre en tanto que el 14% obtuvo mas de 1000
copias antes de finalizar el embarazo. Por protocolos establecidos en el hospital, el 100% de las pacientes fue
sometida a cesdarea para la finalizacion de su embarazo. Conclusidon: La transmision vertical de VIH es del
1.41% si las pacientes embarazadas se acogen a la terapia antirretroviral. En caso de no alcanzar el écito

virolégico antes del parto, la aplicacion de zidovudina antes del parto disminuye notablemente el riesgo de

transmision.
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