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RESUMEN

Introduccién: El VIH es una problemética a nivel mundial, que al cursar con
un embarazo se relaciona a complicaciones tanto maternas y neonatales
como anemia, abortos, parto pretérmino y bajo peso al nacer, siendo esta
ltima causante de una gran morbilidad y mortalidad entre los neonatos.
Metodologia: Se realizé un estudio transversal, retrospectivo, observacional
en el HETMC, revisando la informacion de las pacientes embarazadas con
VIH desde el 2021 al 2023, recabando informacion referente a las
caracteristicas del embarazo, de la infeccion por VIH y resultados neonatales.
Estos datos se almacenaron y gestionaron en Microsoft Excel, para la
estadistica relacional se utiliz6 SPSS Real Stadistics con test de significancia
<0.05

Resultados: las mujeres fueron principalmente mestizas, con edad media de
31.37 afios, con sobrepeso y embarazo de feto Unico. La complicacion méas
frecuente fue la IVU. La mayoria de las mujeres fueron diagnosticadas y
empezaron TARV antes del embarazo, teniendo con mayor frecuencia carga
viral menor a mil y CD4 entre 202 a 500 células por milimetro cubico
Conclusiones: La prevalencia de mujeres embarazadas con VIH en el
HETMC resulto ser baja, siendo esta del 6,30%. Con respecto al bajo peso al
nacer, la prevalencia correspondio al 29.77%, esta variable resulto tener
correlacién estadistica significativa para aumentar su riesgo de aparicién con
valores de CD4 menores de 200y el uso de abacavir + lamivudina + raltegravir
+ darunavir + ritonavir, mientras que, valores de CD4 mayores de 500

representarian un menor riesgo para el bajo peso al nacer.

Palabras Claves: Embarazo, Virus de la inmunodeficiencia humana,

VIH, neonatos, bajo peso al nacer, prevalencia, TARV
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ABSTRACT

Introduction: HIV is a global issue that, when present during pregnancy, is
associated with complications for both maternal and neonatal health, such as
anemia, abortions, preterm delivery, and low birth weight. The latter is a major
cause of morbidity and mortality among neonates.

Methodology: A cross-sectional, retrospective, observational study was
conducted at HETMC, reviewing information from HIV-positive pregnant
patients from 2021 to 2023. Data regarding pregnancy characteristics, HIV
infection, and neonatal outcomes were collected. This information was stored
and managed in Microsoft Excel. For relational statistics, SPSS Real Statistics
was used with a significance test of <0.05.

Results: The majority of women were primarily of mixed race, with a mean age
of 31.37 years, overweight, and carrying a single fetus. The most frequent
complication was UTI. Most women were diagnosed and started ART before
pregnancy, with a higher frequency of viral loads less than a thousand and
CD4 counts between 202 to 500 cells per cubic millimeter.

Conclusions: The prevalence of pregnant women with HIV at HETMC was
found to be low, at 6.30%. Regarding low birth weight, the prevalence was
29.77%, with this variable showing a statistically significant correlation to
increased risk with CD4 values less than 200 and the use of abacavir +
lamivudine + raltegravir + darunavir + ritonavir, while CD4 values greater than

500 would represent a lower risk for low birth weight.

Keywords: Pregnancy, Human Immunodeficiency Virus, HIV, Neonates,

Low Birth Weight, Prevalence, ART (Antiretroviral Therapy)

Xl



INTRODUCCION

La infeccién por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana representa una
importante problemética para la salud a nivel mundial, que genera graves
consecuencias y complicaciones tanto maternas como neonatales. A nivel
mundial, este virus ha afectado a aproximadamente 38 millones de personas,
de las cuales casi el 4% se embarazan cada afio (1). En Ecuador, segun el
Ministerio de Salud Publica la incidencia de embarazos con VIH es del 0,18%,
teniendo en 2017 un total 433 casos (2,3).

Estudios realizados han demostrado la afectacion que genera el padecer de
esta enfermedad mientras se cursa un embarazo, siendo complicaciones
durante la gestacion frecuentes el parto pretérmino, embarazo ectépico,
muerte fetal, aborto, hemorragia post parta y sepsis puerperal. (4) siendo en
el caso de estas complicaciones como el aborto casi 2 veces mas probable
de padecerlo si la madre esta infectada por VIH segun indica un estudio de
cohorte realizado desde 1995 al 2008, mientras que en el lapsus de 2009 al
2021 esta incidencia de complicaciones se iguala a las madres no infectadas,
lo que probablemente se dio debido al uso de TARV mas frecuente y el

aumento del control sanitario. (5)

Ademas, se ha encontrado que las mujeres con VIH tienen una mayor
prevalencia de padecer diabetes gestacional en contraste a las seronegativas
(5%vs 2%) (6). En estos escenarios, el uso de terapia antirretroviral (TARV)
es vital, puesto que ayuda a mantener la carga viral indetectable y el contaje
de CD4 elevado para asi evitar el estado SIDA en las embarazadas lo que

generaria la afectacion de infecciones oportunistas.

Sin embargo, estudios han sugerido una relacion entre el uso de TARV y
efectos adversos especialmente en el feto (4). Estos refieren, que el uso de

TARV durante la gestacion esta fuertemente asociado a un aumento de riesgo
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de parto pretérmino, estado pequefio para edad gestacional y bajo peso al
nacer, siendo este riesgo mayor dependiente de qué tan avanzada esté la
enfermedad y cuanto tiempo se estuvo en la terapia antirretroviral. (1, 7) Como
se denoto en un estudio donde las mujeres que usaron inhibidores de la
proteasa tuvieron casi 2 veces mayor riesgo de parto pretérmino en contraste

a las que no lo tomaron (8).

El mecanismo exacto de como afecta el VIH en estos resultados es
complicada de especificar, debido a las diversas presentaciones clinicas que
existen y la influencia multifactorial que se puede dar en esta patologia, sin
embargo se cree que esto es dado en parte por el estado cronico de
inflamacion que produce la enfermedad que genera activacion inmune a tal
grado que esto podria afectar los procesos inmunolégicos normales del
embarazo y la funcién placentaria, en cuanto a los TARV, estos disminuirian
esta inflamacion cronica, sin poder eliminarla del todo, lo que teéricamente
significa en un riesgo disminuido de estos efectos adversos, sin embargo, es
complicado disgregar hasta qué punto afecta la terapia antirretroviral y la

activacion inmune e inflamatoria residual dada por la enfermedad (1).

Debido a lo anteriormente nombrado, el problema a investigar se centra en
profundizar la relacion entre la infeccion por VIH en mujeres embarazadas y
el impacto que este diagndstico genera en los neonatos y complicaciones
obstétricas. Esto debiéndose investigar ya que, a pesar de los esfuerzos
nacionales, la prevalencia del virus continla avanzando y continla presente
el riesgo de llegar a comprometer el estado de salud materno-fetal. Se
requieren bases de datos locales apropiadas para poder abordar las
deficiencias e identificar los mecanismos de riesgo asociados con el bajo peso

al nacer de los neonatos.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cudl es la prevalencia de VIH en mujeres embarazadas y su relacion con el

bajo peso del neonato en el Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado
Carbo, periodo de 2021 — 2023

1.1 Objetivo General:

Establecer la prevalencia de VIH en mujeres embarazadas en el Hospital de

Especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo 2021-2023

1.2 Objetivos especificos

Identificar a la poblacion de mujeres embarazadas con VIH

Establecer las caracteristicas de la enfermedad de VIH de las mujeres
embarazadas

Establecer las caracteristicas de nacimiento de los neonatos de madre
VIH positivas

Identificar la prevalencia de bajo peso al nacer

Relacionar caracteristicas de la enfermedad del VIH de la madre con

el bajo peso de los neonatos



JUSTIFICACION

Es relevante el investigar esta problematica, puesto que la epidemia del VIH
en Ecuador representa un desafio epidemiolégico debido a su continua
tendencia creciente, observandose hasta el 2020 una grafica lineal

intermitente con picos marcados de aumentos de casos en la poblacion (9).

En la actualidad, el embarazo junto a la infeccion del VIH se ha convertido en
una de las primeras causas de muerte en edad reproductiva, siendo agravada
por el mayoritario pobre estado de salud e inmune de la madre (10), por lo
que, al ser la infeccién por VIH durante el embarazo un factor de alto riesgo
tanto para la madre como para el neonato, es vital estudiar este fendmeno
para asi evaluar sus consecuencias reales y gestionar como pueden ser
aminoradas, ya sea a través de programas de salud publica, realizando mayor
investigacion en terapéutica y fomentando la educacion hacia las pacientes
VIH antes y durante el embarazo, para asi promover un manejo de enfoque

integral en la atencidn oportuna de esta patologia.



MARCO TEORICO

1.3 GENERALIDADES DEL VIH

1.3.1 Etiologia, transmisién y factores de riesgo

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es un retrovirus de compuesto
de acido ribonucleico (ARN) monocatenario, causante del sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA), estadio final de la infecciébn que se
caracteriza por la aparicion de enfermedades oportunistas y una elevada tasa

de mortalidad en los pacientes (11).

La infeccion por VIH puede ser generada por dos tipos de virus, el VIH tipo 1
(VIH-1) o VIH tipo 2 (VIH-2). El tipo 1 predomina como agente infeccioso en
la mayoria de las personas, el tipo 2 predomina especificamente en Africa,
siendo considerado menos patogénico y transmisible. Cuando el VIH ingresa
al cuerpo humano, libera en la célula huésped dos componentes: su ARN viral
y la enzima transcriptasa inversa, la cual utiliza para convertir el ARN en acido
desoxirribonucleico (ADN), logrando asi integrarse en el ADN del hospedador.
Este proceso es lo que lo define como retrovirus, ya que realiza el proceso de
manera inversa a las células humanas, donde a partir del ADN se realizan
copias de ARN (12).

La historia natural del VIH describe 4 fases:

e Fase eclipse: (1-2 semanas) El virus se disemina primordialmente
hacia las células linfoides, empezando su replicacion en los CDA4,
monocitos y macréfagos. En este punto, el contagio no es detectable
por su sintomatologia, viremia ni por una respuesta inmunitaria (13).

e Infeccion aguda: (2-4 semanas) La viremia aumenta y los CD4
disminuyen, esto debido a la estimulacion aumentada del sistema
inmune que se da por tratar de controlar la viremia. En esta etapa las

manifestaciones clinicas son inespecificas y suele confundirse con un



resfriado comun, también puede presentarse diarrea y en raras
ocasiones meningitis aséptica (13).

e Infeccion cronica o latente: (2 a 20 afios) Aumento de la viremia con
una disminucion continua de los CD4, debilitando al sistema inmune.
Esta fase puede ser asintomatica o puede presentar linfoadenopatias,
candidiasis, pérdida de peso, trombocitopenia, entre otras (13).

o Fase SIDA: Se presenta cuando los CD4 disminuyen a menos de 200
copias, esta fase se presenta una con un alto grado de viremia,
inmunosupresion y presencia de enfermedades oportunistas. En esta
fase los portadores tienen una sobrevida estimada de 1 a 2 afios si no

se inicia un tratamiento oportuno (13).

De modo general, la transmision es a través de sangre o fluidos corporales
infectados que ingresan al cuerpo a través de membranas mucosas,
laceraciones en la piel o inoculacion directa al torrente sanguineo (14). En
concreto, se puede resumir las formas de contagio en tres grupos principales:
o Relaciones sexuales: Exposicion a fluidos contaminados (semen,
sangre) a través de contacto vaginal, anal u oral.
o Contaminacion sanguinea: Uso de agujas infectadas o contacto con
hemoderivados infectados.
e Transmision vertical: Contagio transplacentaria, por contacto con el
canal vaginal al momento del parto o a través de la lactancia

materna (15).

Entre los factores de riesgo para el contagio de VIH encontramos la
promiscuidad, la ausencia de métodos de barrera durante el acto sexual, la
prostitucion, mdultiples parejas sexuales, uso de sustancias psicotropicas,
tener una pareja VIH positiva, pobreza, no circuncision, puesto que la piel de
prepucio tendria mayor sensibilidad al virus, antecedente de enfermedades de
transmision sexual (ETS) previas, uso de drogas intravenosas y riesgo laboral

por exposicion a cortopunzantes bioldgicos (16).



1.3.2 Diagnéstico y tratamiento

Referente al diagnostico, existen varias pruebas que se pueden realizar para
determinar la presencia del virus, dividiéndose principalmente en 2 grupos: el
método indirecto, cudl indica la respuesta inmunoldgica hacia el virus (prueba
rapida de anticuerpos, inmunofluorescencia, ELISA de 1ra-2da-3ra
generacion, y Western Blog), y las de método directo, que evidencian la
presencia del virus (pruebas de antigeno/anticuerpo, ARN/VIH, ELISA de

cuarta generacion y p24 antigenemia) (17).

Un factor importante para considerar es que la eficacia para diagnosticar VIH
de cada prueba es especifica para el tiempo de evoluciéon de la enfermedad
en el paciente, pudiéndose clasificar el uso de cada prueba segun el tiempo
especifico en que aparece ese marcador (llustracion 1), lo que da pautas

sobre en qué momento del diagndéstico se debe emplear cada prueba (18).

ARN-VIH/ADN proviral |

Ag p24 |

ELISA de 4.2 generacion: Anticuerpos + Agp24 |

ANTICUERPOS
ELISA de 3.7 generacion

ELISA de 2.2 generacion

ELISA de 1.2 generacion
[ [ [ | I [ | I >

0 10 20 30 40 50 60 70
Dias después de la exposicion

Figura 1. Tiempo de aparicién de marcadores especificos de infeccién VIH.

llustraciéon 1: Pruebas de deteccion de VIH a realizar dependiendo del tiempo (18).
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En cuanto al proceso para determinar un diagnostico positivo de VIH, la

Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en conjunto a la Organizacion

Panamericana de la Salud (OPS) han publicado varios algoritmos

diagndsticos que indican el protocolo a seguir para definir una persona como

paciente seropositivo (19).

El algoritmo para adultos refiere lo siguiente:

Se debe otorgar la informacion pertinente respecto a como se realizara
la prueba y que significa su resultado, ademas de firmar un
consentimiento informado para su realizacion.

Se debe realizar una prueba rapida (PR) de cuarta generacion, capaz
de dar un resultado fiable al detectar el marcador en los momentos
iniciales de la infeccion, como se indico en la ilustracion #1

Si la prueba resulta negativa, se procede a evaluar los factores de
riesgo:

o Persona sin factores de riesgo: Negativo para VIH
(Diagndstico Definitivo)

o Persona con factores de riesgo: diagndstico negativo para
VIH, pero se debe repetir la prueba dentro de 3 meses

Si esta prueba resulta positiva, se debe realizar una segunda prueba
(puede ser una PR de 3era generacion)

o Si esta 2da prueba sale no reactiva, se determina un resultado
no concluyente o indeterminado, por lo que se debe realizar una
tercera prueba diagndstica (carga viral)

= Resultado positivo (mayor o igual a 5000 copias):
diagnéstico positivo de VIH, notificar el caso y realizar
examenes basicos

= Resultado negativo (menor a 50 copias): diagndstico
negativo de VIH. En el caso de tener factores de riesgo,

se debe repetir la prueba en 3 meses



= Resultado indeterminado o no concluyente (50 a 5000
copias): derivar a una entidad de mayor complejidad
para continuar el seguimiento

o Si esta 2da prueba sale reactiva: diagnostico positivo de VIH,
notificar el caso a epidemiologia y realizar exdmenes basicos
(19).

A pesar de que esta enfermedad no tiene una cura definitiva, debe instaurarse

un tratamiento para evitar la progresiéon de la infeccién, disminuyendo el riesgo

de patologias oportunistas y contagio a terceros. Por estos motivos, se debe

/implementar la terapia antirretroviral (TARV), que actda impidiendo la

replicacion del virus, evitando que disminuya la competencia inmunoldgica del

paciente (20).

Esto es posible debido a que estos medicamentos actian directamente sobre

los procesos que permiten la replicacion virica, siendo estos:

Inhibidores de la transcriptasa inversa: Farmacos que bloquean la
formacion de la cadena de ADN a partir del ARN del VIH, evitando asi
la sintesis y produccién de proteinas estructurales para el desarrollo y
replicacion del virus. Entre los mas utilizados se encuentran la
didanosina, zidovudina, estavudina, lamivudina, zalcitavina, entre
otros; y entre sus efectos adversos se puede mencionar la acidosis
lactica, afectacion gastrointestinal, esteatosis, hipofosfatemia,
exantema y toxicidad a nivel neuroldgico (21).

Inhibidores de las proteasas: Bloquean la proteasa viral, enzima
clave dentro del proceso de replicacion, interfiriendo con la capacidad
de producir nuevas particulas virales. Los efectos adversos que pueden
frecuentar son las molestias gastrointestinales, resistencia a la insulina,
lipodistrofia e hiperlipidemia. Ejemplos de este grupo de medicamentos
son el ritonavir, indinavir, saquinavir y nelfinavir; y resultan mas
efectivos en terapia combinada con los inhibidores de la transcriptasa

inversa (21),
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Inhibidores de las integrasas: Representados por medicamentos
como el dolutegravir, raltegravir y elvitegravir. Actian bloqueando la
integracion, proceso y transferencia de la hebra para su eficiente
integracion al ADN de la célula huésped. Pueden presentar nduseas y
exantemas (21).

Inhibidores de la fusion: Medicamentos que inhiben la fusion de la
membrana celular con la cubierta del virus, impidiendo asi el ingreso
del virus a los linfocitos donde se replican. Actualmente se emplea en
pacientes multirresistentes. El efecto adverso primordial en
medicamentos como el enfuvirtide, son las maculas con sensacion muy
dolorosa (22).

Inhibidores de los correceptores CCR5: Maraviroc. Bloquean el
correceptor CCR5 en la superficie de células inmunitarias, inhibiendo

el tropismo que ejerce el CCR5 al virus en estas células (22).

El tratamiento estd indicado independientemente de la carga viral del

paciente, teniendo como objetivo que la carga viral se encuentre en niveles

tan bajos que resulte indetectable; puesto que, a mayor carga viral, mayor

riesgo de transmision y mayor destruccion de células inmunitarias como los

CD4. La carga viral alta conlleva a que el paciente entre al estado de SIDA.

Durante el tratamiento, se debe realizar seguimientos trimestrales de carga

viral, con el objetivo de determinar si el paciente es adherente a la medicacion

0 si muestra resistencia. Existen tres escenarios que se pueden presentar

durante los controles: (23)

Carga viral indetectable: menos de 50 copias/ml

Carga viral baja: de 50 a 1000 copias/ml, generalmente se relaciona
a un paciente controlado de manera efectiva con los TARV

Carga viral alta: mas de 1000 copias/ml. En caso de que el paciente
esté en tratamiento, este resultado es indicativo de fracaso terapéutico
si se lo detecta en 2 controles consecutivos. De ser asi, es necesaria
una evaluacion urgente para el cambio de esquema terapéutico, pues
la demora se traduce a una progresion de la enfermedad, desarrollo de

resistencia al TARV y mayor riesgo de infectar al resto de personas.
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El objetivo deseado es mantener al paciente con menos de 1000 copias,

puesto que disminuye el riesgo de transmisiones, infecciones oportunistas y
descenso de los CD4 (23).

Otro parametro que evaluar es el conteo de CD4, cual puede evaluarse de la

siguiente manera:

800 a 1050 células/ml3: cantidad normal en adultos jévenes y
saludables, también puede encontrarse en pacientes VIH bien
controlados con buena adherencia al tratamiento.

500 a 800 células/ml3: cantidad aceptable en un paciente VIH con
tratamiento

Menos a 500 células/ml3: se considera un nivel muy bajo de CD4, por
lo que se debe evaluar el TARV y las condiciones de vida

Menos de 200 células/ml3: valores sumamente bajos, diagndsticos
para catalogar al paciente como estado SIDA. En este punto se debe
iniciar profilaxis para infecciones oportunistas, siendo la que mas

frecuentemente en aparecer la tuberculosis (15).

Relacionado a este Ultimo parametro, se mencionan las indicaciones de

profilaxis para infecciones oportunistas, siendo las mas relevantes:

CD4<200: esta indicado la prescripcibn de trimetoprima-
sulfametoxazol, efectivo para infecciones oportunistas que suelen
aparecer en este rango de conteo de CD4 como son la neumonia por
pneumocystis jirovecii y toxoplasmosis.

CD4<50: Se indica claritromicina diaria 0 una vez por semana para

evitar infecciones por mycobacterium avium. (24)

1.4 VIH EN EL EMBARAZO

1.4.1 Epidemiologia del VIH en el embarazo

El VIH es una patologia con gran crecimiento y propagacion a nivel mundial.

Esta surgi6 en los afios 80, donde por primera vez se pudo aislar el virus en
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humanos; a partir de este punto, se calcula que aproximadamente 80 millones
de personas han sido infectadas con este virus, teniendo un numero de

muertes por esta enfermedad entre 25 a 45 millones de personas (25).

Hasta el afio 2022, existian 40 millones de personas a nivel mundial que vivian
con el VIH, estando conformado en un 53% por mujeres y adolescentes (26).
Al estar en edad reproductiva, es decir, existe el riesgo de cursar un embarazo

durante la infeccion.

La taza de embarazadas con diagnostico de VIH en paises latinoamericanos
ronda de 3 a 7 por cada mil embarazadas, estimandose que anualmente
aproximadamente 2 millones de mujeres seropositivas en paises en desarrollo
se embarazan, generando el nacimiento de aproximadamente 600.000 recién
nacidos seropositivos que, en su gran mayoria, fallecen prematuramente por

esta enfermedad (27).

Un estudio epidemiolégico de Cuba por Arisleida et al. realizé6 la
caracterizacion de mujeres VIH durante el periodo de 1986 a 2017,
obteniendo los siguientes resultados: la edad media de infectadas fue de 21 a
25 afios, la escolaridad media fue secundaria basica, la profesidbn mas
frecuente fue ama de casa y las principales enfermedades desarrolladas
durante el embarazo fueron la anemia (68.8%) e infeccién de vias urinarias
(39.1%). Los niveles de CD4 y carga viral predominantes corresponden a
menos de 350 células (41.7%) y mas de 1000 copias (35.4%). Referente a las
pacientes que terminaron en fase SIDA durante el embarazo, la media de

supervivencia fue de 6,89+ 3.19 afos (28).

En Espafia, Barriga, O et al realizo otro estudio epidemioldgico de la poblacion
embarazada seropositiva durante los afios 2013 a 2016, concluyendo que la
mayoria de la poblacion provenia de un area urbana (67.4%), que tenian
edades entre 19 y 24 afios y que el 90% eran amas de casa. La prevalencia

para el 2016 fue de 2.33 mujeres por cada mil embarazadas (29).
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En Ecuador, estudios realizados por el Ministerio de Salud Publica (MSP)
indican que en el afio 2018 se identificaron a 430 casos de mujeres infectadas
de VIH, de las cuales el 70% pertenecen a la region costa del pais; (30, 31)
mientras que en el 2019 el boletin anual provisto por el MSP refirié una
incidencia de embarazos seropositivos del 0,17% en la poblacién general,

siendo nuevamente mas prevalente en la region Costa, zona rural (32).

1.4.2 Efectos del VIH en la salud materna.

Referente a la afectacion en la salud materna, multiples estudios han indicado
que la gestacion no incide en un progreso acelerado de la enfermedad a una
etapa SIDA o a la mortalidad materna; sin embargo, si se ha relacionado con
una disminucién de CD4, lo que explicaria las afectaciones clinicas que se

pueden dar durante esta etapa (33).

Clinicamente, en especial en las pacientes con enfermedad avanzada, el VIH
parece aumentar la incidencia de complicaciones obstétricas y puerperales,
encontrando en varios estudios realizados en Latinoameérica el aumento de
incidencia de anemia, hemorragia postparto, sepsis, diabetes gestacional,
oligohidramnios, preeclampsia, ITU y muerte materna (34).

También se ha reportado que en las pacientes bajo control por TARV, existe
un aumento del riesgo para parto pretérmino, crecimiento uterino restrictivo,
Obito fetal y diabetes. Ademas, en el caso de realizarse una cesarea,
aumentaria el riesgo de endometritis, sepsis, neumonia, de estancia
hospitalaria en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), de necesitar

transfusiones de hemo componentes y de antibioticos (35).

Estas complicaciones se relacionarian al compromiso inmunolégico de la
embarazada a causa de la propia enfermedad. Estudios indican que la anemia
es una de las principales complicaciones que se presentan en las pacientes,
siendo de origen multifactorial y relacionado a la disminucién de los linfocitos

CD4, inflamacion, deficiencia de hierro e infecciones oportunistas (35),
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En cuanto a las infecciones de tracto urinario (ITU), un estudio de cohorte
realizado por Juanito et al en Estados Unidos indicé que las mujeres
seropositivas tienen el triple de riesgo de padecer ITU en comparacion a las
mujeres sanas, siendo los factores predisponentes un conteo de CD4 menor
a 500 y el uso de inhibidores de la proteasa, destacando también a la
candidiasis como una de infecciones oportunistas mas frecuentes en

manifestarse (36).

Referente a la diabetes gestacional, se presentan opiniones divididas
referente a la influencia del VIH en su aparicion. Por un lado, autores refieren
gue su tasa de incidencia es baja y que no posee ninguna relacion con los
CD4 ni la carga viral (37), mientras que otros investigadores la reportan como
la segunda complicacién mas frecuente entre las embarazadas seropositivas,
siendo aun mayor la incidencia en paciente que se encontraban en tratamiento

con inhibidores de la proteasa (38).

Por ultimo, en el caso de la preeclampsia, se cree que el estado serolégico
positivo de VIH y el uso de TARV aumenta el riesgo de padecerla; siendo una
probable teoria que la infeccibn genera alteraciones hemostaticas que
generan la desregularizacion de procesos de coagulacion y hematopoyesis,
lo que conllevaria a un aumentaria de la viscosidad sanguinea que, a la larga,

aumentaria la presion arterial (35).

En la parte psicosocial, el diagnéstico de VIH durante el embarazo o un
embarazo complicado por VIH puede causar desequilibrios emocionales que
se refleja en la salud materno-fetal. Estudios realizados en Brasil reflejan que
la sensacién de angustia es el sentimiento primordial de estas mujeres, puesto
que temen por el efecto social y estigma que causara su condicion, angustia
por saber si su hijo ser& infectado de VIH por transmisién vertical y culpa al
denotar que no podran realizar actividades recurrentes durante la maternidad
como es el amamantar. Todo esto conlleva a sentimientos de miedo y panico
que afectan negativamente la evolucion del embarazo (39). Para una

embarazada, distinto a cualquier otra persona, el hecho de conllevar su estado
15



serolégico autoimpone una limitacién de sus condiciones de propia vida y en
la del producto que se desarrolla en su vientre, teniendo en cuenta como se

dara su desarrollo interpersonal y la muerte. (39)

Otra alteracion que puede presentarse es la depresion. Un estudio realizado
en Etiopia por Abebe et al. reflejo que el 47.65% de mujeres padecen
depresioén, resultando alarmante el hallazgo de una relacion estadisticamente
significativa (P = 0.020) y el doble de riesgo (OR = 1.88) entre el sufrir
depresion y la falta de adherencia al esquema TARV, lo que afectara

significativamente al prondstico y manejo del VIH (40).

Afadiendo a este factor psicologico entra el contexto social, donde se ha
evidenciado que embarazadas con un menor nivel de escolaridad y
socioeconémico presentan mayores incidencias de complicaciones durante y
posterior al embarazo; en contraste a las que tienen las pacientes de un mejor

contexto socioeconémico (6).

Este factor socioecondémico a la vez es un determinante vital para la
progresion del contagio de VIH. Segun estudios realizados en Latinoamérica,
el alto grado de pobreza y la poca educacidén influye en el acceso a
anticonceptivos, métodos de barrera y realizaciéon de pruebas diagndsticas
para ETS, puesto que estan fuera de su alcance econdmico o porque
desconocen de su existencia, afiadiendo la falta de informacion y educacion
referente al VIH. Un ejemplo de esto es Africa, donde s6lo el 59% de mujeres
gue viven con el VIH manifiestan de manera certera su estado seroldgico con

su pareja sexual (41).

1.4.3 Manejo del embarazo de mujeres VIH en el Ecuador

El MSP del Ecuador actualiza constantemente sus guias de préctica clinica
para el manejo integral de los pacientes, teniendo entre ellas la guia de
“Prevencion, diagnostico y tratamiento de la infeccion por el virus de la

inmunodeficiencia humana (VIH) en embarazadas, nifios, adolescentes y
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adultos”. Resulta pertinente para este estudio referir el protocolo indicado en

embarazadas.(42).

El primer punto tratado en el manejo del embarazo en mujeres seropositivas
es la prevencion. Se abarca la educacion ciudadana, la importancia de la
planeacion reproductiva y como la consejeria debe informar todo referente a
ella, explicacion de métodos anticonceptivos, métodos de barrera y
esterilizacion. Un punto para considerar es que toda mujer seropositiva que
esté planeando embarazarse deberia estar bajo un TARV adherente y con
carga viral indetectable para evitar complicaciones durante el embarazo y

disminuir el riesgo de transmision vertical (42).

Al estar la paciente ya embarazada, siendo de diagnéstico de VIH pasado o
reciente, la evaluacion inicial consta de:

o Evaluar la presencia de infecciones oportunistas presentes + iniciar
terapia profilactica

« En caso de que la paciente ya tenia conocimiento de su diagndstico
antes del embarazo, se debe revisar su historial de cargas virales y
CD4

e Realizar un nuevo control de carga viral y CD4

e Incentivar del uso de preservativo durante las relaciones sexuales, para
evitar el riesgo de un blip virolégico o mutacién del virus del VIH (42).

En cuanto el seguimiento, este consiste en:

« Verificar que el paciente continie con su TARV y modificarla en caso
de fallo virologico. Se debe tener suma atencién a las complicaciones
relacionadas al esquema terapéutico y realizar controles constantes de
glucosa

e Realizar control prenatal estandar

o Repetir control de CD4 y carga viral de manera trimestral

e Sien algun control la mujer debuta con CD4 menores a 200, empezar

profilaxis antibiética
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o Determinar la carga viral a las 34-36 semanas para decidir la fecha de
parto (o interrupcion del embarazo) y el tipo de tratamiento que debera
darse al neonato

o Realizar tamizajes ecograficos y bioquimicos durante el primer
trimestre debido al riesgo de cromosomopatias o malformaciones que

tienden a relacionarse a la disminucion de CD4 o a la TARV (42).

Referente al TARV, se debe iniciar en todas las embarazadas seropositivas lo
antes posible, para asi prevenir la transmision vertical y mantener una carga
viral indetectable. El TARV también esta indicado durante el parto y para el
neonato. Para decidir que TARV se debe administrar durante el embarazo,
existen 2 escenarios: el primero, que el VIH se diagnostique antes o al inicio
del embarazo; y el segundo, que el diagnostico de VIH sea de manera tardia.
En ambos escenarios se debe seleccionar la TARV mas eficaz y seguro,
realizando pruebas de resistencia para evitar el fallo virolégico e informar

sobre el riesgo de parto prematuro relacionado a TARV. (42)

En el primer escenario se encuentran las siguientes opciones terapéuticas

(llustracion 2):
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Tabla 22. Regimenes de combinacién iniciales para mujeres embarazadas sin
tratamiento antirretroviral.

Mujeres
embarazadas

PREFERENTE
TDF /3TC 300/ 150 mg via oral, una vez al dia.
+RAL + 400 mg, via oral, dos veces al dia.
2 |ITIAN/INI
TDF /FTC 300/ 200 mg, via oral, una vez al dia.
+ RAL + 400 mg, via oral, dos veces al dia.
ALTERNATIVAS
300/ 150 mg, via oral, una vez al dia.
I%[:_‘,/V?:—C ;ISOOmg /100 mg, via oral, dos veces al
2ITIAN + IP 300/ 200 mg, via oral, una vez al dia.
TOF(FTC) + 600mg / 100mg, via oral, dos veces al
+ DRVIr dia
ABC /3TC 300 /150 mg, via oral, una vez al dia.
SEEIE +RAL + 400 mg, via oral, dos veces al dia.
600 / 300 mg via oral, una vez al dia.
2 [TIAN + IP ABC 1 3TC + 600 / 100 mg, via oral, dos veces al
+DRV/r dia
AZT /3TC 300 /150 mg, via oral dos veces al dia
2 ITIAN + INI + RAL + 400 mg, via oral dos veces al dia.
300/ 150 mg. via oral dos veces al dia
AZT /3TC
+DRV/r ;':00 / 100 mg, via oral, dos veces al
2ITIAN +1P AZT /3TC 300/ 150 mg. via oral dos veces al dia
+ATVIr + 300/ 100 mg. via oral una vez al dia

Modificado de: OMS. Recomendaciones actualizadas para los regimenes de antirretrovirales de primera y segunda
linea y profilaxis postexposicion, y recomendaciones para el diagnéstico temprano de VIH en nifios. Suplemento de las
gulas consolidadas 2016 para el uso de antirretrovirales para el tratamiento y prevenciéon de la infeccién por VIH.
Diciembre 2018. (29)

llustracion 2: TARV en embarazadas sin tratamiento previo (42)

Respecto al segundo escenario, se define como diagnéstico tardio de VIH
cuando este se da posterior a las 28 semanas de gestacion y, debido a que
gran parte de los neonatos seropositivos han sido causa de un diagnostico de
VIH tardio o nulo en embarazadas, se debe empezar tratamiento de manera
inmediata para disminuir la carga viral lo antes posible (42). Se recomienda el
inicio de cualquier esquema de TARV que contenga raltegravir debido a su

rapida accion para disminuir la carga viral (llustracion 3).

Recomendaciones sobre el inicio de TARV en mujeres con diagnéstico tardio de VIH durante

el embarazo
Iniciar TARV inmediatamente en una mujer que acude después de las 28 semanas
de gestacion con diagnéstico de VIH y sin haber recibido nunca ARV.

parto.

Iniciar TARV con un esquema que contenga raltegravir, por su capacidad para
suprimir rdpidamente la carga viral y observar las medidas de profilaxis y tipo de

llustracién 3: TARV en embarazadas con diagnéstico tardio (42)
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En el caso de que la mujer embarazada haya sido una paciente controlada
durante afios con TARV, se recomienda mantener el mismo esquema siempre
y cuando la carga viral sea indetectable, sea tolerado y no genere efectos

teratogénicos (llustracion 4) (42).

Recomendaciones sobre la conducta a seguir en mujeres VIH que se encuentran recibiendo

TARV y se embarazan
Considerar que las mujeres con diagnostico de VIH y que reciben TARV deben
continuarla durante el embarazo, siempre que el régimen sea tolerado y eficaz para
suprimir la replicacién viral.
Monitorizar la carga viral frecuentemente durante el embarazo cuando se modifique
el régimen TARV.

llustracién 4: Recomendaciones sobre terapéutica en mujeres con diagndéstico previo
de VIH (42)

Un punto vital es el protocolo que seguir para la culminaciéon del embarazo,
teniendo en cuenta que el mayor periodo de riesgo para la transmision vertical
es durante el momento del parto, siendo los factores influyentes:
o La carga viral presentes en las secreciones del conducto de parto.
o El estado de la enfermedad.
e Laduracion del trabajo de parto o la ruptura de membrana.
e Que TARYV fue utilizada durante el diagnéstico y el tipo de parto (42).
De acuerdo con este ultimo, la decision sobre qué via de parto realizar debe
tomarse a las 36 semanas, posterior a un nuevo control de carga viral:
Recomendaciones para un parto vaginal:
e Carga viral indetectable con TARV adherente.
« Inicio espontaneo de la labor de parto con evolucion rapida y carga viral
indetectable.
« Evitar la ruptura mecénica de membranas.
« Administrar durante el primer dia post parto 1 mg de cabergolina (dosis
Unica) para suprimir la produccion de leche materna (42).
Recomendaciones para la cesarea:
« Obligatoria para mujeres con carga viral desconocida o mayor a mil
copias.

e Programar para la semana 38 de embarazo.
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o Realizarla si la paciente durante el parto debuta con diagndstico
positivo o indeterminado (llustracion 5).

« Realizarla en pacientes que iniciaron la TARV y los controles durante
el ultimo trimestre del embarazo.

« Realizar en caso de rotura prematura de membranas, distocias u otras
complicaciones.

o Durante el primer dia postparto se debe administrar 1 mg de
cabergolina (dosis Unica) para suprimir la produccion de leche materna
(42).

Recomendaciones de TARV intraparto en gestantes con VIH

Iniciar profilaxis ARV con AZT por via intravenosa* en mujeres con diagnéstico
positivo o indeterminado en el momento del parto, independientemente del
esquema de la TARV usado previamente.

Administrar AZT IV 2 a 3 horas antes del parto por cesarea y continuar infusién
hasta el corte del cordén umbilical.

A Asegurar la administracion de la pauta habitual de TARV oral durante el parto o
1a cesarea.

Iniciar AZT IV + TDF/FTC + RAL** en mujeres que no hayan recibido TARV durante
el embarazo o que hayan iniciado posterior a la semana 28 de gestacion.
Considerar en mujeres con TARV que incluya inhibidores de la proteasa, y que
presenten hemorragia postparto, el uso de prostaglandinas, oxitocina o misoprostol,
y seleccionar a los ergoéticos como ultima opcién debido a su excesiva respuesta

vasoconstrictora.

*AZT: 2 mg/kg de peso durante 1 h, luego 1 mg/kg de peso/hora hasta finalizar el parto.

**Utilizado debido a su rapido paso placentario. Decision sobre régimen TARV estard determinado bajo criterio de
especialista individualizando casa caso.

llustracién 5: TARV en el parto (42)
Por ultimo, el control del puerperio debe enfocarse en dos aspectos:

e Informar sobre los cuidados generales del puerperio y sus
complicaciones
« Evaluar medidas de control especificas para su patologia de base (VIH)
o Examenes de laboratorio: tamizaje de anemia y alteraciones
metabdlicas
o Evaluar la indicacién de profilaxis antitrombdética, puesto que
estudios refieren que las mujeres seropositivas tienen mayor
riesgo de padecerlas
o Informar sobre la lactancia materna y su contraindicacion

o Evaluar signos de depresion postparto (42).
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1.5 SALUD FETAL Y VIH

1.5.1 Afecciones fetales VIH

Durante el embarazo, el desarrollo fisico e inmunol6gico del neonato se ve
influenciado directamente por las caracteristicas clinicas de la madre, siendo
las de mayor peso la condicion nutricional de la madre, el ambiente, las
infecciones presentes y los procesos inflamatorios (43).

Entre las alteraciones frecuentes que se han registrados en los neonatos de

madres seropositivas, se encuentran:

e Bajo peso al nacer:

El bajo peso al nacer se define por un peso menor a 2500 gramos
independientemente de la edad gestacional. A nivel mundial,
aproximadamente 20 millones de los recién nacidos vivos, padecieron de bajo
peso en el afio 2015, siendo que la mitad de ellos provenientes del sudeste
de Africa y un cuarto de Africa subsahariana. (44) En el caso de Ecuador, casi
el 9% de los recién nacidos en el afio 2021 tuvieron un bajo peso (45). A lo
largo de su vida estos recién nacidos tendran una morbilidad aumentada
(tanto a corto como a largo plazo), incidiendo en afectaciones como aumento
mortalidad entre 25 a 30 veces en comparacion a neonatos de peso mayor a
2500gr (46), retardo de crecimiento, niveles bajos de coeficiente intelectual
junto a riesgo de obesidad y diabetes en su adultez (47).

Entre los factores de riesgo maternos para el bajo peso al nacer se pueden
nombrar: consumo de alcohol, tabaquismo, anemia, infecciones de vias
urinarias y desnutricion. En el caso de las mujeres VIH, a estos factores de
riesgo se agregan el conteo de CD4 menor a 200, carga viral mayor a 20 000,

presencia de transmision vertical y el uso de TARV. (48)

e Prematuridad
Referente a pretérmino, este se puede definir como la finalizacion del
embarazo que se da entre las 22-36 semanas de gestacion. Esta complicaciéon
presenta una prevalencia del 5% en Europa, 18% en paises africanos (49), y

7% en Ecuador. La prematuridad es una condicion que afecta al neonato a
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corto y a largo plazo. A corto plazo, el recién nacido puede tener inmadurez
pulmonar y cerebral al nacer, anemia, ictericia y problemas gastrointestinales;
a largo plazo, existe la probabilidad que desarrolle complicaciones auditivas,
visuales, cognitivas e infecciones recurrentes (50).

Actualmente, se considera que la causa de esta alteracion es multifactorial,
pudiendo influenciar la preeclampsia, anemia, infecciones, estado nutricional,

medicamentos en uso, etc (49).

e Malformaciones
No existen una cantidad significante de estudios referente a este tema; sin
embargo, se han reportado casos de afectaciones del tubo neural relacionado
a madres seropositivas y/o en tratamiento con dolutegravir y también

alteraciones (51).

e Toxicidad asociada a TARV
Se ha encontrado toxicidad asociado a la TARV en niflos nacidos de madres
VIH positivas que se encontraron en régimen terapéutico durante todo el
embarazo, y en aquellos con transmision vertical que tuvieron que continuar
tratamiento de por vida, entre los efectos se describieron lopodistrofia,
hiperlipidemia, toxicidad mitocondrial y alteraciones en los procesos

metabolicos 6seos (52).

1.5.2 Teorias de afectacion del VIH en el feto

Existen multiples teorias de por qué se dan estos fendmenos en los productos
de mujeres embarazadas con VIH; sin embargo, alin no se conoce con certeza
el mecanismo fisiopatolégico exacto que lo causa. Se debe considerar la
hipotesis de que es un proceso multifactorial asociado al modo de
alimentacion de la madre, su exposicion a TARV, cargas virales elevadas,
falta de cuidado materno y su estado socioeconémico (43).

Entre los potenciales mecanismos que se han propuesto para explicar estos

resultados clinicos, podemos nombrar los siguientes:
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e Infeccion materna de VIH

La placenta tiene la funcion de proteger y nutrir al feto; sin embargo, el VIH es
capaz de traspasar la barrera placentaria, lo que no es sélo relevante por la
probabilidad de transmision vertical, sino que genera un riesgo de parto
pretérmino y crecimiento disminuido en comparacion con las embarazadas no
infectadas (53).

Evidencia indica una fuerte relacion entre la severidad de la infeccién materna
(que puede evaluarse a través de la carga viral y el contaje de CCD4) y el
estado neonatal, una viremia con CD4 disminuidos y carga viral elevada se
relacionan a un aumento de la morbilidad y mortalidad fetal/neonatal. (54)
Ademas, la exposicion intrauterina a una carga viral alta estaria ligada a una
exposicibn mayor a procesos activos y cronicos pro-inflamatorios maternos
debido al VIH, lo que afectaria de manera directa al sistema inmune del

producto.

El desarrollo fisico del feto estaria relacionado a la severidad de la
enfermedad; un recuento bajo de CD4, con una carga viral alta se asociacion
directa a un bajo peso al nacer, una circunferencia ceféalica reducida, retraso
en el crecimiento intrauterino y una reduccion del crecimiento durante los

primeros 2 afios de su vida (43).
¢ Inflamacién materna

Afadido a los cambios psicolégicos y hormonales, el embarazo cursa con
alteraciones inmunoldgicas que pueden afectar al feto (55). Antiguamente se
creia que durante el embarazo la madre se encontraba en un estado de
inmunosupresién para permitir la viabilidad del feto; sin embargo, se ha
demostrado que de que el estado inmunologico varia dependiendo de la etapa
del embarazo se ha denominado a este fendbmeno “pregnancy clock”. (56)
Inicialmente, se describe un estado proinflamatorio que abarca el primer
trimestre de embarazo que afecta a la implantacibn embrionaria, desarrollo

placentario y al crecimiento fetal. Durante el segundo trimestre, le sigue un
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estado antiinflamatorio, dando asi un crecimiento rapido del producto, para

finalmente retornar al estado proinflamatorio hasta el parto (57).

En el caso del VIH, este fendbmeno se cronifica debido a la inflamacién
sistémica que la madre cursa durante todo su embarazo, incluso si es a un
grado bajo de inflamacién, lo que se relaciona con el aumento de partos
pretérmino. Prendergast et al. reportaron una asociacion considerable entre
los elevados marcadores inflamatorios de la madre y del neonato al momento
de nacer, lo que soporta la sospecha de que el entorno proinflamatorio de la
madre incrementa la inflamacion del producto (43); sin embargo, este hallazgo
fue contrastado por otros estudios que no encontraron correlacién entre estas
dos variables (58, 59, 60).

A pesar de que el VIH se ha relacionado a un aumento sérico de marcadores
inflamatorios, no se ha demostrado que efectivamente estas citocinas son
capaces de atravesar la placenta, argumento vital para demostrar que
realmente ejercen efecto sobre el feto. (61) Estudios también han encontrado
niveles altos de citocinas inflamatorias en la sangre del cordon umbilical, a

pesar de que no haya existido transmision materna.

e |nmunidad materna

El aumento de la respuesta inmune materna se ha correlacionado a su
infeccion por VIH y con las complicaciones en el neonato (60). La infeccion
per se del VIH y la TARV tienen un impacto directo en los procesos inmunes,

lo que regularizara la evolucion inmunoldgica normal durante el embarazo.

e Anticuerpos maternos

Los anticuerpos brindados por la madre a través de la placenta son una parte
fundamental para las defensas del neonato por el resto de su vida. En un
embarazo normal, estos anticuerpos son transferidos de manera placentaria;
sin embargo, en mujeres seropositivas, se ha encontrado una transferencia

deficiente de inmunoglobulina-G (IgG). Los mecanismos responsables de esta
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alteracion son aun inciertos, hipotesis indican que los niveles altos de
anticuerpos relacionados al VIH generan un estado de saturacion en los
receptores placentarios, lo que limita la transferencia de anticuerpos
beneficiosos para el feto; ademas, la funcionalidad de un anticuerpo estaria
especificada por su perfil de glicosilacién, que refiere a la capacidad del
anticuerpo a ligarse a los receptores, teniendo el VIH también carencia de este

proceso (62).

e Microbioma materno

Estudios refieren una alteracion en la composicién del microbiota intestinal en
mujeres seropositivas, aumentando las especies de Prevotella y
Proteobacterias, disminuyendo las Bacteroides. El estudio realizado por
Juanito Et al. en Zimbabwe reportd una asociacion significativa entre este
factor y el bajo peso/crecimiento al nacer (63). En Haiti se hallé diferencias en
el microbiota intestinal entre los recién nacidos infectados con VIH y la de los
no infectados; sin embargo, investigaciones evidencian que esta diferencia no

es generalizada y depende de las condiciones de cada poblacién (64)

e Nutriciobn materna

La nutricion tiene un papel vital en el crecimiento y desarrollo del neonato. El
crecimiento comprende un proceso complejo donde intervienen factores
metabdlicos y endocrinos, los cuales también influyen en el estado nutricional
e inmune de la madre (65). La malnutricion de la madre influye en los
depositos de nutrientes, afectando al desarrollo y en la inmunologia fetal. La
ganancia de peso materna y el IMC se han correlacionado directamente con
el peso neonatal, existiendo un mayor riesgo de bajo peso del recién nacido
si la madre posee un IMC disminuido (66).

Se ha referenciado que la infeccion por VIH genera un aumento en los
requerimientos energéticos, caléricos y nutricionales de la madre, por lo que
tienden a padecer alteraciones en su estado nutricional (43). A esto se le

aflade las complicaciones comunes del VIH como diarrea, infecciones
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oportunistas, pérdida de apetito, etc., que incrementarian el uso de esta
energia almacenada. Otro factor importante es la presencia de anemia,
presente frecuentemente en las mujeres seropositivas y que afecta

directamente al bajo peso al nacer (43).

e Tiempo deinicio y uso de TARV

Un estudio realizado en Etiopia demostré que los neonatos expuestos a TARV
al inicio/antes del embarazo, contrastado con aquellos que se dio la terapia
en etapas avanzadas del embarazo, presentaron deficiencia en su crecimiento
(67). Otro estudio de cohorte en Brasil asocié el uso de TARV con mayor
incidencia de efectos adversos en neonatos, aunque en su mayoria fueron

efectos leves (68). Este proceso no se ha explicado de manera concreta (69).

Acorde al uso de TARYV, un estudio de cohorte realizado en China indica que
las afectaciones fetales tienden a asociarse al uso de TARV durante el primer
y segundo trimestre de embarazo, siendo los inhibidores de la proteasa los

gue mas incrementarian el riesgo (35).

Otro estudio realizado en Nigeria hall6 que el parto prematuro era mas
frecuente en mujeres que no habian recibido tratamiento comparados con las
que si (16.9% vs 3.9%) (35).

e Placenta materna

Al tratar de explicar la patogénesis del VIH en el embarazo, estudios
anatomopatologicos han determinado que en estas mujeres se genera dafio
placentario. Las mujeres seropositivas tienden a tener placentas mas
delgadas, trombosadas, infartadas y con insercion marginal del corddén
umbilical, lo que afecta el desarrollo normal del producto (70), conllevando asi

a complicaciones como la prematuridad y el bajo peso.
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1.5.3 Bajo peso al nacery VIH

Como se referencié anteriormente, el bajo peso al nacer es una de las
complicaciones mas frecuentes de los neonatos nacidos de madres con
infeccion por VIH, esta caracteristica es de cuidado puesto que un bajo peso
al nacer esta relacionado a un mayor indice de muerte durante las primeras
semanas de vida, aumento de tiempo de estancia en Unidades de Cuidados
Intensivos Neonatales, mayor riesgo de infecciones y, a largo plazo, se
muestra una tendencia a mostrar menor crecimiento comparado a la media y

déficit cognitivo.

Multiples estudios han valorado la diferencia de peso entre los neonatos de
madres VIH positivas vs. Madres sanas, para determinar si realmente existe
una diferencia significativa entre ellas. Entre estos, se pueden denotar a los
realizados en el Hospital estatal regional del este de Ambara en 2020
comparando la prevalencia de bajo peso al nacer (17.7%vs10.1%) (48) en el
Hospital Central de Mujeres y nifios en Chengdu durante el afio 2020
(14.17%vs4.65%) (71) y un estudio realizado desde 2008 a 2012 publicado
en el 2018 realizado en el Centro Médico Montefiore donde se contrastaron
las medias de los pesos de los nifios con exposicion intrauterina de VIH y sin
esta exposicion (2971 £ 616 g vs 3163 + 644 g) (72).

Estas investigaciones, plantean un panorama muy claro, la exposicion fetal al
VIH ejerce un factor de riesgo considerable para que el neonato desarrolle un
bajo peso al nacer, por lo que conocer la fisiopatologia exacta de como genera
esta afectacidn es vital para poder ejercer un plan de accion en estas mujeres,

para asi evitar esta complicacion

Recientes estudios, refieren que la causa podria estar relacionada con el uso
de TARV antes del embarazo o durante el primer trimestre, bajo indice de
masa corporal de la madre, contaje de CD4 disminuidos y control inadecuado
del VIH (73).
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MATERIALES Y METODOS

Nivel de estudio: analitico

Tipo de estudio
o Transversal
o Observacional
e Retrospectivo

o Analitico

Disefio: Descriptivo

Area de estudio

Pacientes gestantes VIH positivas con al menos un control prenatal y que
hayan finalicen su embarazo en el Hospital de Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo entre los afios 2021 a 2023

1.6 Criterios de inclusion:
e Mujeres gestantes con pruebas confirmatorias de VIH registradas en el
sistema del Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo
e Mujeres gestantes VIH positivas que hayan recibido al menos un
control prenatal en el Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado
Carbo
e Mujeres gestantes VIH positivas que hayan finalizado su embarazo en

el Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo

1.7 Criterios de exclusion:
e« Mujeres con enfermedades/infecciones sistémicas diagnosticadas
antes del embarazo, ademas del VIH, que podrian afectar al desarrollo
y resultado de la gestacion
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o Mujeres que contengan antecedentes de parto prematuro o productos
con bajo peso en embarazos anteriores donde aun no existia el
diagnostico de VIH

e Mujeres que no tengan los controles e informacién requerida segun el
cuadro de variables en el sistema del Hospital de Especialidades

Teodoro Maldonado Carbo
Calculo del tamafo de la muestra:

Se va a incluir a toda mujer gestante VIH positiva que cumpla con los criterios

de inclusion

1.8 Método de recogida de datos

Revisién de historias clinicas

Para este trabajo se utilizaran los datos secundarios obtenidos a través de la
busqueda de informacién en el AS400 basado en las historias clinicas
otorgadas por la base de datos del Hospital de Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo segun nuestro requerimiento especifico de pacientes,

posterior a recibir las autorizaciones pertinentes del caso.

1.9 Variables

Tabla 1: Matriz Operacional de Variables

NOMBRE DE
INDICADOR TIPO RESULTADO FINAL
VARIABLE
Numérica
Edad Afos . Edad en afios
discreta
e Unico Cualitativa e Unico
Embarazo . .
e Gemelar dicotbmica e Gemelar
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indice de Masa

corporal determinado o Bajo peso
Cualitativa
por peso en _ Normopeso
IMC ) L ordinal
kilogramos dividido o Sobrepeso
politbmica )
por la altura en Obesidad
metros al cuadrado
Carga viral o
o ) Cualitativa )
en el dltimo Carga viral reportada . >1000 copias
_ nominal )
trimestre del | en el AS400 o <1000 copias
dicotémica
embarazo
Recuento de
Recuento de CD4 . menor de 200
CD4 en el Numeérica
o _ reportado en el . 201- 500
altimo trimestre discreta
AS400 mayor de 500
del embarazo
. bajo peso <2500gr
Peso al nacer en Numérica
Peso al nacer ] normopreso 2500gr — 4000gr
gramos (gr) continua ]
macrosomia >4000gr
o Cualitativa _
_ Nacimiento antes de _ Si
Prematuridad nominal
las 37 SG o no
dicotémica
Inicio del - _ Cualitativa y
_ Inicio del tratamiento _ antes de la gestacion
tratamiento nominal y
ARV o durante la gestacion
ARV madre dicotémica
Prueba confirmatoria
Tiempo de positiva de VIH Cualitativa
) o _ antes del embarazo
diagnostico de | (PCR, ELISA, nominal
. durante el embarazo
VIH madre Western Blot, dicotébmica
Inmunofluorescencia)
TARV utilizada ) o
Terapia ARV Cualitativa
durante el . _ ZIDOVUDINA LAMIVUDINA
utilizada durante el nominal
embarazo o Y RALTEGRAVIR
embarazo politbmica
madre

31




2TENOFOVIR
EMTRICITABINA'Y
EFAVIRENZ

TENOFOVIR LAMIVUDINA Y
DOLUTEGRAVIR
TENOFOVIR
EMTRICITABINA'Y
DOLUTEGRAVIR
TENFOVIR EMTRICITABINA
Y RALTEGRAVIR
LAMIVUDINA ABACAVIR Y
RALTEGRAVIR

ABACAVIR LAMIVUDINA
RALTEGRAVIR DARUNAVIR
RITONAVIR

ZIDOVUDINA

TENOFOVIR
EMTRICITABINA
LOPINAVIR Y RITONAVIR
ABACAVIR LAMIVUDINA'Y
EFAVIRENZ

TENOFOVIR
EMTRICITABINA
DARUNAVIR RITONAVIR Y
RALTEGRAVIR

Complicaciones
obstétricas
durante el

embarazo

Presencia de
complicaciones
obstétricas durante el
embarazo segun

historia clinica

Cualitativa
nominal

politomica

Aborto

Diabetes gestacional
Hemorragia postparto
Amenaza de aborto
Amenaza de parto prematuro
Anemia

Preeclampsia
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e Infecciéon de vias urinarias
(IVU)

Sexo de nacimiento Cualitativa « Femenino
Sexo neonatal . _
del neonato dicotémica e Masculino
_ _ Cualitativa e Cesarea
Tipo de parto | Tipo de parto . _
dicotémica « Parto Vaginal
Numero de ) o
Ndmero de controles | cuantitativa | o
controles . . Numero de controles obstétricos
obstétricos nominal

obstétricos

Entraday gestion informéatica de datos:

Se realizara por medio de organizacién de datos mediante Microsoft Excel y
SPSS Real Statistics

Estrategia de andlisis estadistico:

Se evaluaran las variables cuantitativas con media, desviacion

estandar y promedios

Se evaluaran las variables cualitativas con frecuencias y porcentajes

El analisis estadistico se realizara correlacion de Spearman con test de

Significancia Estadistica <0.05 para determinar la correlacion entre el

bajo peso y las variables relacionadas a la enfermedad de VIH de la

madre, esto se realizara con el programa SPSS Real Statistics
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RESULTADOS

1.10 Caracterizacion de la poblacion
Durante los afios 2021 a 2023 se registraron 130 pacientes atendidas en el
Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo con el diagnostico de

embarazo y VIH, siendo sus caracteristicas las presentadas a continuacion:

Referente a la raza de las mujeres del estudio (Grafico 1), se puede determinar
que la mayoria de la poblacién correspondia a raza mestiza (65%), seguida
de raza negra (19%) y, con menor proporcion, la raza negra e indigena que

comparten un 8% de prevalencia dentro de la poblacion de estudio.

RAZA

8% 8%

= BLANCA

= MESTIZA
NEGRA

= INDIGENA

Grafico 1: Distribucién de raza poblacional
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Las mujeres estudiadas tuvieron una media de edad de 31.37 afos (£ 6,39),
con una moda de 32 afos (Grafico 2). Clasificando las edades reportadas en
la poblacién en intervalos, el intervalo de mayor proporcién fue el
correspondiente a 31-35 afos. Esto nos indica una clasificacion poblacional
de edad adulta media segun la edad de mujeres del presente estudio.

EDAD POBLACIONAL

35

30

25
20
15
| I
O .

20-25 26-30 31-35 36-40 41-45 46-50

FRECUENCIA

=]

wu

W Seriesl

Grafico 2: Distribucion de la edad poblacional

Acorde al indice de masa corporal (Grafico 3), el 38% y 25% de las pacientes
respectivamente padecian de sobrepeso y obesidad, factores de riesgo para
desarrollar complicaciones obstétricas como diabetes gestacional,
preeclampsia y macrosomias fetales. El 23% se reportd con normopeso y el
14% con bajo peso, cuya incidencia esta relacionada con bajo peso y tamafio

del feto debido a la desnutricion materna.
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IMC

= BAJO PESO
= NORMOPESQ
23% = SOBREPESO

= OBESIDAD

38%

Grafico 3: Distribucion de indice de Masa Corporal poblacional

En cuanto al tipo de embarazo de las mujeres del estudio, el 92% fueron de
feto unico mientras que el 8% correspondieron a gemelar (Grafico 4).

EMBARAZO

GEMELAR
8%

UNICO
92%

Grafico 4: Tipo de embarazo
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En cuanto a las complicaciones obstétricas observadas a lo largo de la
gestacion de estas mujeres (Grafico 5), la complicacion mas prevalente fue la
infeccidn de vias urinarias (47.33%), seguida de la anemia (34.67%) y de
amenazas de parto prematuro (28.67%). La complicacion menos observada
fue la hemorragia post parto (5.33%). Referente al aborto, 9 mujeres sufrieron
perdida de su embarazo durante el primer trimestre, acudiendo a emergencia

por sintomatologia de dolor pélvico intenso y sangrado vaginal.

COMPLICACIONES OBSTETRICAS

ABORTO | 9

DIABETES GESTACIONAL 11

HEMORRAGIA POSTPARTO mmm 8
AMENAZA DE ABORTO Immmmmmas 241
AMENAZA DE PARTO PREMATURO . 43
ANEMIA I 52
PRECLAMPSIA | 20
VU  — 71

0 10 20 30 40 50 60 70 80
FRECUENCIA

Grafico 5: Complicaciones obstétricas presentadas en la poblacion

1.11 VIHy Embarazo

0
— 0
5065 X 100 = 6.30%

Prevalencia de mujeres embarazadas con VIH =

Durante los afios 2021 a 2023 se atendieron por motivo de embarazo en el

area de ginecoobstetricia del HETMC a 2065 pacientes, de estas mujeres, 130
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fueron diagnosticadas con VIH, obteniendo asi una prevalencia de mujeres

embarazadas con VIH durante este periodo de tiempo del 6.30%.

Referente al momento de diagndstico del VIH, el 75% de las embarazadas
refirieron haber sido diagnosticadas antes del embarazo, mientras que el 25%
se enter6 de su estado serolégico cursando el embarazo debido a los
controles trimestrales que se realizan a toda mujer gestante (Grafico 6). Estos
resultados son indicadores beneficiosos para los embarazos que se
desarrollaron, puesto que, al tener un diagnodstico pregestacional, la
probabilidad de tener la enfermedad del VIH controlada y en tratamiento
aumenta, por lo que las afectaciones maternas y fetales estarian disminuidas,

en contraste de las mujeres que fueron diagnosticadas durante el embarazo.

DIAGNOSTICO DE VIH

= ANTES DEL EMBARAZO
= DURANTE EL EMBARAZO

Grafico 6: Momento de diagndstico del VIH de las mujeres

del estudio

La terapia antirretroviral en estas mujeres fue en su mayoria (60%) indicada e

iniciada antes del embarazo (Grafico 7), mientras que el 40% restante empezo6
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TARYV posterior al diagndstico de gestacion, un punto a considerar referente a
este grafico, es que al compararlo con el grafico anteriormente presentado
(grafico 6), insinuaria que un 15% de mujeres que fueron diagnosticadas antes
del embarazo no empezaron de manera inmediata su tratamiento
antirretroviral, lo que pudo deberse a factores de desinformacion, descuido o

dificultades socioeconémicas.

INICIO DE TERAPIA ANTIRRETROVIRAL

40%
= ANTES DEL EMBARAZO
= DURANTE EL EMBARAZO

60%

Grafico 7: Momento de inicio de TARV

Por la revision de las historias clinicas de las pacientes del estudio, se
pudieron identificar once esquemas terapéuticos antirretrovirales utilizados
por las pacientes (Grafico 8), el esquema con mayor proporcion de
embarazadas utilizandolo fue el compuesto por tenofovir + emtricitabina +
raltegravir, el que fue empleado por menos pacientes fueron los esquemas
comprendidos por abacavir + lamivudina + efavirenz y tenofovir + emtricitabina

+ lopinavir + ritonavir.
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TARV

TERAPIAS ANTIRETROVIRALES UTILIZADAS

TENOFOVIR EMTRICITABINA DARUNAVIR RITONAVIR Y...
ABACAVIR LAMIVUDINAY EFAVIRENZ = 1
TENOFOVIR EMTRICITABINA LOPINAVIR Y RITONAVIR = 1
ZIDOVUDINA mem 3
ABACAVIR LAMIVUDINA RALTEGRAVIR DARUNAVIR... meem 4
LAMIVUDINA ABACAVIR Y RALTEGRAVIR ~ memm A4
TENOFOVIR EMTRICITABINAY RALTEGRAVIR e )5
TENOFOVIR EMTRICITABINAY DOLUTEGRAVIR = 10
TENOFOVIR LAMIVUDINAY DOLUTEGRAVIR a7
TENOFOVIR EMTRICITABINAY EFAVIRENZ 19
ZIDOVUDINA LAMIVUDINAY RALTEGRAVIR s A4
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Gréafico 8 Esquemas de TARYV utilizados por las pacientes del estudio

1.12 Parametros de control de la enfermedad en ultimo trimestre del

embarazo

Tabla 2 Valores de carga viral y CD4 registrados en el ultimo trimestre de

embarazo

28 21,54
102 78,46
17 13,08
63 48,46
50 38,46

Basados en los resultados de laboratorios expuestos en las historias clinicas
de cada paciente, se exponen en la tabla 2 los parametros de control de la
enfermedad realizados en el ultimo trimestre de gestacion, estos indican que
mas de tres cuartos de la poblacién (78,46%) se encontraban con una carga

viral menor a mil, es decir, representaban una poblacién con control sobre su
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enfermedad. Referente al contaje de CD4, la mayoria de la poblacién
(48,46%) poseia un rango de 201 a 500 CD4, lo que corresponde al valor
generalmente presentado por pacientes que necesitan una evaluacion
referente al tratamiento que estd siendo administrado y manejo de la
enfermedad, puesto que el objetivo de CD4 en tratamiento es mayor a 500.
Por ultimo, el 13% de la poblacion se encontraba en fase SIDA mientras

cursaba el final de su embarazo.

1.13 VIH y caracteristicas del producto

En nuestra poblacidon de estudio, se di6 el nacimiento de 136 nifios vivos.

Acorde al tipo de parto, el 83% se dio por medio de cesarea, factor predecible
debido a la condicion seroldgica de las pacientes, mientras que el 12% se dio

a través de la via vaginal (Grafico 9).

TIPO DE PARTO

12%

VAGINAL

CESAREA

88%

Gréfico 9: Tipo de parto

El numero de semanas de gestacidon transcurridas previo al parto de los

neonatos fue principalmente, mayor de 37 semanas (63%), es decir, no
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prematuros, mientras que el 37% restante entra dentro de la categoria de

prematuros (Grafico 10).

NUMERO DE SEMANAS DE GESTACION
TRANSCURRIDAS PREVIO AL PARTO

<37 SEMANAS
37TH

»37 SEMANAS
b3%

Grafico 10: Distribucién de semanas de gestacién transcurridas previo al parto del

producto, antes o después de las 37 semanas

El sexo predominante de los recién nacidos fue masculino en un 53%, seguido

de femenino en un 47% (Gréfico 11).

SEXO DEL PRODUCTO

A7% = MASCULINO

53% = FEMENINO

Grafico 11: Distribucién de sexo neonatal
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Referente al peso observado de los neonatos, clasificandolo en bajo peso
(<2500gr), normopeso (2500gr-4000gr) y macrosomia (>4000gr) (Grafico 12),
se obtuvo una mayor proporcion de recién nacidos normopeso como se puede
observar en el grafico de barras, mientras que la minoria fue macrosémico.
Calculando la prevalencia de bajo peso al nacer de los neonatos del estudio,

para una poblacion de 131 nifios nacidos vivos, esta resulto ser el 29.77%.
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Gréfico 12: Peso neonatal presentado

39
Prevalencia de bajo peso del neonato = 131 X 100 = 29.77%

1.14 Bajo peso neonatal y VIH

Mediante el uso del estadistico correlacional de Spearman, se evaluaron las
correlaciones entre el bajo peso neonatal y las caracteristicas de la
enfermedad de la madre, como son la carga viral, el contaje de CD4, el tiempo
de diagnéstico de VIH, el tiempo de inicio de TARV y que TARV estaba en
uso, para asi, determinar si estas variables ejercieron una influencia

significativa en el bajo peso del producto.
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Tabla 3: Bajo peso y carga viral

0,106 0,115
0,229 -0,106

Acorde a los datos expuestos en la tabla 3, la correlacion entre el bajo peso
neonatal y la carga viral >1000 y <1000, fue débil positiva (coef: 0.106 p:0.115)
y moderada negativa (coef: 0.229 p:-0.106) respectivamente, sin embargo,
ambas resultaron ser no significativas en la poblacion, esto se traduce en que
para los datos analizados, no existe evidencia suficiente para aseverar que
existe una correlacion significativa entre estas variables, por lo que, los
valores de carga viral, para esta poblacion en especifico, no parecieron estar
relacionados de manera importante con el bajo peso al nacer y no aseveran
una relacion causal real alejada del azar o coincidencia.

Tabla 4: Bajo peso y contaje de CD4

0,244** 0,005
0,003 0,97
-0,173* 0,05

**. La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).

En cuanto al contaje de CD4, los valores menores a 200 CD4 en relacién al
bajo peso al nacer demostraron, como se observa en la tabla 4, una
correlacion positiva moderada estadisticamente significativa (coef: 0.244,
p:0.005), lo que sugiere que a medida que el conteo de CD4 disminuye (menor
de 200), es mas probable que se observe un bajo peso al nacer, debido al
valor de p: 0.005, se asevera que esta relacion es genuina en el contexto de
los datos analizados en esta poblacion. Por lo tanto, estos resultados indican
que el bajo conteo de CD4 (menor a 200) debe ser considerado un factor

importante a considerar al evaluar el riesgo de bajo peso al nacer.
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Referente a los valores de CD4 entre 201 y 500, esta resulto en una
correlacion muy débil y no significativa con el bajo peso al nacer (coef: 0.003,
p:0.97), por lo que, en esta muestra en particular, el conteo de CD4 dentro de
este rango no parecio influir en el riesgo de bajo peso al nacer.

Por dltimo, los valores de CD4 mayores de 500, reflejaron una correlacion
negativa débil significativa (coef: -0.173, p:0.05) con el bajo peso al nacer, por
lo que se sugiere en que podria haber una asociacion inversa entre el conteo
de CD4 mayor a 500 y el bajo peso al nacer, esto significa que a medida que
el conteo supera las 500 células, es posible que el riesgo de bajo peso al nacer
disminuya, debido al valor de p:0.05, se asevera que el resultado es genuino

y no dependio del azar.

Tabla 5: Bajo peso y momento de diagnostico de VIH

-0,161 0,67

En cuanto al tiempo de diagnéstico de VIH, como se muestra en la tabla 5, la
correlacion entre esta variable ser antes del embarazo y el bajo peso al nacer
resulto ser negativa débil (-coef: 0.161), lo que significaria que mientras mayor
sea el tiempo que se diagnostique el VIH antes de la gestaciéon menor seria la
probabilidad de tener un bajo peso al nacer, sin embargo, debido al valor de
p:0.67, se concluye que no hay suficiente evidencia para afirmar que esta
correlacion es estadisticamente significativa, por lo que la relacion encontrada
pudo deberse al azar y no reflejar una verdadera asociacién entre las

variables.

En contraste, el diagnodstico de VIH durante el embarazo, reflejo una
correlacion positiva débil (coef: 0.161) con el bajo peso al nacer, esto sugiere
que existe una leve tendencia a que el diagnostico de VIH durante el

embarazo se relacione con un mayor riesgo de bajo peso al nacer, sin
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embargo, con un valor de p:0.066, aunque es cercano al nivel de significancia
estandar (0.05), no alcanza un umbral estadisticamente significativo. Lo que
indica que no hay suficiente evidencia para afirmar con certeza que esta

relacion observada no ocurrié por pura casualidad.

Tabla 6: Bajo peso y momento de inicio de TARV

0,059 0,59

La correlacion entre iniciar la TARV antes o después del embarazo, expuesta
en la tabla 6, muestra una correlacién positiva muy débil (coef: 0.059, p:0.59
y coef:0.063, p:0.479) en relacion al bajo peso al nacer, lo que sugiere que
independientemente de la fecha de inicio de TARV, esta influenciaria en una
mayor probabilidad de tener un bajo peso al nacer, sin embargo, debido a los
valores observados de significancia (Valores de p<0.05), no se encontr6é una
asociacion significativa entre el tiempo en que se inicié la TARV y el bajo peso
al nacer en la poblacion de estudio, por o que no se puede aseverar que los

resultados de este estudio poseen realmente una relacion causal.

Tabla 7 Bajo peso y TARV utilizada

1. ZIDOVUDINA LAMIVUDINA'Y RALTEGRAVIR
2. TENOFOVIR EMTRICITABINA'Y EFAVIRENZ

3. TENOFOVIR LAMIVUDINA'Y
DOLUTEGRAVIR
4. TENOFOVIR EMTRICITABINA'Y
DOLUTEGRAVIR
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5. TENFOVIR EMTRICITABINA'Y

0,021 0,81
RALTEGRAVIR
6. LAMIVUDINA ABACAVIR Y RALTEGRAVIR -0,019 0,826
7. ABACAVIR LAMIVUDINA RALTEGRAVIR

0,175* 0,046
DARUNAVIR RITONAVIR
8. ZIDOVUDINA -0,101 0,255

9. TENOFOVIR EMTRICITABINA LOPINAVIR Y
-0,058 0,515

RITONAVIR

10. ABACAVIR LAMIVUDINA'Y EFAVIRENZ -0,058 0,515

11. TENOFOVIR EMTRICITABINA DARUNAVIR
RITONAVIR Y RALTEGRAVIR

*. La correlacion es significativa en el nivel 0,05 (bilateral).

0,081 0,358

Todos los esquemas utilizados en el estudio, a excepcién de uno, no
resultaron ser significativos estadisticamente, puesto que su valor de p fue
mayor a 0.05, como se observa en la tabla 7, razén por la que no se puede
afirmar que las relaciones presentadas en el mismo fueron realmente certeras,
ya que es probable que hayan sido debido al azar o casualidad. Sin embargo,
es interesante mencionar, que los esquemas de TARV 2, 3, 6, 8, 9y 10
exponian correlaciones negativas, es decir, si sus valores de p hubiesen sido

significativos, indicarian que su uso disminuiria el riesgo de bajo peso al nacer.

El unico esquema que demostré una significancia estadistica fue el que
estaba compuesto por abacavir + lamivudina + raltegravir + darunavir +
ritonavir, que indicaba una correlacion positiva débil con el bajo peso al nacer
(coef: 0,175, p: 0,046), esto sugiere que existe una leve tendencia a que el
uso de esta TARV en especifico este asociado con un mayor riesgo de bajo
peso al nacer y, debido al valor de p observado se puede afirmar que esta
relacion no es simplemente al azar, sino que es estadisticamente significativa

y real dentro de esta poblacion.

a7



DISCUSION

El VIH es una patologia que de manera mundial genera una morbilidad y
mortalidad considerable, siendo importante de evaluar en el caso de las
mujeres embarazadas, puesto que, en este escenario, la afectacion de la
enfermedad no se limita a un solo individuo, sino que existe el riesgo latente
de que el neonato resulte afectado. Por este motivo, se realiza hincapié en los
controles serolégicos de las principales enfermedades infecciosas en las
mujeres en edad reproductiva y embarazadas, para asi tratar de reducir la

prevalencia de VIH durante los embarazos.

En este trabajo de titulacion realizado en el Hospital de Especialidades
Teodoro Maldonado Carbo, se obtuvo una prevalencia de mujeres
embarazadas con VIH del 6.30%, este valor es semejante al encontrado en la
poblacion de Guinea en el afio 2020 con un 5.1% (74) con una poblacién de
mas de 20 mil participantes, esto brinda soporte a los hallazgos de este trabajo
de titulacion al poder reflejar valores semejantes de prevalencia a pesar de la
diferencia en proporcién de poblacion, por el contrario, los trabajos realizados
por Ayora M. et al en la provincia de Azoguez-Ecuador (75), Cissé CA, et al.
en Dakar (76) y Alvarez R, et al en Lima-Per( (77) mostraron prevalencias
mucho mas bajas siendo 0.26%, 0.3% y 2.9% respectivamente, en el caso del
primer y tercer estudio, el contraste entre los valores de prevalencia pudieron
darse por motivo de la diferencia del tiempo de estudio y tamafio de la
poblacién, puesto que estos durante 7 a 9 afios especificamente, evaluaron a
15 mil y 113 mil mujeres embarazadas dentro de cada estudio, comparado a
las 2065 que de este trabajo en solo 2 afios, por lo que, al ser un seguimiento
mas largo y con mayor poblacion, los valores de prevalencia pudieron verse
alterados, sin embargo, en el caso del estudio realizado en Dakar, presento
una poblacién y tiempo de recoleccién de datos muy parecida a la de este
trabajo (1616 pacientes embarazadas tamizadas en 2 afios), y, a pesar de
esto, la prevalencia es considerablemente menor, esto se pudo deber a que

el HETMC es un centro de salud de referencia nacional para manejo de
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embarazos de alto riesgo, por lo que, la mayoria de casos que se hayan
diagnosticado en otras provincias fueron derivados a este hospital, afiadiendo
que por ser de tercer nivel y afiliado a IESS, la poblacién en general potencial
se va a ver reducida (poblacién de sélo pacientes afiliados y con embarazo de
alto riesgo) afectando el denominador de la formula de prevalencia, lo que
matematicamente generaria una incidencia mas elevada, en contraste al
estudio de Dakar donde al ser en un hospital general la poblacién tamizada
de VIH tuvo una relacién mas real con la poblacion general que acudi6 al
hospital, puesto que no existié ese impedimento de competencia resolutiva y

de nivel de atencién que posee el HETMC.

Referente a las caracteristicas de estas mujeres, la edad media de fue de
31.37 afios (* 6,39), lo que coincide con estudios realizados en Africa oriental
con edades medias de 27.1 (£5.3), 30.13 £4.5, 32, 30 afios (46, 48, 76 ,78) y
en México con 30 afnos (79), en contraste, en Azogues-Ecuador, Maracaibo-
Venezuela y Guinea-Africa central se reportaron edades considerablemente
inferiores, de 20, 24,21+5,5 y 24 afos respectivamente (75, 35, 74), lo que
indica que en estas poblaciones tanto el embarazo como infeccion de VIH se
dieron en etapas mas tempranas que en la poblacion de este trabajo de
titulacion, lo que es importante mencionar al ser muestras con caracteristicas
sociodemograficas semejantes (al mencionar a Venezuela, pais vecino y
Azogues, provincia del Ecuador). Acorde a las complicaciones obstétricas
presentadas, la IVU (47.33%) y la anemia (34.67%) fueron las mas frecuentes,
lo que coincide con el estudio realizado por Urdaneta et al. con prevalencias
de anemia del 57.76% e IVU del 40% (35%) (35) y contrasta con el trabajo de
Fentie et al. con 10.5% de prevalencia respecto a la anemia (48), sin embargo,
la literatura soporta la alta prevalencia de estas complicaciones dentro de la
poblacion, puesto que, tanto la anemia como las IVU se relacionarian al
compromiso inmunolégico de la embarazada a causa de la propia
enfermedad, lo que genera interacciones multifactoriales relacionadas con
factores como la disminucion de los linfocitos CD4, inflamacion, deficiencia de

hierro e infecciones oportunistas (35, 36).
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Acorde a las caracteristicas propias de la enfermedad (VIH) reportadas, la
mayoria de las mujeres fueron diagnosticadas (75%) y empezaron TARV
(60%) antes del embarazo, factores que coinciden con los vistos en las
poblaciones de Malawi y Amhara, con 80.7% diagnostico antes del embarazo
(78) y 81% de diagnéstico y tratamiento antes del embarazo (48), lo que
representaria en un mejor prondstico para el embarazo, puesto que, sila mujer
conoce su estado serolégico y se mantiene en control respecto a la
enfermedad, es mas probable que planifique el embarazo, empezando este
estado con condiciones de enfermedad favorables (carga viral indetectable y
CD4 elevados) lo que disminuiria las complicaciones tanto maternas como
fetales, cabe recalcar, que estos resultados no se dan en todas las
poblaciones, como es el caso de Azogues y Colombia donde el diagnostico
de VIH antes del embarazo fue de apenas 17.1% (75) y 24.1% (80), lo que se
traduce que el 82.9% y 75.9% de mujeres se diagnosticaron o infectaron
durante la gestacion, lo que representa un gran riesgo puesto que la
enfermedad no estaria controlada y los procesos inflamatorios e
inmunoldgicos en el cuerpo de la madre podrian llegar a tal punto de hasta
poder causar un aborto o complicaciones severas en el neonato, siendo
importante recalcar que estas cifras se pueden prevenir de manera sencilla,
netamente con educacion poblacional y participacién del area de salud
referente a recalcar la importancia de realizarse serologia de VIH en caso de
presentar conductas de riesgo y los controles prenatales pertinentes.

Ya hablando especificamente del estado de la enfermedad, la mayoria de la
poblacion de estudio se encontraba con carga viral controlada a indetectable
con menos de 1000 copias (78.46%), semejante a lo reportado en las mujeres
de Amhara con un 72% (48) y en Venezuela 60.87% (35), lo que fue favorable
ya que al tener una carga viral baja, el riesgo de contagio a terceros disminuye,
cabe recalcar, que nuevamente en el caso de Azogues, se encontraron
resultados alternos, donde en esta poblacién apenas el 29.3% (75) poseia
carga viral menor a 1000 copias, lo que indica que casi tres cuartos de la
poblacion poseian cargas virales con potencial altamente contagioso. En el
caso del contaje de CD4, la mayoria de la poblacion de encontré en el rango

de 201 a 500 células por milimetro cubico (48.46%), datos que coinciden con
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lo reportado en México con una prevalencia del 40.2% dentro del rango de
351 - 500 CD4 (79), siendo este ultimo una alerta de que la mayoria de la
poblacion necesita un ajuste ya sea en su TARV o condiciones de vida, puesto
que no se encuentra dentro del rango de CD4 de una paciente debidamente
controlada (mas de 500 CD4) (15), a su vez, los estudios realizados en
Amhara y Venezuela, son una prueba de que durante el embarazo, con un
debido cuidado, si se pueden mantener niveles altos de CD4, teniendo en su
poblacion mas del 70% con CD4 mayores a 300 células por milimetro cubico
(48) y el 59.63% con contaje de CD4 mayor a 500 (35).

El esquema mas utilizado entre estas mujeres fue tenofovir + emtricitabina +
raltegravir, que corresponde a la combinacion de 2 inhibidores de la
transcriptasa inversa y a un inhibidor de la integrasa, esto, comparandolo con
lo reportado en los estudios realizados en Amhara, México y Colombia, donde
los esquemas utilizados mas frecuentemente estuvieron compuestos por
medicamentos de la familia de los inhibidores de la transcriptasa inversa y de
la proteasa siendo los esquemas TDF+3TC+EFV 60.9% (48), AZT + 3TC +
NVP 65.2% (79) y RTV+ZDV 41.7% (80) respectivamente, recalcan la
tendencia a evitar los inhibidores de la proteasa como parte del esquema de
una mujer embarazada, puesto que, acorde a la bibliografia, estos
aumentarian el riesgo de complicaciones obstétricas como diabetes, VU,

parto pretérmino y bajo peso al nacer (8,36,38).

Con respecto a las caracteristicas de los neonatos, en su mayoria nacieron
por cesarea (88%), semejante a lo expuesto en los datos de investigaciones
en Colombia y México con prevalencias de cesarea de 83.9% (80) y 74.2%
(79), esto se puede deber a que, a pesar de que existen indicaciones y pautas
para la finalizacion del embarazo de manera segura por via vaginal, el temor
al minimo de riesgo de transmision de VIH hacia el neonato por medio del
canal vaginal del parto, incitaria a estas mujeres a optar por esta via de
finalizacion del embarazo y, se afiadiria el hecho de que no todas las mujeres
llevan un control estricto de su enfermedad y, el médico, en caso de no estar

completamente seguro del estado real referente a la carga viral de la paciente,
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tiende a preferir una cesarea para evitar el riesgo de contagio no deseado.
Estos resultados no son universales, como se puede observar por ejemplo en
la poblacién de Dakar en Senegal, donde el 72.2% de la poblacién tuvo parto
vaginal (76), siendo en este escenario, al igual que en muchos paises en vias
de desarrollo, una probable causa de origen socioeconémico, puesto que en
esta region las condiciones sanitarias se clasifican como ineficientes, y la
poblacion mayoritariamente no posee un seguro privado para atencion
médica, por lo que en el caso de los partos, tienden a ser en casa de manera
tradicional (81). Entre otras caracteristicas, la mayoria nacieron posterior a
cumplir las 37 semanas (63%), al igual que en los trabajos de Etiopia 85.8%
(46), Colombia 84.4% (80), México 82.6% (79) y Venezuela 73.92% (35).

El bajo peso al nacer, en la poblacion de HETMC, tuvo una prevalencia del
29.77%, que se puede clasificar como media casi llegando a ser alta (si
superase el 30%), ya que abarca a mas de un cuarto de la poblacién de recién
nacidos, estos resultados se asemejan a los expuestos en Guinea 17% (74),
China 18,2% (73), Malawi 13.8% (78), Etiopia 12,9% (46), Colombia 21.6%
(80) y Amhara 17.7% (48), y, resultan favorables al compararlos con estudios
llevados a cabo en Cuba 36.4% (82). Lima 48.75% (34) y México 35% (83) y
40.9% (79) donde la prevalencia resulto alta, en estos escenarios, se debe
realizar una evaluacion multimodal de los factores que pueden afectar al bajo
peso al nacer de los neonatos de estas mujeres, como son el consumo de
alcohol, tabaco, presencia de anemia, IVU y desnutricion, junto a los controles
de carga viral, CD4 y TARV prescrita (48).

Se busco establecer relacion entre la prevalencia del bajo peso al nacer de
los productos de las mujeres con VIH y las condiciones propias de su
enfermedad, como son la carga viral, el conteo de CD4, el tiempo de
diagnostico de VIH, el tiempo de inicio de la TARV y que esquema estaban
utilizando, en el caso de esta poblacidn, resulté significativo estadisticamente
los niveles de CD4 menores 200 células por milimetro cubico, que estarian
relacionados a un bajo peso al nacer (coef: 0.244, p:0.005), y los valores de
CD4 superiores a 500 células por milimetro cubico que disminuirian el riesgo

de bajo peso al nacer (coef: -0.173, p:0.05), estas conclusiones se asemejan
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a las reportadas en los estudios de Fentie et al. y Urdaneta et al. que
reportaron significancia entre bajo peso y CD4 menor a 200 [AOR 3.2, 95%CI
(1.05, 9.84)] (48) y (p:0,0008) (35), lo que resalta la importancia de llevar
controles periédicos a las embarazadas para poder tener valores 6ptimos de

CD4 que no representen un riesgo en el peso del feto.

Por otro lado, el estudio realizado por Perez et al. en México, reporté que no
existia significancia con ningun rango de CD4 (79) para su poblacién, por lo
gue en este punto, se debe recordar que debido a que las asociaciones
estadisticas son significativas netamente para la poblaciéon de estudio,
siempre se debe considerar que factores propios del lugar pueden afectar los
resultados, por lo que, al tener una significancia estadistica entre variables en
poblaciones anexas, mas si son con caracteristicas similares, deberian
tomarse en cuenta para el establecimiento de protocolos y mejoras dentro del
manejo de los pacientes. Como por ejemplo en el caso de la carga viral y el
inicio de TARV antes o después del embarazo, donde a pesar de en nuestra
poblacién no mostrar significancia estadistica, al igual que en el trabajo de
Perez et al. (79), otros trabajos si lo reportan, como es el caso la tesis
presentada por Casiano Leiva en Lima donde report6 significancia entre el
iniciar TARV antes o después del embarazo y el bajo peso al nacer p: 0,0015
(84) y Urdaneta et al. refiriendo que una menor carga viral generaria un menor

riesgo para un bajo peso al nacer p: 0.04 (35)

Acorde al uso de TARYV, en esta investigacién de demostré que el uso de
abacavir + lamivudina + raltegravir + darunavir + ritonavir, estaria asociado
con un mayor riesgo de bajo peso al nacer (coef: 0,175, p: 0,046), siendo
importante destacar, que este esquema es uno de los dos que contiene
farmacos inhibidores de la proteasa (darunavir y ritonavir) entre los 11
esquemas reportados en la poblacion, que segun la literatura indicaba
aumentaba el riesgo de bajo peso al nacer (35), por lo que este trabajo
reafirmaria esta teoria referente a las consecuencias de administrar

inhibidores de la proteasa durante la gestacion.
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Entre las fortalezas de este estudio se encuentran que, al ser un hospital de
tercer nivel, se pudo acceder a historias clinicas de pacientes provenientes de
distintos contextos sociales y demograficos, lo que enriquece la variabilidad
de los datos dando una visibn mas generalizada de los datos en contraste de
que si el estudio se hubiese realizado en un centro de salud donde solo se
atiende a una poblacion en especifico del lugar. Como debilidades del estudio,
se puede reportar a su vez, el tamafio de la poblacién del estudio, que, al ser
un hospital de tercer nivel, se vio reducida al no permitir el acceso a la totalidad

de la poblacion lo que limito el numero de participantes.
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CONCLUSIONES

La prevalencia de mujeres embarazadas infectadas con VIH en el
Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo es de 6.30%
Las mujeres embarazadas con VIH en el HETMC eran en su mayoria
mestizas (65%), con media de edad de 31.37 anos (£ 6,39), su IMC
predominante fue sobrepeso (38%), tuvieron embarazos
principalmente de feto unico (92%) y las complicaciones obstétricas
con mayor prevalencia fueron IVU (47.33%), anemia (34.67%) y
amenaza de parto prematuro (28.67%)

Las caracteristicas del VIH estudiadas presentes en las mujeres
gestantes indicaron que la mayoria fueron diagnosticadas (75%) y
empezaron su tratamiento antirretroviral (60%) antes del embarazo.
Referente a la TARV, el esquema mas utilizado entre estas mujeres fue
tenofovir + emtricitabina + raltegravir. Correspondiente al estado de la
enfermedad, la mayoria de las mujeres poseian una carga viral menor
a 1000 copias (78.46%) y un contaje de CD4 entre 201 a 500 células
por milimetro cubico (48.46%), este ultimo factor denota que la
poblacién amerita una evaluacion referente a su esquema de TARV y
estilo de vida.

Los neonatos nacidos de estas madres seropositivas fueron en su
mayoria obtenidos por medio de cesarea (88%), posterior a cumplir las
37 semanas (63%) y principalmente de sexo masculino (53%)

La prevalencia de bajo peso al nacer fue del 29.77%.

Referente al bajo peso al nacer, este se relaciona con niveles de CD4
menores de 200, donde si el conteo de CD4 disminuye de este nivel,
es mas probable que se observe un bajo peso al nacer, mientras que,
con valores superiores de 500 CD4 es posible que el riesgo de bajo
peso al nacer disminuya. Acorde a la TARV, el uso de abacavir +
lamivudina + raltegravir + darunavir + ritonavir, estaria asociado con un

mayor riesgo de bajo peso al nacer
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RECOMENDACIONES

Se sugiere realizar este estudio con datos de un mayor intervalo de
tiempo para tener una muestra mas amplia y correlacionar las variables
Aumentar el numero de establecimientos de salud donde se recolecta
informacion, realizando un estudio multicéntrico que abarque distintos
niveles de atencion para tener una muestra que abarque de manera
mas generalizada a toda la poblacion.

Evaluar las variables de caracterizacion referente a la enfermedad de
VIH como factores de riesgo para bajo peso al nacer, afiadiendo
controles de carga viral y CD4 por cada trimestre de gestacion.
Realizar un estudio longitudinal donde se pueda seguir el embarazo de
estas pacientes y evaluar de manera mas amplia el desarrollo del nifio,
estudiando variables como transmision vertical, desarrollo cognitivo,
desarrollo social y fisico en relacién con las caracteristicas de la

enfermedad de VIH de la madre.
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