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RESUMEN

El virus de inmunodeficiencia humana es el agente etioldgico
transmisor de la pandemia actual mas desastrosa y preocupante del
mundo. La epidemia del SIDA esta afectando a un nimero creciente
de mujeres en edad reproductiva. A nivel mundial, poco menos de la
mitad de las personas son positivas para el virus de inmunodeficiencia
humana son mujeres. Aproximadamente 600 000 nifios son infectados
anualmente a nivel mundial; la mayoria de estos infantes adquieren
esta terrible enfermedad de sus madres durante el embarazo, labor,
parto o a través de |la leche materna. En el 2004, 510 000 menores de
15 afios fallecieron como consecuencia de esta pandemia.

En Panama, de 1984 a 2004, se han reportado 1 657 mujeres
infectadas con el virus de inmunodeficiencia humana de las cuales el
71,4% se encontraban entre 20 y 49 afos. De todas las defunciones
ocurridas por el VIH en esos aiios (4 951), el 3,5% (162) fueron de
menores de 15 anos. La principal forma de transmision de este virus a
los infantes es a través del paso madre-hijo que en nuestro pais para
el periodo de 1984 a 2004 fue de 126 casos (3,7%).

Dentro de la transmisién vertical del virus de inmunodeficiencia humana
factores inmunolégicos, virologicos, obstétricos y maternos influyen;
por ahora es muy dificil identificar cada contribucion de forma individual.
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ABSTRACT

The human immunodeficiency virus is the agent responsible for the
actual catastrophic and concerned pandemic disease of the world.
AIDS is affecting an increase number of women in reproductive age.
All around the world, less than a half of the human immunodeficiency
virus positive persons are women. Approximately, 600 000 children
are infected each year in the world; most of them are infants who have
received this terrible iliness from their mothers during pregnancy, labor,
childbirth or by breastfeeding. In 2004, 510 000 children under 15 years
died as a consequence of this problem.

From 1984 to 2004, it has been reported in Panama, 1 657 infected
women with human immunodeficiency virus, being 71,4% of them
between the ages of 20 and 49 years. Of all the deaths due to human
immunodeficiency virus in those years (4 951), 3,5% (162) were children
under 15 years old. The most important means of HIV infection to
infants is through the mother, in a mother-to-child transmission, which
in our country were of 126 cases (3,7%) during the years of 1984
through 2004.

Within the vertical transmission (mother-to-child transmission) of the
human immunodeficiency virus, immunologic, virologic, obstetric and
maternal factors exert their influence for the time being; however, it is
very difficult to identify their individual contribution.
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INTRODUCCION

| virus de inmunodeficiencia humana (VIH) es un

retrovirus descubierto a principios de la década

de los 80.' La infeccién ocurre cuando el virus
es incorporado en el genoma del huésped. Las células
con antigeno CD4, particularmente los linfocitos coope-
radores (LTh, CD4+), son principalmente las mas
afectadas.” Sin embargo, e! virus puede infectar, también,
a macroéfagos, células del sistema nervioso central y
posiblemente células de la placenta.®

La infeccion lleva a un debilitamiento progresivo del
sistema inmune, haciendo al paciente susceptible a
infecciones oportunistas y al desarrolio de neoplasias
que raramente afectan a pacientes inmunocompetentes.
Las principales formas de transmision del VIH son la

sexual, la exposicion parenteral a sangre y derivados y
la transmision vertical.* Esta dltima puede ocurrir en
varios momentos: en el embarazo, durante el parto o en
la lactancia. La infeccion puede ocurrir tan temprano
como a las ocho semanas de gestacion, aunque tal vez
mas del 70% de la infeccién ocurre durante la labor de
parto.5®

Los linfocitos T citotéxicos (LTe, CD8+) son importantes
en el control de la infeccion por el VIH y su presencia en
fluidos corporales como la secrecion cervical y la leche
materna son un factor relevante en la transmision vertical
(madre-hijo).”

En el estudio ARIEL, para la prevencion de la transmision
vertical del VIH, niveles altos en los precursores de LTc
sugeria que la intensidad y la actividad de respuesta
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especifica de los LTc contra el VIH pueden correlacio-
narse con la proteccion de la transmision vertical ®#

EPIDEMIOLOGIA

El VIH es el agente etiologico transmisor de la pandemia
actual mas desastrosa y preocupante del mundo. Desde
suemergencia en 1981, cuando el primer caso de sindro-
me de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) fue
diagnosticado en Estados Unidos (EEUU), el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) ha sido visto por los
occidentales como una enfermedad que afecta princi-
palmente al sexo masculino, inicialmente considerada
una enfermedad de homosexuales. Sin embargo en el
2004, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) estimé
que poco menos de la mitad de personas que viven con
la infecciéon de VIH son mujeres.” También la OMS
informo que la proporcion de mujeres infectadas contintia
creciendo tanto en los paises desarrollados como en
los subdesarrollados y que ellas representan el grupo
de crecimiento mas rapido con VIH/SIDA. En la actuali-
dad, se ha estimado que entre 75 y 80% de las infeccio-
nes en adultos se transmiten por una relacién sexual no
protegida, y mas del 70% de éstas son de relacion
heterosexual. Aproximadamente 600 000 ninos son
infectados anualmente,* la transmisién del virus ha sido
de forma vertical (ya sea durante el embarazo, la labor
de parto, parto o puerperio).*'® En el 2004, 510 000
menores de 15 afios fallecieron como consecuencia de
esta pandemia.*

En todo el mundo, el impacto creciente de la epidemia
sobre las mujeres se esta desarrollando en el contexto
de profundas desigualdades de genero, clase y otras.
Por ejemplo, en Estados Unidos una cuarta parte de los
afectados con VIH son mujeres, principalmente margi-
nadas o de minorias. Las mujeres afroamericanas e
hispanas representan menos de la cuarta parte de todas
las mujeres en EEUU pero en el 2000 acaparaban el
80% de todos los casos notificados con SIDA."

Las mujeres representan actualmente el 36% de 1,7
millones de adultos que viven con el VIH en latinoamé-
rica, donde la epidemia se ha centrado preferentemente
en varones homosexuales y consumidores de drogas
intravenosas. En América Central, la epidemia sigue
concentrandose en las zonas urbanas. El nimero de
infecciones por VIH ha aumentado en varios paises,
entre ellos El Salvador, Nicaragua y Panama, aunque la
maxima prevalencia corresponde a Guatemala y
Honduras (que tienen una prevalencia nacional de VIH
en adultos superior al 1%). Entre las personas que viven
con VIH en la mayoria de estos paises, los varones
superan a las mujeres en una proporcién de 3:1.4
Aproximadamente, un tercio de la infecciones por VIH

en Panama puede atribuirse a las relaciones no prote-
gidas entre varones; 11% de los varones que tienen sexo
con otros varones que estan infectados con VIH."? Es
importante mencionar que en Panama los varones que
tienen sexo con otros varones tienen esposas.*

En nuestro pais, desde 1984 a 2004 se han infectado
8 694 personas por el VIH de las cuales 1 657 son
mujeres; de éstas, el 71,4% se encontraban entre 20 y
49 anos. Del total de personas infectadas han muerto
4 951, el 3,5% (162) fueron de menores de 15 afios. La
relacion hombre: mujer infectada se mantiene 3:1 como
en el resto de Centroamérica, a pesar que en 1996 la
relacién era 5:1.4'? La principal forma de transmision del
VIH es a través de relaciones sexuales no protegidas
(4 447 casos). En estos 20 anos, la transmisidn perinatal
del VIH ha ido aumentando. En la actualidad el
porcentaje de transmision de madre a hijo es de 3,7%,
cifra elevada comparada con otros paises de la region.
Se han infectado 283 menores de 15 afos en ese tiempo
de los cuales 162 han muerto.'®

La prueba del VIH debe formar parte de los examenes
de rutina ordenados a toda embarazada como parte de
su control prenatal.>®

FACTORES DE RIESGO DE TRANSMISION VERTI-
CAL

La tasa de transmision vertical de madre a hijo es aproxi-
madamente de 15 a 35%, en donde la menor tasa fue
reportada en Europa y la mayor en Africa.”® La misma
tiene una significante asociacion entre diferentes factores
de riesgos tales como: cuenta baja de linfocitos CD4 en
sangre (<29% del total de linfocitos), conteo alto de
linfocitos CD8 en sangre (>50% del total de linfocitos),
prematuridad, bajo peso al nacer, ruptura de membrana
prolongada, presencia de corioamnionitis,' niveles altos
en plasma de RNA- HIV 1 (carga viral) durante el emba-
razo 7'* y el modo de terminacién del embarazo.'®

En un estudio realizado en los Estados Unidos, de
mujeres embarazadas con cuenta de linfocitos CD4 <200
cel/ul resultaron 12,8% de nifos infectados; en compa-
racion con mujeres embarazadas con CD4 >200 cel/ul
que dieron sélo 2,7% de infantes infectados (p=0,001).
Se ha reportado que a pesar de las evaluaciones en
diferentes estudios, la disminucién en la cuenta de CD4
esta asociada a un aumento de la transmision madre —
hijo (OR = 2,15; IC 1,47-3,14)."

La cuenta CD8 < 50% durante el embarazo arroja un
resultado de 14% de infantes infectados, en contraste
con un 26% en cuentas de CD8 >50%, siendo esta
cuenta un factor de riesgo (OR =1,89; IC 1,31-2,74;
p<0,001)."

Volumen 18 Numero1 - 23



Carles, Correa, Latorraca

El bajo peso al nacer es un problema de salud publica
que afecta a paises en desarrollo principalmente en las
poblaciones vulnerables. Particularmente, esto es
relevante en mujeres embarazadas e infectadas con VIH
y que tienen un inadecuado control del embarazo. De
hecho algunos estudios revelan que el bajo peso es un
factor de riesgo de transmision perinatal (OR = 1,98; IC
1,37-2,85; p<0,001) independiente de la cuenta de CD4
y de la ruptura de membrana.”"

En la ruptura prolongada de membrana, el periodo de
parto mayor de cuatro horas luego de una ruptura de
membranas, aproximadamente se dobla la tasa de
transmisién del VIH 1 (OR: 1,82; 95% IC 1,10-3,00;
p=0,01), la cual fue independiente del modo de termina-
cion del embarazo. &'

La corioamnionitis, cuyo diagnéstico ha sido confirmado
histolégicamente, esta asociada a una mayor transmision
vertical de VIH. Se encontré en un estudio un 13,7% de
infeccién, en donde éste era el unico factor predictivo
independiente de la transmision, dado en un analisis de
multivariables.®

Los altos niveles de ARN-VIH en plasma representan
un factor importante ” como se puede apreciar en un
estudio de 326 pacientes donde a las pacientes a
quienes se le realizo el cultivo y salio positivo tuvieron
un 24,8% de infantes infectados (p =0,004)."® Profundi-
zando aun mas en la carga viral, se ha observado una
tasa de 0% (0/59) de infeccién en pacientes con carga
viral < 1 000 copias/ml, una carga viral de 1 000 copias/
ml a 10 000 copias/ml arroja una tasa 16% (32/193) de
infeccion, 21,3% (39/183) de infeccion en una cuenta
de 10 001 copias/ml a 50 000 copias/ml, 30,9%
(17/54) de infeccion en una cuenta de 50 001 copias/ml
a 100 000 copias/ml y 40,6% (26/46) de infeccion en
una cuenta > 100 001 copias/ml (p < 0,001)."® En el
estudio de Lyme,'® al aplicar el método de regresion
logistica de todos los factores de riesgo significativos
en el analisis univariado, sélo result6 estadisticamente
significativa una carga viral de VIH mayor de 500 copias/
ml (OR 3,4; IC 1,7-6,8; p<0,001).

Otros factores que se han evaluado son el uso de drogas
ilicitas (p=0,52)'® y la duracién de la labor mas de seis
horas (p=0,32) ' aunque han sido no significativos.

Segun las Normas atencion de embarazo de alto riesgo
de Panama Vol II,® en su seccion de VIH y embarazo se
dice que la cesdarea electiva reduce el riesgo de trans-
mision de VIH, apoyando otros estudios realizados
donde el 21% de las pacientes a quienes se les realizé
cesarea tuvieron infantes infectados, siendo ésta

inconcluyente por la dificultad de controlar las variables
tales como el nivel de CD4, carga viral y el tiempo en el
caso de la ruptura prematura de membrana.' De igual
manera en otro estudio, de 103 pacientes que se realizo
cesarea en 21 pacientes se trasmitio la infeccion (20,4%)
y de 437 que terminaron por parto vaginal, 87 casos se
trasmitio la infeccién (19,9%), siendo nuevamente
inconcluso por la dificultad en controlar la carga viral."”
En un meta-analisis, se encontré un efecto protector en
infantes que terminaron por cesarea en comparacion a
otros quienes terminaron por parto vaginal.”® En un
seguimiento de 1 000 pacientes embarazadas se encon-
tré una reduccion significativa en el riesgo de transmision
perinatal en pacientes a quienes se les realizd cesarea
y en comparacion con aquellas que tuvieron un parto
vaginal, (11,7% vs. 17,6% respectivamente).’

La lactancia es otra ruta de transmisién vertical de VIH.
Sin embargo, la lactancia es un importante pilar para la
supervivencia del infante, y la via ideal de alimentacion
del neonato, asi mismo como el proveedor Unico de las
bases emocionales y bioldgicas del recién nacido.*® Por
definicion, cualquier infeccion de VIH detectada por
Reaccion de la cadena de la polimerasa (PCR) después
de las cuatro semanas de edad se atribuye a transmisién
por lactancia. La probabilidad de transmision por medio
de la lactancia se ha estimado en alrededor del 9,3% a
los 18 meses, y un riesgo global de transmision de 8,9%
ninos por ano de lactancia, lo que se interpreta como un
riesgo de 0,78% por mes de lactancia.?’ Algunos factores
de riesgo para la transmisién por lactancia se pueden
clasificar en dos grupos: uno que se apoya en fuerte
evidencia y otro en el que la evidencia es limitada.®

Factores de riesgo con fuerte evidencia

1. Viremias altas.

2. Enfermedades avanzadas/ conteos bajos de CD4.
3. Patologia mamaria (mastitis, abscesos).

4. Infeccion primaria (Primo-infeccién).

5. Lactancia prolongada (mayor de seis meses).

Factores de riesgo con evidencia limitada

1. Lactancia no exclusive durante los primeros seis
meses.

2. Altos niveles de carga viral en leche maternal.

3. Mastitis subclinica, evidenciada por un aumneto de
los niveles de sodio en la leche maternal.

4. Niveles bajos de vitamina B, C y E en la madre.

5. Candidiasis oral en el infante.

Segun David Paltiel, un experto en transmision vertical,
en la actualidad es muy dificil de identificar la contribucion
de cada factor de riesgo de forma individual.
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TRATAMIENTO

La terapia por infecciéon VIH en mujeres embarazadas
estéa dirigida a dos objetivos: maximizar la salud materna
y reducir el riesgo de transmision vertical. Los beneficios
de la terapia en proveer salud materna, minimizar la
replicacion viral como preventivo a la resistencia y
disminuir el riesgo de transmision vertical deben ser
balanceadas ante el potencial téxico, teratogénico y
efectos adversos a corto y largo plazo.??2?

La mujer embarazada debe, en general, recibir |a terapia
como si no estuviera embarazada, tomando en conside-
racién algunas diferencias metabdlicas, indicaciones
especiales con algunas drogas, interacciones medica-
mentosas e indicaciones adicionales para prevenir la
transmision vertical.®

En nuestro tiempo, la llegada de los antiretrovirales ha
transformado el SIDA de una enfermedad fatal a una
enfermedad cronica. Sin embargo, no en todos los
paises se tiene acceso a estos medicamentos, cuyo
costo es elevado.®

El estudio CONNOR 2 demostré que la administracién
de zidovudina (AZT) entre la semana 14 y 34 de
gestacion puede reducir significativamente la tasa de
transmision de VIH de madre a hijo en mujeres con un
conteo de CD4 mayor a 200 copias/mm?. Escritos en la
literatura nacional también soportan esta mocién; en las
Normas de atencion de embarazo de alto riesgo Il © se
describe que la administracion de AZT a partir de la
semana 14 y durante toda la gestacion, asi como su
administracion en las primeras seis semanas de vida al
infante, reduce la posibilidad de transmision vertical del
25,5% al 8,3%, con un minimo de toxicidad de la AZT.

Evafirenz, un inhibidor de la transcriptasa reversa tipo
no-nucledsido, no debe ser utilizado durante el embarazo
debido a la presencia de anencefalia, anoftalmia y
paladar hendido en los estudios en monos; la hidroxiurea
que ha mostrado ser teratogénica en multiples estudios
con animales, y cuya eficacia en el tratamiento de la
infeccion VIH no esta totalmente claro, su uso tampoco
es recomendada durante el embarazo.?*2

Si no se puede realizar una cesarea y la via de termina-
cion es el parto vaginal, no se realizara la ruptura de
membranas (rexis) hasta el momento del expulsivo. Se
debe evitar abrasiones fetales al momento del parto. No
se recomienda la instrumentacion en la atencion del
parto.1415

En Panama se establece que si el conteo de CD4 es
menor de 200 copias/ mm®y/o la carga viral es mayor

de 5000 debe iniciarse profilaxis contra neumonia por
Pneumocistis gyrovesi. A medida que el conteo de CD4
baja, la profilaxis contra otros organismos oportunistas
como Toxoplasma gonadii y Mycobacterium aviumpuede
ser necesaria.®*® La profilaxis primaria contra encefalitis
por Toxoplasma gondif no se recomienda en las
embarazadas debido a la intolerancia del trimetoprin-
sulfametoxazol.???5

Debe aplicarse la vacuna contra la hepatitis B y pneumo-
coco. La vacuna contra el Haemophilus influenzae
conlleva el riesgo de una viremia del VIH asociada a la
vacuna. Se debe evaluar riesgo/beneficio antes de
aplicarla.??
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