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RESUMEN

Este estudio aborda la problematica regional para el diagnostico oportuno de madres
viviendo con VIH y sus hijos.

Objetivo general: analizar las caracteristicas de las madres seropositivas para VIH,
y de sus hijos recién nacidos .Materiales y métodos: se realizd un estudio
observacional de cohortes prospectivo en mujeres VIH positivas y sus hijos. Los
datos se recolectaron con una encuesta semiestructurada y registros de historia
clinica. Se emple6 una reaccién en cadena de la polimerasa para deteccion de ADN
proviral de VIH-1.

Resultados: se estudiaron 21 madres seropositivas y sus 20 hijos nacidos vivos. La
frecuencia de transmision vertical fue de 1/20 (5%); a 17 (85%) nifios se les realizd
el primer estudio viroldgico dentro de las 72 horas de vida. En el 85% el algoritmo
diagnostico no se completo.

.Diecinueve madres (91%) presentaron primaria y secundaria incompleta y 20 (95%)
eran amas de casa 0 empleadas domeésticas; se observo escaso uso de profilactico y
desconocimiento del estado seroldgico de la pareja. Trece (61.9%) de las madres se
diagnosticaron durante el embarazo y se realizaron cesareas en el 80.9%. Doce
(60%) presentaron carga viral >1000 cp/ml proximas al parto. Tres (14.3%) madres
presentaron coinfeccion con sifilis. Se observaron fallas en el circuito diagndstico y
falta de conocimiento de la enfermedad pre y post diagnéstico. Las madres
mostraron buena disposicion para los controles y tratamientos.

Conclusiones: La frecuencia de trasmision vertical fue similar a la media de
Argentina. El diagndstico de los hijos fue incompleto. Se observaron dificultades de
acceso al diagnostico y seguimientos relacionados al sistema de salud, por encima de
las de tipo econdmico, distancia o transporte. El estudio muestra las areas a mejorar a

fin de disminuir la frecuencia de trasmision vertical.

Palabras clave: trasmision vertical; VIH; epidemiologia; accesibilidad sistema

salud.




ABSTRACT

The research focuses on the study of regional issues for timely diagnosis of mothers
living with HIV and their newborn children.

General objectives: To analyze the characteristics of HIV-seropositive mothers and
their newborn children.

Materials and methods: A prospective observational cohort study was carried out
on HIV-positive women and their newborns. For data collection we used a semi-
structured survey and electronic medical records. Proviral DNA in newborns was
detected using nested polymerase chain reaction.

Results: Twenty one seropositive mothers and their 20 alive newborns were studied.
Vertical transmission frequency was 1/20 (5%); 17 (85%) children underwent the
first virological study within 72 hours of life. Diagnostic algorithm was uncompleted
in 85% of the newborns. Nineteen (91%) of the mothers had incomplete primary and
high school, and 20 (95%) were housewives or housemaids; low condom use and
ignorance of couple's HIV status was reported. Thirteen (61.9%) were diagnosed
during pregnancy and cesarean section was used in 85%. Twelve (60%) showed viral
loads >1000 copies/ml at childbirth. Three (14.2%) mothers had syphilis coinfection;
Failures were detected in diagnostic circuit and lack of knowledge of HIV disease
before and after diagnosis. Mothers showed willingness for control and treatment
after diagnosis.

Conclusions: Vertical transmission frequency was similary than national average.
Pediatric diagnostic was incomplete. Barriers to diagnosis and follow up related to
health system, above economic difficulties, distance or transportation were observed.

This study shows areas to improve in order to lower vertical transmission frequency.

Keywords: vertical transmission; HIV; epidemiology; accessibility health system




Introduccion

Caracteristicas del virus

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es un miembro de la familia
Retroviridae, género Lentivirus. Existen dos tipos del Virus de la Inmunodeficiencia
Humana, el VIH-1 y el VIH-2. Si bien ambos se asocian al SIDA (Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida), el VIH-1 se encuentra ampliamente difundido en todo
el mundo mientras que el VVIH-2 se presenta como endémico en la region de Africa
occidental, al sur del Sahara. *%*

La particula viral madura es una esfera con un diametro aproximado de 100 nm que
posee una bicapa lipidica externa que recubre la capside externa. Esta membrana
externa presenta proyecciones, conformadas por dos glicoproteinas unidas, la gp120
y de transmembrana gp41.%°

En el interior de la cdpside se encuentra una estructura proteica denominada “core”,
constituida externamente por la proteina p24. Este core encierra dos copias del
genoma de ARN de cadena simple, la enzima viral transcriptasa inversa (T1) y otras
proteinas que presentan funciones regulatorias que conforman la nucleocapside. Por
accion de la TI, el ARN gendmico se transcribe en ADN conformando el “molde
genético” necesario para la replicacién y multiplicacion viral. %> %7

Los genes del VIH-1 pueden dividirse en dos categorias: genes estructurales y genes
accesorios. Asimismo, las regiones codificantes del genoma se encuentran
flanqueadas por extremos repetitivos largos (long terminal repeat, LTR), que
contienen sefiales que gobiernan tanto la iniciacion de la transcripcion como la
terminacion.?>%’

Los tres genes estructurales son:

-gag: La traduccion del gen gag lleva a cuatro productos que forman el core de la
particula del VIH-1, llamados p17, p24, p7 y p6.

-pol: El gen pol codifica para una gran poliproteina que sirve de precursor para la
proteasa (PR), la transcriptasa inversa (TI) y la integrasa (IN) involucradas en el
procesamiento de las proteinas virales, la retro transcripcion y en la integracion del

genoma viral al de la célula hospedadora.




-env: El gen env codifica para dos glicoproteinas (gp120 y gp41) que estan asociadas
con la envoltura del VIH-1. A partir del gen env se da origen a la sintesis de una gran
glicoproteina denominada gp160, las cuales dan origen a la gp120 y la gp41. 3

La adsorcion del VIH a las células blanco esta mediada por la interaccion entre la
glicoproteina de envoltura gp120 y las moleculas CD4 que estan presentes sobre la
superficie de linfocitos T helper CD4+ (LT CD4+) y en menor concentracion en
monocitos, macrofagos y células dendriticas presentadoras de antigeno. A partir de la
adsorcion viral, se desarrolla el proceso de fusion de ambas membranas en la que
interviene la glicoproteina gp41 y los correceptores CXCR4 y/o CCR5. #* %7

Luego del ingreso del core viral, el ARN de cadena simple sufre un proceso de retro
transcripcion que lo convierte en ADN de doble cadena por accion de la TI. El ADN
resultante es transportado al nacleo donde se constituira el provirus.

La integracion viral consiste en la union covalente entre el ADN proviral y el ADN
celular y es responsable de importantes propiedades bioldgicas de los retrovirus y
permite el desarrollo de una infeccidn persistente en su hospedador. Las sefiales de
activacion y proliferacion celular resultan en la union de factores de transcripcion al
LTR y llevan a la iniciacion de la transcripcion viral.

El precursor de gag interactta con la membrana celular, con el genoma viral y con
otras moléculas precursoras gag y gag pol. De esta forma, se ensamblan las particulas
virales que luego brotan de la célula infectada, rodeadas por la membrana celular que
posee las glicoproteinas codificadas por env. EIl virion que brota de la célula es
inmaduro y no infectivo, y requiere clivajes mediados por la PR para formar una
particula viral madura e infectiva.? > ®”

Los factores relacionados con la dificultad de neutralizar la infeccion por VIH-1
estan directamente relacionados con Env: 1) gran variabilidad de la envoltura con 5
regiones hipervariables en la zona mas externa de gpl20, (2) alto nivel de
glicosilacién de Env con méas del 50% de su masa en azUcares (N-glicosilacién), que
impide la union de anticuerpos (escudo de glicanos), y 3) enmascaramiento
conformacional, término que describe que una de las zonas més vulnerables de env,
el sitio de unién con los co-receptores (CCR5 6 CXCR4), no existe hasta que se
organiza espacialmente después del cambio en la conformacion de gp120 inducido
por la interaccién con CD4, y es por tanto muy poco susceptible a la neutralizacién

mediada por anticuerpos. 2>°’




Vias de trasmision

El VIH se puede transmitir por tres mecanismos bien establecidos:

a) Transmision sexual: exposicion directa a secreciones como semen y secreciones
vaginales de personas infectadas. Es la principal via de trasmision. 2

b) Transmisién sanguinea: exposicion a sangre o sus derivados, ya sea por
transfusiones, transplantes o por via parenteral.

c) Transmision perinatal: transmisién de una madre infectada a su producto, o
también llamado transmision vertical (TV). La infeccion del producto se puede
producir en un 25-40% durante el embarazo (via hematogena - transplacentaria),
durante el parto 60% (transfusion madre-hijo, contacto de piel y mucosas del recién
nacido con sangre o fluidos vaginales maternos) o durante la lactancia (ingestion de
virus intra y extra celular presentes en la leche materna) en un 15 % de los casos. > *
5,8

Si no se realiza ninguna intervencion, el porcentaje de transmision perinatal oscila

entre el 15 al 35%." 101

Manifestaciones clinicas de la infeccion por VIH/SIDA

Al cabo de unas semanas de la infeccion se presenta una enfermedad leve similar a la
mononucleosis, que se caracteriza por la presencia de fiebre, faringoamigdalitis,
malestar general y linfadenopatia cervical, que persisten durante una o dos semanas.
En este periodo es frecuente determinar altos valores del ARN del VIH-1 en plasma
(CV), aunque suele haber variaciones en sus valores entre distintos individuos. En
adultos con primoinfeccion, las concentraciones plasmaticas del ARN VIH
disminuyen con rapidez en el transcurso de uno a dos meses luego del inicio de los
sintomas. Este descenso se observa incluso en ausencia de tratamiento antirretroviral
y se cree que se origina por las respuestas inmunitarias del huesped o por el
agotamiento de células huésped permisivo. Hacia los 6 a 12 meses, se alcanza una
concentracion plasmatica estable de ARN VIH, que es predictiva de la tasa de
progresion de la enfermedad.°

La alta viremia se acomparia de un descenso transitorio de LT CD4+ vy en algunas
ocasiones se han observado infecciones oportunistas en las primeras semanas, como

consecuencia de un profundo deterioro del sistema inmunoldgico por la alta tasa de
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replicacion viral inicial. EI sindrome es generalmente autolimitado y resuelve dentro
de las doce semanas de la infeccion inicial, Luego de esta respuesta, los niveles
plasmaticos de carga viral suelen disminuir, aumentando el recuento de células LT
CD4+, aunque sin llegar a los niveles preinfeccion.®

Después de este tiempo, los sintomas desaparecen por completo y las personas
infectadas permanecen asintomaticas durante afios (5-15 afios en promedio). Este
estado se pierde cuando la replicacion viral y la destruccion celular resultante
exceden la capacidad de control por parte de la respuesta inmune. A medida que la
infeccién por VIH progresa los niveles de células CD4+ disminuyen. *®®
Posteriormente se presentan sintomas inespecificos, como linfadenopatia, anorexia,
fiebre y sudores nocturnos. Es frecuente la presencia de enfermedades oportunistas,
como el herpes zoéster, la candidiasis orofaringea o vulvovaginal, etc. Finalmente
aparece diarrea crénica, tuberculosis pulmonar y extrapulmonar, diferentes tipos de
displasias (como el sarcoma de Kaposi o el linfoma de Burkitt), retinitis por
citomegalovirus (CMV), otras micobacteriosis, sindrome de consuncion y
encefalopatia por VIH. La severidad de las infecciones oportunistas generalmente se
correlaciona con la disfuncién del sistema inmune. ® "8

El VIH produce un compromiso multisistétmico con una gran variedad de
expresiones clinicas que pueden estar relacionadas directamente con la infeccién
viral o bien con las enfermedades oportunistas que aparecen en relacién con el
descenso progresivo de los linfocitos CD4 y con el aumento de carga viral.

En resumen la infeccidn por VIH puede permanecer asintomética durante varios afios
posteriores a la adquisicion del virus. Los sintomas del sida aparecen cuando las

células CD4 disminuyen y aparece una infeccion oportunista. ® 7 12

Diagnostico de laboratorio de la infeccién por el VIH en el embarazo

Las pruebas utilizadas en el laboratorio se clasifican generalmente en pruebas de
tamizaje y pruebas de confirmacion.

Se diagnostica la infeccion basandose en: una prueba de anticuerpos contra el VIH
positiva (inmunoensayo enzimatico: ELISA) seguida de  una prueba virologica
positiva del VIH o de sus componentes (ARN del VIH, ADN proviral o antigeno p24

del VIH ultrasensible) realizada en una muestra diferente.
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El Western blot todavia sigue utilizandose como alternativa para confirmacion.

A toda gestante debe realizarse la serologia para estudiar infeccion por VIH en el
primer control prenatal, tras ofrecerle una informacion clara al respecto y con su
aceptacion a través de un consentimiento informado. Si las pruebas resultaran
negativas, se deben repetir durante el tercer trimestre, ya que es el periodo cuando se
presentan la mayoria de casos de transmision materno infantil y también para
abarcar el periodo de ventana inmunoldgica ante una probable infeccion por VIH
durante el embarazo En casos de pacientes con
riesgo reconocido, la prueba se repetird cada tres meses, hasta el momento del parto.
Toda paciente que ingrese al centro obstétrico debe tener el resultado de un test de
VIH, disponible. Si no lo presenta, o nunca se le realizé durante el embarazo, el
médico que la recibe debera solicitar un test rapido para implementar sin retraso el
esquema de prevencion en caso de ser necesario Las pruebas rapidas se realizaran en
los centros de salud o al momento de parto sino se hubiera realizado previamente y
se confirmara en los laboratorios de referencia.'? 151817 (Anexo 1)

La ley 25543/01 exige al personal de salud, el ofrecimiento del test de VIH a todas
las embarazadas. Esta ley contribuyd en la promocion del testeo y por ende en la
aplicacion oportuna de los protocolos de prevencion de la TV del VIH.

Dentro del concepto de trinomio madre-pareja-hijo, en el afio 2012 se incorpord
dentro del algoritmo diagnostico del VIH y sifilis a la pareja de la mujer embarazada
como participe necesario dentro de las practicas en el control prenatal. Es
fundamental el ofrecimiento de testeo a la pareja, y en caso de confirmarse la
infeccion, completar el estudio en el grupo familiar.*® *°

La deteccion precoz de la infeccién materna es clave en la prevencion de la TV, por

lo que es necesario no perder oportunidades en el diagnéstico.® %1% 202!

Evaluacion clinica e inmunoldgica de las mujeres embarazadas con VIH

La mayoria de las mujeres embarazadas con infeccion por VIH que se presentan a la
atencion prenatal son asintomaticas y pueden no ser conscientes de su situacion.

Cuando se identifica a una mujer embarazada con VIH deben evaluarse su estadio
clinico y el recuento de LT CD4+ para determinar el momento apropiado para iniciar

el tratamiento 231
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Independientemente de la edad o del estadio clinico, el recuento de LT CD4+ es
muy valioso para el inicio del tratamiento con antirretrovirales de primera linea o
para identificar el fracaso terapéutico y la necesidad de cambiar a un régimen de
tratamiento de segunda linea. *13%°

La CV aporta informacion importante en el seguimiento pues permite evaluar la
eficacia del tratamiento y ademas se ha demostrado que los niveles plasmaticos de
ARN del VIH en la madre se correlacionan con el riesgo de transmisién. Cuando la
CV es mayor a 1.000 copias/ml al final del embarazo apoya la decision de realizar
ceséarea programada o electiva.'®

Es uno de los aspectos mas importantes correlacionado con el riesgo de infeccion
perinatal. Con cargas virales menores de 1.000 copias/ml el riesgo se reduce del O al
5%. Actualmente, el objetivo es llegar al parto con carga viral indetectable. %%
Mudltiples factores de riesgo pueden contribuir al aumento prolongado de la CV en la
transmision materno-fetal como ser la cinética de replicacion viral, pobre respuesta
de células T citotoxicas (LT CD4+) y respuestas inmunitarias especificas
deficientes.” *°

Es de vital importancia que el diagndstico de infeccion en sus hijos expuestos se
realice lo méas precozmente posible, ya que permite una rapida aplicacion de la
terapéutica apropiada (tratamiento antirretroviral, alimentacion adecuada e

inmunizaciones).™ % 10 23.24.25.26

Clasificacion de pacientes adultos y adolescentes segun estado inmunologico (LT
CD4+) y clinico (CDC)

Los pacientes infectados se pueden clasificar en diferentes categorias clinicas
teniendo en cuenta los niveles de linfocitos T CD4+ y las manifestaciones clinicas
asociadas. La categoria A incluye individuos seropositivos asintomaticos, la
categoria B incluye individuos con infecciones oportunistas y la categoria C, asi
como los A3y B3 son casos de SIDA.*? (Anexo 1)

Diagnostico de la infeccion por el VIH en menores de 18 meses

En recién nacidos infectados por TV, la CV al nacimiento generalmente es baja (por

ej. < 10.000 copias/ml) y se eleva hacia el segundo mes de vida a méas de 100.000
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copias, y luego desciende lentamente. Las concentraciones plasmaticas de ARN VIH
permanecen elevadas durante periodos prolongados, generalmente en los primeros
dos afios de vida. *

Debido a que por transferencia placentaria los anticuerpos maternos del tipo 1gG
pueden estar presentes en el nifio hasta los 18 meses de vida, por lo tanto el
diagndstico antes de esa edad debe realizarse exclusivamente a través de ensayos
virologicos. En nifios de mas de 18 meses una prueba de anticuerpos positiva,
confirmada con un estudio virolégico de RNA (carga viral), indica infecciéon por
VIH.*

Los métodos virolégicos moleculares: como la deteccion del ARN plasmatico
cualitativos y cuantitativos y el ADN proviral, son los empleados actualmente, ya
que el cultivo viral es lento y laborioso, y la deteccion de Ag p24, tiene muy baja
sensibilidad (8 a 32%).!

La deteccion de RNA extracelular puede ser por métodos cualitativos (QL) o
cuantitativos (CV):

ARN plasmatico cualitativo (QL): es un marcador altamente sensible para el
diagndstico temprano. Presenta una sensibilidad del 85,7% en el grupo de nifios
menores de 15 dias de edad y una sensibilidad del 100% en mayores de 15 dias,
encontrandose una especificidad general del ensayo del 100%. Con una sensibilidad
general del 98,6% y una especificidad del 100% en todos los grupos etarios,
reflejando esto un alto valor predictivo positivo. *°

ARN plasmético cuantitativo (CV): presenta una sensibilidad que varia entre 29 y
100 % de acuerdo a la edad del nifio y una especificidad entre 93 y 100%. Ante la
presencia de falsos positivos, algunos autores han sugerido la utilizacion de valores
de corte de RNA plasmatico entre 5.000 y 10.000 copias/ml, a partir del cual un
resultado podria ser interpretado como positivo.™ *°

Deteccion de ADN proviral por PCR: los estudios que han empleado este ensayo
virolégico de ADN  proviral por PCR han aportado evidencia de que
aproximadamente un tercio de los nifios infectados pueden ser diagnosticados dentro
de las 48 horas de nacidos. Se considera que estos nifios han contraido la infeccién
tempranamente en Utero. En cambio en los restantes, identificados con posterioridad,
se asume que la infeccion fue tardia, presumiblemente en el periparto. La
sensibilidad de un solo ensayo de ADN PCR realizado a las 48 -72 horas de vida es

del 50%, pero aumenta rapidamente durante la segunda semana a 93% V alcanza el
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96% a los partir de los 30 dias de vida, con una especificidad del 99%. Este
marcador es sumamente importante, en particular en nifios con resultados previos

negativos, ya que el valor predictivo negativo es del 100% a los 6 meses de vida."
10,14

Algoritmo Diagnostico de TV

Sobre la base de esta informacion, las pruebas de diagnéstico viroldgico en el recién
nacido expuesto perinatalmente deben realizarse entre los 14 y 21 dias de vida, al 1 -
2 meses (si es posible dos semanas despues de haber sido cumplimentada la
profilaxis) y entre los 4 - 6 meses de edad si estas fueran negativas . Para los recién
nacidos con alto riesgo de infeccion por el VIH, como son los bebés nacidos de
mujeres infectadas que no recibieron terapia antirretroviral prenatal o de aquellas que
tuvieran cargas virales superiores a 1000 copias/ml cercanas al momento del parto, se
recomienda la realizacion de ensayos viroldgicos entre las 24 y las 72 horas del
nacimiento. Es importante resaltar que la toma de muestra temprana, dentro de las
primeras horas, permite aprovechar la oportunidad Unica de tener muestra del nifio

en virtud de la hospitalizacién de madre-hijo. **>*' (Anexo I11)

Acceso a la Salud

El problema de la accesibilidad al sistema de salud es una de las principales
preocupaciones de las politicas sanitarias. Desde 1978 con la Declaracion de Alma
Ata se da el status prioritario a la Atencion Primaria de la Salud, con el fin de
proteger y promover la salud de todos los pueblos del mundo.

Generalmente, la accesibilidad ha sido definida como la forma en que los servicios
de salud se acercarian a la poblacién. Este concepto fue entendido como un problema
de la oferta de los servicios de salud para acercarse a la poblacion.

El acceso universal se define como la ausencia de barreras, por lo tanto se logra a
través de la eliminacion progresiva de los obstaculos que impiden que todas las
personas utilicen servicios integrales de salud, determinados a nivel de politicas
nacionales. 6 2"%8

En definitiva estas barreras se pueden definir como Geograficas, Administrativas,
Econdmicas o Culturales. Esta ultima también es denominada “Barrera Simbolica”,

ya que estd centrada en las diferentes culturas entre el personal de los servicios de
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salud vy los beneficiarios planteando asi la idea de que estos Ultimos son también
constructoras de accesibilidad. Esta barrera simbélica también esta construida por las
representaciones sociales y los preconceptos del imaginario de estos beneficiarios. *®

29, 30,31

En términos préacticos, se puede denominar a las barreras culturales y/o simbdlicas
como “psico-socio-culturales”. 2

Por todo ello, se define la accesibilidad como una relacion entre los servicios de
salud y los pacientes, en la cual ambos tendrian la posibilidad o no de encontrarse.
Argentina ha sido uno de los primeros paises de América Latina en garantizar la
accesibilidad a los medicamentos a las personas afectadas por el VIH/SIDA desde
inicios de la década del 90, con una politica universal de testeo a mujeres
embarazadas y de implementacion de estrategias para prevenir la TV. Al inicio de
2008, proveia a través de la Direccion de SIDA y ETS del Ministerio de Salud,
tratamientos antirretrovirales y garantizaba la medicacion para la prevencion de la
TV, la leche para la alimentacion de los hijos de mujeres con VIH y los reactivos
necesarios para diagnosticar el VIH, y el seguimiento de todos los pacientes
diagnosticados sin embargo todavia existen falencias en cuanto a detener la
infeccion. %%

En 2014 los paises de Latinoamérica representados por el Grupo de Cooperacion
Técnica Horizontal, presidido por Argentina y agencias de Naciones Unidas como
OPS, ONUSIDA y el Fondo Mundial, entre otros, se comprometieron a aumentar al
90% la proporcion de personas con VIH que conocen su diagndstico, a
incrementar al 90% aquellas bajo TARV y que el 90% bajo tratamiento tenga
carga viral indetectable para 2020. Estas metas, denominadas “90-90-90”, se
corresponden directamente con las lineas de trabajo que viene desarrollando la
Direccién de Sida y ETS (DSyETS): acceso a la informacion y a los recursos
necesarios para prevenir la transmision del VIH vy otras ETS; acceso al
diagnostico oportuno y con asesoramiento de VIH, sifilis y hepatitis virales;
atencion integral de las personas con VIH o sida, ETS Yy hepatitis virales, y
reduccion del estigma y la discriminacion. > % 3334

En nuestro pais, la mayoria de los esfuerzos de vigilancia epidemioldgica estén
dirigidos a monitorear la situacion de los jovenes y adultos.® Cuando se analiza la
situacion de los nifios, la informacion disponible es limitada. Las notificaciones de

casos de infeccion de nifios y adolescentes son deficitarias. Los estudios de carga
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viral para nifios no requieren autorizacion por lo cual no se puede estimar la cantidad
de nifios en seguimiento en el sistema publico de salud por esta via. Tampoco son
Gtiles los estudios de seroprevalencia en bancos de sangre.™ ya que los nifios y
adolescentes no pueden ser donantes. * °*°

Segin laDS y ETS se observa subnotificacion de casos en nifios porque el numero
de casos notificados es pequefio aunque la prevalencia de puérperas infectadas es
alta. Esta situacion limita las posibilidades de definir la problematica pediatrica es
decir: a cuantos nifios, y adolescentes se esta atendiendo y como es la atencion que
reciben. Por lo tanto, el circuito de diagndstico para que los nifios sean

diagnosticados antes del afio de vida debe ser claro y &gil.***

Antecedentes

Segun las estadisticas de la OMS hasta 2017, 36,9 millones de personas vivian con
el VIH en todo el mundo, de los cuales 35,1 millones son adultos y 1,8 millones
nifios menores de 15 afios. *°

En 2017, los 59% de las personas adultos, el 52% de los nifios de hasta 14 afios v el
80% de las mujeres embarazadas que vivian con el VIH tuvieron acceso al
tratamiento antirretroviral para evitar la TV.%

El mapa epidemioldgico del VIH en Argentina se construye con informacion
proveniente de diversas estrategias de vigilancia y sistemas de informacion:
notificaciones de casos de infeccion y de SIDA a través de una ficha epidemioldgica
especifica completada por los equipos de salud cuando se atiende por primera vez a
una persona con VIH, estadisticas vitales, registros de gestion, prevalencia en bancos
de sangre e informacion disponible en los mddulos de vigilancia clinica : Sistema
Nacional de vigilancia de la Salud (SNVS) y del Sistema de vigilancia Laboratorial
(SiVILA)del Ministerio de Salud, (actualmente denominado SISA: Sistema
Integrado de Informacién Sanitaria Argentino ), fichas de seguimiento de partos de
mujeres infectadas. **

Toda esta informacion permite una vision sobre la situacion y tendencia de la
epidemia No obstante, cuando se analiza la situacion de los nifios, la informacién
disponible es limitada y muchas de las estrategias y sistemas de informacion no
proveen datos sobre este grupo. Las notificaciones de casos de infeccidn de nifios y

adolescentes es muy deficitaria y muchos efectores no estan notificando casos en
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estos grupos. Los estudios de carga viral para nifios no requieren autorizacion por lo
cual no se puede estimar la cantidad de nifios en seguimiento en el sistema publico de
salud por esta via. Tampoco son Utiles los estudios de seroprevalencia en bancos de
sangre ya que los nifios y adolescentes no pueden ser donantes. * **°

En nuestro pais la mayoria de los esfuerzos de vigilancia epidemiolégica estén
dirigidos a monitorear la situacion de los jovenes y adultos. **°

La direccion de Sida y ETS en Argentina en sus boletines n® 32 del afio 2015 y
33(2016) respectivamente  informan que sobre una poblacion de 43 millones de
habitantes, la estimacion de personas infectadas asciende a 126.000 de las cuales, el
70% conoce su infeccion y es atendida en el sistema publico de salud (70%). La
prevalencia global de VIH es de 0,4%. 3*

Cada afio, el Ministerio de Salud de la Nacion recibe notificaciones de alrededor de
5.000 nuevos diagndsticos de infeccion por VIH. Al analizar las variables
epidemioldgicas se observa que, en los Gltimos afios y hasta el afio 2013 la tasa de
diagnosticos de casos de VIH permanece estable en valores cercanos a 15 por
100.000 habitantes, 20/ 100.000 para los varones y 10 / 100.000 para las mujeres.
Las tasas segun el sexo, son relativamente estables entre los varones y descienden
ligeramente entre las mujeres .La principal incidencia de diagndsticos corresponde a
los grupos de 25 a 29 afios y de 30-34 afos.

A lo largo de los altimos diez afios, se observa un aumento en la mediana de edad en
mujeres diagnosticadas que se ubic6 en 31 afios y un descenso en los hombres a
34 anos de tal manera que ha desaparecido la diferencia de 5 afios entre uno y otro.
Asimismo, también fue aumentando la edad de las personas atendidas en el sistema
de salud.®*

En el grupo de 0-14 afios las tasas disminuyeron del 2.2 al 1.0/ 100.000 entre los
niflos y del 2.5 al 1.2/100.000 entre las nifias comparando datos del 2004-2005 con
los del 2012-2013.

En tanto con respecto al lugar de Residencia, la DS y ETS informo6 un 30.6 % de
casos en AMBA, un 30 % en el centro del pais y en NEA un 6.5%.

Para el andlisis del méaximo nivel de instruccion, como indicador que se aproxima al
nivel socioecondémico de las personas diagnosticadas, el 49,6% de los varones vy el
32,1%de las mujeres con diagnostico reciente habian completado o superado la

educacion media.
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Las relaciones sexuales desprotegidas siguen siendo la principal via de transmision
del virus. EI 90% de las personas diagnosticadas en el trienio 2012-2014 contrajo el
VIH durante relaciones sexuales sin uso de preservativo. En el caso de los varones,
la mitad adquirio la infeccion durante relaciones sexuales con mujeres y la otra
mitad, con otros hombres. Entre el 0.1- el 0,3% se debié a infecciones por uso
compartido de material para el consumo de drogas. >°

En el grupo etario de 0 a 14 afos, que corresponde al 1,0-2.3 % de los casos
infectados, el 90% contrajeron la enfermedad por TV.**

Los casos de TV de VIH han descendido drasticamente a partir de1999, con la
implementaciéon de las medidas preventivas, tanto durante el embarazo y el parto
como en los nifios expuestos. Sin embargo, se estima que cada afio se infectan entre
80 y 100 nifios durante el embarazo de la madre, el parto o la lactancia.
Los datos aportados por los laboratorios permitieron calcular una tasa de TV de 4.8
% global para el pais en 2015. En el NEA la tasa fue de 8.2% .*

Con respecto a las caracteristicas del binomio madre-hijo en el estudio de Cecchini
Dy col.*®
y publicado en 2011, de 357 binomios madre-hijo, la TV fue de 3,3% (10/302) y
68,0% linfocitos CD4 < 500/uL. Durante el embarazo, 75,0% de las madres

recibieron tratamiento antirretroviral. ElI 74% presentd una carga viral (CV) en el

realizado en un hospital pablico de complejidad terciaria de Buenos Aires

periodo periparto < 1000 copias/mL. La proporcién de cesareas fue de 58,0%. Se
administro tratamiento profilactico durante el parto en 83,4% de las madres y en el
98,0% de los neonatos. El 15,4% presentd bajo peso neonatal y 6,7% fue prematuro.
La ausencia de profilaxis materna intraparto y la prematuridad se asociaron
significativamente ala TV.

En la ciudad de Buenos Aires, Portnoy F, y cols.¥’, de la Coordinacién Sida del
Ministerio de Salud, notificaron 2872 partos en mujeres con VIH de los hospitales
entre enero de 2003 y diciembre de 2013. El analisis del trabajo muestrauna TV de
5,3 % en 2013. EIl 39% de las madres no superé la escuela primaria como maximo
nivel de instruccion y solo el 25% completd la educacion secundaria o alcanzo
estudios superiores. El 63,6% de las mujeres conocian el estado seroldgico de sus
parejas. EI 62%de las madres no tenia diagnostico de VIH antes del embarazo
actual; el 28% lo recibid durante el embarazo en curso y el 8,2 % lo obtuvo el trabajo
de parto o en el puerperio. Existia un claro predominio de la cesarea electiva (54%)

sobre el parto vaginal (31,3%) y la cesarea no electiva (14,6%).
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El porcentaje de TARV prenatal fue mayor al 80%, con un aumento progresivo hacia
el final del periodo. La cobertura de profilaxis neonatal y durante el parto fue
superior a la prenatal. EI 90% de los nifios expuestos tuvo el primer estudio
virologico dentro de los tres meses de vida. El 53% de los nifios positivos se
diagnosticaron dentro del primer mes y el 70% dentro de los dos meses de vida.
Resulta de particular interés conocer y comprender, ademas de la frecuenciade TV y
caracteristicas de los binomios las dificultades que presentan las madres al acceso al
sistema de salud.

En el estudio “Control prenatal tardio: ¢barreras en el sistema de salud? de las Lic.

obstétricas Pecora Alicia y col.®®

se realiz6 una encuesta a 401 embarazadas que
asistieron a su primera consulta prenatal en el consultorio de admision del Hospital
Materno Infantil “Ramon Sardd” en los cuales se analizaron los motivos principales
por los cuales se realiza consultas tardias durante el embarazo y entre estos se
describen como barreras en el sistema de salud: el 33% no consiguio turno, 19%
realizd algun control previo en un centro de salud u otro establecimiento, 13% por
razones laborales, 11% por atencion a otros hijos, 9% por la distancia, otro 9% por
desconocimiento y s6lo 6% por razones econémicas.

En tanto que Siegel, Eva. y Vazquez, M. *° realizaron en 2012, entrevistas semi-
estructuradas a profesionales de hospitales publicos del Conurbano Bonaerense y
encontraron barreras multiples para el acceso a los controles prenatales, como ser la
escasez de turnos disponibles para la atencion ,los horarios de los hospitales y la
necesidad de visitas multiples que contribuyen a la dificultad para ofrecer testeo de
VIH vy sifilis y brindar tratamiento a las parejas de las embarazadas .La debilidad o
ausencia de circuitos formales de referencia entre los hospitales y los centros de
salud complica el seguimiento de pacientes y sobrecarga los laboratorios. Dentro del
consultorio, la baja calidad o ausencia de consejeria pre- y post-test para VIH y
cierta resistencia por parte de los pacientes en hablar con los profesionales de salud
sobre su salud sexual, uso de drogas y violencia domestica. Reportaron baja
participacion de las parejas en los controles prenatales y testeo para ITS y también
baja disposicion frente a los efectores de salud para abordar temas de sexualidad.
Hasta la formulacién del presente estudio, en Misiones no se registraban
antecedentes de estudios de este tipo que combinaran aspectos cuali y cuantitativos

de las caracteristicas de la infeccién de VIHen TV.
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Justificacion

A pesar de los protocolos vy estrategias de prevencion para la eliminacion de
infecciones de TV del VIH implementados por la OPS y OMS en América Latina y
el Caribe, en el afio 2010, y a los cuales se adhirié el Ministerio de Salud de
Argentina y, que llevarian a una disminucién de la transmisién materno-infantil del
VIH a menos del 2% para el afio 2015, todavia hay obstaculos en la implementacion
de tales recomendaciones, lo cual dificulta el diagnéstico precoz .° * 1640

Las recomendaciones para el diagnostico, seguimiento y tratamiento de las
infecciones de TV son las mismas para todos los equipos sanitarios, sin embargo,
adquieren distintas formas en las practicas cotidianas de las distintas jurisdicciones.
El andlisis de los circuitos de pesquisa pediatrico demuestra la existencia de
obstéaculos que impiden la universalizacién del diagnéstico oportuno. % %%

Algunas de las dificultades para disminuir la TV del VIH son: el control inadecuado
del embarazo con diagnosticos tardios (en tercer trimestre o puerperio), la
seroconversion durante la gestacion, las infecciones agudas con parejas masculinas
no diagnosticadas, falla en la entrega de resultados y en la administracion de los
tratamientos antirretrovirales, el estado inmunitario de la madre al momento del parto
reflejado por el recuento de LT CD4+ y la cuantificacion de carga viral. Esto influye
tanto, sobre el riesgo de infeccidn al nifio como, en el prondstico de enfermedad de la
madre.g' 13, 23, 26, 41, 42, 43, 44, 45,46

De este modo, queda demostrada la necesidad de concentrarse en la realidad de cada
region, sistematizando la informacion, garantizando los recursos de laboratorio con
técnicas adecuadas y agilizando los circuitos de diagnostico, ya que el inicio del
tratamiento después del afio de vida, aumenta claramente la morbimortalidad y el
riesgo de secuelas por la enfermedad. EI presente trabajo pretende contribuir en el
estudio de la problematica regional para el diagnostico temprano y oportuno de VIH
en RN estudiando variables involucradas en el proceso salud -enfermedad de la
trasmision vertical y relacionados con el diagnostico, estado actual de salud de la

madre y en los aspectos sociodemograficos y de relacién con Sistemas de Salud. *
10,32.42.44

21



Objetivos

Objetivo general

Analizar las caracteristicas de las madres seropositivas para VIH, y de sus hijos
recién nacidos, que concurren al Hospital Materno Neonatal de la ciudad de Posadas
y al Hospital Samic de Obera desde el 1 de Mayo de 2015 hasta el 30 de abril 2016.

Objetivos especificos

1. Determinar la frecuencia de trasmision vertical y tasa de incidencia de recién
nacidos expuestos, estudiados en el Laboratorio de Alta Complejidad de Misiones de
la ciudad de Posadas, mediante la técnica de RT-PCR.

2. Conocer la tasa de prevalencia de puérperas infectadas.

3. Describir las caracteristicas de los binomios materno-neonatales incluidos en el
estudio.

4. Analizar la accesibilidad a los sistemas de salud desde los aspectos cuanti-

cualitativos vy las representaciones sociales de la enfermedad.
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Materiales y métodos

Disefio, lugar del estudio y periodo de estudio

El disefio elegido para estudiar la incidencia en recién nacidos fue observacional de
cohortes prospectivo y dentro de él se disefid un estudio transversal cuanti y
cualitativo a las madres sobre la accesibilidad al sistema de salud.

Los ambitos de estudio fueron el Servicio de Maternidad del Hospital Materno
Neonatal (HMN) y el Hospital SAMIC de Obera desde el 1 de Mayo de 2015 hasta
el 30 de abril 2016.

En el HMN se atienden 5800 partos promedio por afio segun las estadisticas de los 3
ultimos afios (35% de partos de la provincia). En el otro establecimiento sanitario
estudiado se atiende 2400 partos promedio por afio. Ambos establecimientos son de
nivel 111 de complejidad. Las pacientes que concurren a estas instituciones, en la
mayoria, carecen de cobertura social. Ambas instituciones se encuentran adheridas al
Programa Nacional de VIH/SIDA vy atienden al 75 % de las madres seropositivas de
la provincia .El resto de las maternidades existentes en Posadas se encuentran
enmarcadas en los subsistemas de obras Sociales y privados y son las maternidades
del Sanatorio Boratti, Sanatorio Nosiglia, Instituto de Ortopedia y Traumatologia,
Sanatorio Posadas y Sanatorio Camino, las cuales atienden estimativamente 2100
partos al afo.

El Laboratorio de Alta Complejidad de Misiones (LACMI) atiende a los pacientes
que concurren o se internan en el Hospital Materno Neonatal y ademas es el
establecimiento receptor de las muestras para estudios de VIH de pacientes
provenientes de SAMIC Obera.
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Poblacion del estudio

La poblacion blanco correspondié a las mujeres VIH positivas que asistieron a parir
en el HMN y al SAMIC de Obera, y a sus hijos recién nacidos (RN).Las unidades
de analisis son aquellas mujeres, y sus hijos RN, que cumplan con los criterios de

inclusion.
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Criterios de seleccién

Criterios de inclusion: toda mujer VIH positiva, y su hijo RN, que acuda en
situacion de parto durante el periodo de estudio, independientemente de su edad, que
acceda voluntariamente a realizar la entrevista semiestructurada(ESE) y que firmaron
el Consentimiento Informado (ClI). (Anexo IV y V)

Criterios de exclusion: a toda mujer VIH positiva que se negara a participar del

estudio y/o no firme CI.

Fuentes utilizadas para la recoleccion de datos: los instrumentos utilizados para la
recopilacion de datos fueron: como fuente primaria, una ESE elaborada por el grupo
de trabajo y llevada a cabo por Licenciadas en Psicologia y como fuente secundaria
se utilizaron los registros de Historia Clinica Informatizados que utiliza el HMN.

Técnicas de diagnostico en recién nacidos

Procedimiento de PCR nested ADN proviral para VIH:

Para la deteccion de ADN proviral en recién nacidos hijos, de madres seropositivas
se obtuvieron muestras de 2-3 ml sangre entera con EDTA dentro de las 24-72 hs. de
vida. Estas se enviaron al Laboratorio de Biologia Celular y Retrovirus del Hospital
“Prof. Dr. Juan P Garrahan” para su procesamiento.

En forma paralela se ajustd dicha técnica a condiciones locales en el laboratorio 211
de la catedra de Virologia de la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y Naturales
(FCEQyYN- UNaM) en el marco de un convenio de transferencia entre la Secretaria
de Extension y Vinculacion Tecnoldgica de esta Facultad y el Hospital de Pediatria
“Prof. Dr. Juan P. Garrahan” .

Obtencidon de CMT de sangre entera:

1. A partir de la muestra de sangre entera, se obtuvieron células mononucleares
totales (CMT), en un gradiente de Ficoll Hypaque plus bajo flujo laminar. Estas se
lavaron con buffer PBS y se centrifugaron a 1500 o 1600 rpm por 30 min.

2. Se separd la interfase de CMT vy se lavaron con PBS o solucion fisiologica. Se

centrifugd 10 minutos a 1800 rpm.
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Se descartd el sobrenadante vy resuspendié el pellet en un volumen de
aproximadamente 100 ult-150 plt con PBS o Sn fisioldgica. Se llevé a 1 ml vy
vortexeo.

Preparar una alicuota diluida ¥ (300 de solucién fisiologica y 100 de suspension) en
un tubo eppendorf para realizar el recuento de CMT obtenidas.

Se separ6 una alicuota de 4-5 x 10° /mm?® de CMT.

Extraccion del ADN:

La extraccion de ADN a partir de CMT se realizé en forma manual utilizando el kit
de extraccion de Machery—Nagel (Nucleo Spin Blood), siguiendo las instrucciones
del fabricante. (Anexo VI-1)

Deteccion del gen env y el gen gag:

Se utilizé el kit de Biosystem KAPA 2G Fast multiplex PCR que contiene un
buffer optimizado para PCR, ADN Polimerasa (1 U / 25 pL reaccién ), 0.2 mM
de cada dNTP (1X) y 3 mM MgCI2 ( 1X) . Se utilizaron 10 primers, cuyas
secuencias no se pueden publicar por las clausulas descriptas en el convenio de
transferencia mencionado. Se realizo la primera ronda de PCR nested con 4 primers
(JA9env, JAl2env, JAd4gag y JA7gag). El producto amplificado se continuo
procesando en una segunda ronda con 6 primers (B1, B2, JAlOenv, JAllenv,
JAbgag, JA6gag).

Los primeros B1 y B2 corresponden a una porcion del gen de la B-actina humana de
524 pb, para evaluar la calidad de la muestra, integridad del ADN y/o la presencia
de inhibidores de las técnicas de amplificacion. (Anexo V1-2)

Las PCRs se llevaron a cabo utilizando un Termociclador  Nyxtechnik en el
laboratorio 211 del Mdédulo de Farmacia y Bioquimica de la FCEQyYN.

Se procesaron muestras controles positivas, negativas y un pool de muestras de CMT
de donantes de VIH negativos enviadas por los profesionales del Laboratorio de
Biologia Celular y Retrovirus del Hospital “Prof. Dr. Juan P Garrahan”.

Visualizacion de los productos de amplificacion

Los productos de amplificacion se corrieron por electroforesis en gel de agarosa al
2% en buffer TBE 0,5%, tefildo con bromuro de etidio. Se aplicé una corriente

eléctrica de 120 voltios durante 30 minutos. Se observo la aparicion de bandas del
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tamafio de los fragmentos amplificados, al exponerlo a luz ultravioleta en el
transiluminador. Para determinar el tamafio del producto de amplificacién, se utilizé
un marcador de peso molecular de 100 pb.

Para interpretar un resultado como positivo se deben observar 3 bandas, una de
524 pb que corresponde a B-actina, otra de 338 pb  correspondiente a
VIHenv yla banda de VIHgag de 132pb. En un resultado negativo se debe

observar solamente la banda de B-actina.

Anadlisis de la sensibilidad de la técnica transferida

1. Se cumplimento un protocolo de sensibilidad utilizando distintas diluciones de una
suspension de plasmidos de 1000 copias HIV-1/ul provisto por el Laboratorio de
Biologia Celular y Retrovirus del Hospital “Prof. Dr. Juan P Garrahan” .Se realiz
una curva utilizando diluciones seriadas 1/10 del plasmido diluido en agua, que
correspondieron a 500, 50, 5, 0,5 y 0.05 copias/reaccion de PCR. Se procedié a
realizar la PCR segln lo descripto anteriormente.

2. En una segunda experiencia se utilizaron diluciones seriadas 1/10 del plasmido
diluido en un pool de CMT de donantes VIH negativos, que presentaron 500, 50, 5,
0,5y 0.05 copias de plasmido/reaccion de PCR diluido en 250ng/reaccion de PCR de
ADN genémico.

3. Tercera experiencia: Se realiz6 la PCR con las muestras de pacientes VIH + y
VIH- que fueron enviadas por los profesionales del Laboratorio de Biologia Celular

y Retrovirus del Hospital “Prof. Dr. Juan P Garrahan”.

Recuento de LT CD4+ y CV de las madres: Las muestras de sangre entera para LT
CD4+ se procesaron en el mismo dia de obtencidn de la muestra por el método de
citometria de volumen fijo en el citometro PIMA-Alere ubicado en el LACMI.

Para la CV se analizaron muestras de plasma obtenido con EDTA con el kit
COBAS TagMAN VIH Test version 2.0. Inicialmente se utilizé el Cobas Ampliprep
que aisla los targets de RNA para la PCR en tiempo real a través de una captura
genérica con particulas magneticas de vidrio recubiertas de silice. Posteriormente se

realiz6 la amplificacion en el COBAS TagMAN 48 Analizer.

Encuesta semiestructurada. (Anexo 1V)
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Para la identificacion de la madre y del nifio expuesto se utilizd la codificacion
indicada por la ley N° 23.798/90 que usa un codigo que combina el sexo, las
iniciales del nombre (2 letras) y del apellido (2 letras), dia, mes y afio de nacimiento (

dd/mm/abcd] Los dias y meses de un solo digito seran antepuestos del nimero cero

(0) 47

Con respecto al aspecto cuantitativo del estudio

Se detalla a continuacion la operacionalizacidn de las variables analizadas obtenidas

de las HC y ESE. (Tablas N° 1y 2)

Tabla N° 1: Variables epidemioldgicas de la madre y relacionadas con
factores de riesgo de TV.

Variables Escalas Indicadores Fuentes o
instrumentos de
verificacion
Edad Afos Mediana de edad HC y ESE
cumplidos | de embarazadas
VIH positivo
Lugar de Ciudad, % de mujeres HC y ESE
residencia del | provincia segun residencia
ultimo afio Zona
urbana/
rural
Ocupacion Empleado % de mujeres ESE
laboral de la de comercio | seglin ocupacion
madre en el o fabrica,
ultimo afio empleada
doméstica,
ama de casa
Pareja estable | Si,No N° 0 % de mujeres | ESE
ultimo afio segun estado de
union
Ocupacion Empleado % segun ESE
laboral de la de ocupacion
pareja comercio,
albafiil,
pebdn por
jornada,
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otros

"Ndmero de Primipara, N° 0 % segun HCy ESE
embarazos multipara (2 | paridad
incluido el -4
actual embarazos),

gran

multipara (5

0 Méas

embarazos)
Abortos N° de N°o0 % dea HC y ESE
incluido actual | abortos pacientes con
si lo hubiera eventos ocurridos
Via de Sexual, N° 0 % de mujeres | HC y ESE
infeccion intravenosa- | segun via
probable drogas,

congénita,

otras
Uso de Siempre, N° o % de mujeres | ESE
profilacticos Nunca, A segun frecuencia de

Veces. uso
Tiempo de Meses N°o % de HCy ESE
infeccion cumplidos | mujeres segun

hasta fecha | tiempo

de parto
“Consultas Menora5, | N°o % de mujeres | HC y ESE
médicas igual o segun n° de
durante el mayor a 5 consultas
presente
embarazo
*Estudios de | Ninguno, N° o % de mujeres | HC y ESE
laboratorio de | menor de 3 | segin n°de
rutina ,mayor o consultas

igual a 3
“Estudios de | Ninguno, N°o % de mujeres | HC y ESE
laboratorio menor de 2 | segun n°de
para VIH ,mayor o consultas

igual a 2
> Estudio de Ninguno, 1- | N°o % de mujeres | HC y ESE
imagenes 2 ,igual o segun n°de

mayor a 3 consultas
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®Distancia N° o % de mujeres | ESE
al consultorio | Mayor a 5 | segun resultado de
médico km distancia
(desde el Menor a | N°o % de mujeres
domicilio de la | 5km segun
madre) disponibilidad de

) transporte
Medio de Si,No
transporte
publico
disponible
®Distancia Mayor a 5| N°o0 % de mujeres | ESE
al laboratorio | km segun resultado de
desde el Menor a | distancia
domicilio de la | 5km N° o % de mujeres
madre. segun
-Medio de Si,No disponibilidad de
transporte transporte
publico
disponible
®Distancia Mayor a 5| N°o % de mujeres | ESE
al centro de km segun resultado de
imagenes Menor a | distancia
desde el 5km N° o % de mujeres
domicilio de la segun
madre. Si,No disponibilidad de
-Medio de transporte
transporte
publico
disponible
Serologia para | Presenta, N°o % de parejas | ESE
VIH de su| No se hizo, | incluidas en cada
pareja del | No sabe. escala
altimo afio.
Resultado de | Positiva, N° o % de parejas | HC y ESE
serologia  de | negativa, segun resultados
pareja indetermina

da

Serologia para | Presenta, N° o % de hijos HC y ESE
VIH de los| No se hizo, | incluidas en cada
otros hijos No sabe. escala
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Resultado de | Positiva, N° o % de hijos HC y ESE
serologia  de | negativa, segun resultados
hijos indetermina
da
Estudios Positivo N° o % de mujeres | HC
serologicos ,negativo segun resultado de
para serologia de
infecciones de infecciones
TV: Sifilis,
Chagas ,
Hepatitis B y
C

! Nimero de embarazos: segun la clasificacion es del Programa Materno infantil y MS. @

2 NGmero de Consultas médicas: durante embarazo actual. Se consideran el minimo nimero de
consultas médicas (5) para embarazos de bajo riesgo que recomienda la Direccién Nacional de
Maternidad e Infancia del Ministerio de Salud. >

¥ Namero de estudios de laboratorio de rutina durante embarazo: Se consideran el minimo nimero de
estudios de laboratorio (3) que recomiendan la Direccion nacional de Maternidad e Infancia del
Ministerio de Salud.

*Numero de estudios de laboratorio para VIH durante embarazo: Se consideran el minimo nimero
de estudios de laboratorio (2) que recomiendan la Direccion nacional de Maternidad e Infancia del
Ministerio de salud yla DSy ETS.

> NOmero de ecografias durante embarazo: Se consideran el minimo nimero de estudios por
Iméagenes (3) para embarazos de bajo riesgo que recomienda la Direccién Nacional de Maternidad e
Infancia del Ministerio de Salud.

® Para evaluar accesibilidad geografica. Esta se define como la factibilidad de acceso relacionada
con las distancias entre los pacientes beneficiarios y los servicios y la posibilidad de cubrir ese

recorrido a partir de los medios existentes. *°
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Tabla N° 2: Variables relacionadas con el diagnoéstico y tratamiento del
binomio madre- hijo.

Variable Escala Indicador Fuente de
verificacion
Deteccidn de Positivo N°0 % de RN segin | HC
ADN proviral Negativo informe
Recuento de -> 500 cel/pl (>28%) | N°0o % de mujeres HC
LT CD4 de la -200-499 cel/ul segun recuento de LT
madre ultimo (15-28%) CD4+
trimestre -< 200 cel/ul (< 14%)
'CV de la < 20 cp/ml, N° 0 % de mujeres HC
madre < a 1000 cp/mi segun CV
> 1000 cp/ml
TARV Si/No N°o % de RN segun | ESE, HC
completo de la resultado
madre
Tipo de parto | Cesérea urgente, N° o % de mujeres HC
Cesarea programada | segun tipo.
Via vaginal
Edad -Menor a 32 semanas | N° o % de nifios HC
gestacional del | - Entre 32 -37 segun edad
RN semanas gestacional.
- A término: igual o
mayor a 38 semanas
Peso del RN -Menor a 2500 gr: N° o % de nifios HC
bajo peso segun peso
-lgual o mayor a 2500
gr: normopeso.
Profilaxis ARV | Si/No N° o % de madres HC
intraparto a la segun tratamiento
madre profilactico
Profilaxis ARV | Si/No N° o % de nifios HC

al recién nacido

segun tratamiento
profilactico
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’ Se consideran estos rangos de CV porque los métodos de Biologia molecular utilizados presentan

una sensibilidad < 20 cp/ml. En tanto que una CV > 1000 cp/ml implica un factor de riesgo de TV

muy importante por lo tanto, para disminuirla, se recomienda parto por cesérea, *> 162249

Con respecto al aspecto cualitativo del estudio

Para el analisis de Accesibilidad al Sistema de Salud en cuanto a barreras y

representaciones sociales se utilizé como FV la ESE. (Anexo 1V)

Definiciones:

Accesibilidad administrativa: se refiere a las trabas burocraticas relacionadas con el
acceso al servicio, como horarios de atencion o sistemas de asignacién de turnos.®
Accesibilidad econémica: se refiere a la capacidad financiera de las personas en
relacién al costo del transporte para llegar a centros de salud, el valor de atencion
recibida, costo de medicamentos, realizacion de estudios.*

Accesibilidad psico-socio-cultural: identifica los habitos y costumbres de la
poblacion y las diferencias entre los profesionales y los usuarios que impide la
comprensién mutua, la comunicacion, otras.? ¥

Representaciones sociales respecto de la enfermedad: las representaciones son un
sistema de valores, ideas y practicas que permite a los individuos orientarse ellos
mismos y manejar su mundo material y social; y también facilitar la comunicacion
entre los miembros de una comunidad, proveyéndoles un codigo para nombrar y
clasificar los diversos aspectos de su mundo y de su historia individual y grupal. Es
decir, en nuestro caso, la percepcion que este grupo presenta con respecto al
SIDA/VIH. %3
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Anadlisis de datos

El analisis de datos cuantitativos se realizo en programa Open Office calc v 4 y para
el estudio cualitativo de Accesibilidad al Sistema de Salud de las entrevistadas se
utilizo el programa ATLAS Ti. 7.4.

Aspectos éticos

Este estudio fue aprobado por el Comité Hospitalario de Bioética del Hospital
Provincial de Pediatria “Dr. Fernando Barreyro”. Se respetaron la confidencialidad
de los datos y se siguieron las normas éticas la declaracion de Helsinki (2013), y las
leyes argentinas referidas a este tipo de estudios. *"*

La informacion clinica fue andnima y se usé un nimero de cédigo para identificar a

cada sujeto.
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Resultados

Transferencia de la técnica de PCR para ADN proviral

Con respecto a la transferencia tecnologica de la PCR para deteccion de ADN
proviral de VIH, con el objeto de agilizar el diagnostico en RN expuestos en la

region, se han obtenido los siguientes resultados:

» EIl marco para las actividades fue un convenio de cooperacién entre FCEQyN
y Hospital de Pediatria SAMIC “Prof. Dr. Juan P. Garrahan” para la
transferencia de la técnica molecular, manteniendo el protocolo como
propiedad del Hospital. Este convenio fue aprobado por resolucion CD
280/17. (Anexo VIII)

» En el ambito de la FCEQyYN se elabord un proyecto de extension denominado
“Implementacion del diagnostico molecular de VIH para evaluacion de
transmision vertical”, aprobado por Resolucion CD 264/16, con el objetivo
especifico la transferencia de la metodologia de diagndstico molecular en
hijos de madres viviendo con VIH. Esta transferencia estaba apoyada en
videoconferencias periodicas entre ambas partes, mediante el area de
referencia y contrareferencia del Hospital y las salas de videoconferencia de
FCEQYN y Escuela de Enfermeria. (Anexo 1X)

» Con el apoyo del Laboratorio de Biologia Celular y Retrovirus del Htal. “Dr.
Juan P. Garrahan” el objetivo se cumplié en los seis meses previstos,

incluyendo la evaluacion de sensibilidad y control de calidad externo.
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La figura 1 presenta resultados de electroforesis en gel de agarosa a los 2% obtenidos

tras la amplificacion de muestras y controles.

c cr ML M2 M3 M4 M5 M6 M7 PM

524 pb B actina 500 pb

338 pb B VIH env

132 pb VIH gag

Figura 1: Fragmentos generados mediante la amplificacion por PCR de DNA

proviral de VIH.

Linea 1: Control negativo. Linea 2: Control positivo, 3 bandas, 524 pb correspondiente a la f3
actina, 338pb correspondiente al gen env y 132 pb correspondiente al gen gag. Linea 3:
muestra de paciente positivo con 2 bandas ,524 pb correspondiente a la beta actina, y 338pb
correspondiente al gen env. Lineas 4, 5, 6, 7 y 8: muestras de pacientes negativos. Linea 9:

muestra no apta. Linea 10: marcador de peso molecular de 100 pb.

Sensibilidad de la PCR: la sensibilidad alcanzada fue de 50 copias/ml para al menos

uno de los genes estudiados al aplicar protocolo segun:

Frecuencia de TV y tasa de incidencia de RN expuestos:

Durante el periodo del estudio se encuestaron 21 madres. De los 20 RN vivos, 3
completaron el protocolo de diagnostico para infeccion por VIH y 1 resulté con
infeccion confirmada segun el algoritmo correspondiente a menores de 18 meses del
DS y ETS y Ministerio de Salud. Esto representa una frecuencia de TV del 5%
(1/20).
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La incidencia de nifios expuestos fue de 0.17/1000 RN vivos (1 /5770) en el HMN y
no se detectd ningun caso en el SAMIC de Oberd, en el cual se registraron 2578
nacidos vivos.

En la tabla N° 3 se observa que de los 17 nifios que no completaron el diagndstico, a
9 se les realizd una PCR con resultado no conclusivo, a 5 nifios dos PCRs con

resultado no conclusivo.

Tabla N° 3: Numeros de PCR para ADN proviral de VIH realizadas en
los RN sin algoritmo diagnostico completo.

Numero de PCRs N(%) de RN
0 3 (17.6%)
1 9 (52.9%)
2 5 (29.5%)

De 17 nifios expuestos, que no completaron diagnostico, a 14 (82%) se los estudid
por métodos virologicos de deteccion de ADN proviral dentro del periodo de
internacion post parto (48 hs). (Tabla N° 4)

Es decir, a 17 de los 20 nifios expuestos se les realizo estudios para deteccion de

infeccion durante su estadia en los Hospitales.

Tabla N° 4: Porcentaje de nifios expuestos estudiados dentro de las 48-72
hs y 2 meses de vida.

Tiempo de realizacion PCR % de RN
48-72 hs 82.3%(14 /17)
2 meses 11.7%(2/17)

El 85% (17/20) de los RN no finaliz6 su proceso diagndstico debido a varias causas,
entre ellas: muestra de sangre entera no apta, alta voluntaria o falta de asistencia a los

controles médicos en el Servicio de Infectologia o al Programa de SIDA y ETS.
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Prevalencia de puérperas infectadas por VIH

La tasa de prevalencia de puérperas infectadas fue de 0.28% (16 madres VIH
positivas /5772 n° de partos x100) en el HMN y de 0.19 %(5 madres VIH
positivas/2584 n° de partos x100) en el Hospital SAMIC de Obera segun datos
obtenidos en los Servicios de Infectologia y Estadisticas de los establecimientos y los

de Estadisticas Hospitalarias del MSP de Misiones.

Analisis de variables y datos obtenidos de ESE y HC: aspectos cuantitativos

De las 21 madres entrevistadas, 16 ingresaron al HMN y 5 al Hospital SAMIC de
Obera para la resolucion de su parto. Debido a su condicion seroldgica fueron todas
derivadas a los Servicios de Infectologia respectivos.

Caracteristicas sociodemograficas

En la tabla N° 5 se presentan las principales caracteristicas sociodemograficas de las
mujeres incluidas en el estudio en el que destaca una mediana de edad de 27 afios y
la mitad de ellas residian en la ciudad de Posadas. En cuanto a la ocupacion de las
madres el 76.2 % era ama de casa durante el dltimo afio. EI 9.5 % completo la
instruccion minima.

El 47.6 %(10/21) refirié no poseer compafiero sexual al momento de la entrevista o

tenia relaciones que terminaban y reiniciaban en reiteradas ocasiones.

Tabla N° 5: Caracteristicas sociodemograficas de las pacientes VIH
positivas atendidas en HMN y Hospital SAMIC de Obera en periodo
2015-2016.

Caracteristicas % /N° de pacientes VIH positivas
Edad Mediana: 27 afios. Rango: 19 - 38 afios
Residencia Posadas:47.6 % (10/21)

Oberéd:14.3 % (3/21)
Otras localidades de la provincia:38.1%(/21)
Nivel de instruccion Primario incompleto: 14.3% (3/21)

Primario completo: el 9,5% (2/21)
Secundario incompleto: 66.7% (14/21)
Terciario incompleto :9,5 (2/21)

Ocupacion de la madre Ama de casa: 76.2 % (16/21),
Empleada doméstica :19.0 %(4/21)
Peluquera: 4.7% (1/21)
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Relacion o unién estable | Estable : 52.4 % (11/21)
de pareja No Estable: 47.6 %(10/21)

La ocupacion de la pareja en la mayoria de los casos era precarizada. El 72.7%
(8/11) era albafiil, pedn rural o jornalero, es decir no tenian relacién laboral con

alguna empresa o institucion publica, el resto no poseia o no se le conocia actividad.

Paridad

En latabla N° 6 se observan los datos de la paridad de las mujeres.

Tabla N° 6: Clasificacion de las madres VIH positivas segun paridad.

Paridad % (n°) de gestantes
Primipara 33.3 %(7/21)
Multipara 33.3 %(7/21)

Gran multipara 33.3 %(7/21)

Abortos y Mortinatos

Cinco de las pacientes habian presentado abortos previos, de las cuales 3 tenian
diagnostico de infeccion antes del embarazo en estudio y sélo una de ellas habia
realizado tratamiento completo desde el momento del diagndstico.

Una de las pacientes dio a luz un mortinato de 25 semanas de gestacion y relat6
haber dejado el TARV porque le repitieron los estudios de laboratorio y le dijeron

gue no presentaba infeccion.

Via de infeccion probable

En relacion con la via de infeccion probable, 20 de las madres refirieron la
infeccion sexual, excepto una que fue diagnosticada al nacimiento en el Hospital
Juan P Garrahan.
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Frecuencia de uso de profilacticos

El 28.6 % refirid usar siempre profilacticos, de las cuales 3 ya estaban diagnosticas
antes de esta gestacion y el 47.6 % nunca, si bien 6 de ellas habian sido

diagnosticadas antes y durante el actual embarazo. (Tabla N° 7)

Tabla N° 7: Frecuencia de uso de profilacticos de la pareja sexual.

Frecuencia de uso profilacticos % (n°) de uso
Siempre 28.6 % (6/21)
A veces 23.8%(5/21)
Nunca 47.6 % (10/21)

Tiempo de infeccion desde el diagnostico

Con respecto al tiempo de infeccion, un 30% (6/20) de las mujeres tuvieron
diagnostico tardio, es decir durante tercer trimestre, parto, de las cuales 4 se
diagnosticaron en el momento del nacimiento. EI 70 % restante se diagnosticd
durante el primer y segundo trimestre del presente embarazo y durante un periodo
comprendido entre 14 y 120 meses previos al parto. Cabe recordar que una de las
pacientes adquirio la infeccion por trasmision vertical segun consta en su HC. (Tabla
N° 8)

De las 6 madres que presentaron diagnostico tardio, 3 eran multiparas y una gran
multipara (8 hijos). Una de las pacientes tenia diagnostico de laboratorio de 48 meses

atras y lo desconocia.

Tabla N° 8: Tiempo de infeccidn desde el diagnostico hasta el momento
del parto de madres infectadas, excluida la de TV.

Tiempo de infeccion hasta el parto % (n°) de gestantes
Diagnostico tardio 30% (6/20)

En 1°y 2° trimestre 35% (7 /20)
Antes del embarazo en estudio 35% (7 /20)
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Numero de Controles Prenatales y distancia al centro de estudios

En la tabla N° 9 se observa que el 67% de las madres realizO menos de 5 consultas
médicas durante el embarazo, con una media de 3 consultas. De las 8 pacientes
diagnosticadas antes del embarazo, solo 2 realizaron 5 0 méas consultas. EI 71 %
comenzo con las consultas en el CAPS mas proximo.

El 57% (12/21) disponia de un centro de consulta médica a una distancia menor a 5
km de su domicilio y el 100% disponia de un medio de transporte urbano para
movilizarse si lo requeria.

De las 8 pacientes diagnosticadas antes del embarazo una de ellas presentd 4 o mas
controles de laboratorio de rutina durante la actual gestacion, las otras 7 tenian una
media de 1.4 laboratorios.

Las 13 restantes tuvieron una media de controles de laboratorio de 2.4.

El 28.6% (6/21) de las mujeres no tenian estudios de serologia para VIH durante el
embarazo, de los 2 minimos requeridos para embarazos de bajo riesgo; una de ellas
porque se informd “sin reactivo” en 2 oportunidades y a las otras no se les habia
solicitado.

Se observoé que a un 57%(12/21) de las madres se les habia solicitado 1 0 mas
estudios de tamizaje para VIH posteriores a su diagnostico.

El 76 % relat6 que la distancia al laboratorio mas cercano era mayor a 5 Km, por lo
tanto el 100% utilizaba transporte urbano para dicho traslado.

Con respecto a ecografias, 13 pacientes tenian pedidos de este estudio. ElI 76 %
relato que la distancia al centro de imagenes méas cercano era mayor a 5 Km, pero

igualmente el 100% disponia de transporte urbano para el traslado.

Tabla N° 9: Consultas prenatales realizadas a las embarazadas durante su
gestacion actual.

Consultas o estudios % (n°) de gestantes
Consultas médicas 50 mas :33% (7/21)
<ab5:67% (14/21)
Estudios de laboratorio de rutina Ningun control: 4.7%(1/21)

Entre 1y 3: 76.2 %(16/21)
4 0 mas :19.1%( 4/21)
Estudios de tamizaje para VIH Ninguno: 28.6% (6/21)
1:28.6% (6/21)

2:19 % (4/21)
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3 0 més: 23.8% (5/21)
Estudios de ecografias Ninguna:15.4% ( 2/13)
1-2 :38.4% (5/13)

3 0 mas:46.2%(6/13)

Serologia para VIH de su pareja actual y de sus hijos

Se observé que un 66.7% (14/21) desconocia si su uUltima o actual pareja se hizo
serologia para VIH. (Tabla N° 10)

Tabla N° 10: Serologia para VIH de la pareja ultima o actual.

Serologia de la pareja % (n°)
Desconocia 66.7% (14/21)
Negativa 28.6 % (6/21)
No quiso realizarse 4.7% (1/21)

De las 12 pacientes que tenian otros hijos, al 75% (9/12) les habian realizado

estudios de laboratorio a sus nifios y los mismos resultaron negativos.

TARYV completo durante el embarazo

De las 8 pacientes que tenian diagnoéstico de VIH antes del embarazo, 4 cumplieron
completamente el TARV durante el transcurso de la gestacion, mientras que el resto
inicid su tratamiento durante el embarazo o al momento del parto o no lo realizé con
continuidad. (Tabla N° 11)

Tabla N° 11: Embarazadas con TARV completo durante la gestacion actual.

Tratamiento completo % (n°) de gestantes
Sl 19.1 %(4/21)
NO 80.9 %(17/21)
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Clasificacion de las gestantes segun clinica y recuento de LT CD4+(CDC)

Segun la clinica, todas las pacientes estaban comprendidas en la categoria A de la
clasificacion del CDC para adolescentes y adultos.

En relacion al recuento de LT CD4 + no se les realizaron recuentos de LT CD4 +a 2
pacientes. En la tabla N° 12 se observa la categorizacion segun la clasificacion del
CDC.

Tabla N° 12: Clasificacion de las gestantes infectadas segln recuento de
LT CD4+.

Rto de Cel T CD4+ (cells/ul.) (CD4%) % (n°) de gestantes
Al:> 500 (28%) 36.8%(7/19)
A2:200-499 (15-28%) 57.99%(11/19)
A3:< 200 (14%) 5.3%(1/19)

CV de las mujeres infectadas en el altimo trimestre

Se observa en la tabla N° 13 que el 60% (12/20) de las madres presentaron una CV
> 1000 cp/ml. A una paciente no se le solicito CV.

Solo 11 (52%) disponian de resultados de CD4 y CV al momento del parto.

Tabla N°13: CV de las mujeres infectadas en el ultimo trimestre.

CV (cp/ml) % (n°) de gestantes
<20 15% (3/20)
>20y < a 1000 25% (5/20)
> 1000 60% (12/20)
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Coinfecciones

Con respecto al status serolégico para coinfecciones de los 21 casos estudiados, 3
madres estaban coinfectadas con Treponema pallidum; las cuales recibieron
tratamiento para el mismo.

El 100% presentd serologia negativa para hepatitis B, lo mismo que para serologia de
Chagas.

Se solicit6 serologia para Hepatitis C al 43% de las pacientes, resultando en todos los

casos negativo.

Via de parto

En cuanto a la via de parto, se realizo cesarea en el 81 % (17/21) de los casos. (Tabla
N° 14)

De los 4 madres que tuvieron partos por via vaginal, 2 tenian CV > a 1000cp/ml.

Tabla N° 14: Via de parto de las madres estudiadas.

Via de parto % (n°) de gestantes
Cesarea programada 66.7% (14/21)
Cesérea de urgencia 14.3% ( 3/21)
Parto via vaginal 19 %(4/21)

Edad gestacional, peso al nacer del RN vy profilaxis ARV durante el parto

En la tabla N° 15 se observa que de los 20 RN, el 30% fueron prematuros con una
edad gestacional entre 32 y 37 semanas y el 15% tuvieron un peso al nacer menor a
2500 g (bajo peso).

El 90% de las madres Yy los nifios recibieron infusion endovenosa de zidovudina
durante el parto y 18 (90%) de los neonatos se le indico profilaxis con zidovudina
sola o zidovudina combinada con otros ARV.
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Tabla N° 15: Caracteristicas de edad gestacional, peso al nacer del RN y
profilaxis ARV durante el parto.

Caracteristicas % (n°)
Edad gestacional 32 - 37 semanas:30% (6/20)
>38 semanas:70% (14/20)
Peso al nacer <2500 gr :15% (3/20)

>2500 gr :85%(17/20)
Profilaxis ARV de madre intraparto | Recibi6 90.5% (19/21)

Profilaxis ARV de RN intraparto Recibi6:90% (18/20)

Analisis de datos obtenidos de ESE: aspectos cualitativos

El equipo de trabajo pudo observar que, las usuarias, en su gran mayoria
comenzaron a realizarse los controles del embarazo en algin CAPS, ya sea de su
barrio o de otro barrio cercano.

Si la deteccién de la serologia positiva se producia en algin mes del embarazo a
través de los controles realizados, eran derivadas al Hospital de referencia para

continuar alli el control del embarazo.

Accesibilidad administrativas/ institucionales
Las barreras administrativas/ institucionales fueron las mas frecuentemente
mencionadas por las entrevistadas.
Son frecuentes las referencias a las dificultades para conseguir turno de consulta con
los médicos tanto en el Hospital como en los CAPS, pero las usuarias refirieron que
en los CAPs el problema es la falta de profesionales o la escasa disponibilidad de
horarios, con lo cual los cupos de atencidn por dia son escasos y si no se concurre
temprano no se consigue turno, eso también conlleva largas horas de espera para
poder obtener uno y luego hasta ser atendido. A pesar de todo ese circuito la atencién
se concreta en el mismo dia.

“Ahi si tenia que salir las 3, las 4 de mi casa porque a las 6 anotaban, y si

vos te vas tipo 5 ya no agarras lugar (...)”” (Entrevista N° 4, 23 afios)

“(...) Pero habia que estar a la madrugada, a las 2, 3 de la mafiana, y

esperar, ponerte en la fila; a las 6 comienzan a atender, si alcanzan bien y

45




sino, alla los doctores atienden 10, 15 pacientes 0 mas, vienen a las 10 de la
mafiana por ahi (...)”” (Entrevista N° 7, 19 afios).
En el Hospital en cambio la dinamica es diferente, al tener mayor cantidad de
profesionales, a pesar de la mayor afluencia de usuarios, es mas sencillo obtener un
turno pero la consulta médica no se realiza en el dia sino en fecha posterior. Si bien
los usuarios también deben concurrir a las primeras horas de la mafiana, las horas de
espera tanto para la obtencion del turno como para la consulta, son menores
“(...) aca tenés que venir temprano temprano, tipo 5 de la mafiana, y esperar
a que te den el turno para otro dia” (Entrevista N° 1, 32 afios)
“Ah si, aca al Hospital vine un lunes y me dieron para las 2 de la tarde
dentro de unas dos semanas por ahi con la doctora (...)”” (Entrevista N° 3,
26 afos).

Los analisis de laboratorio no representaban un problema de acceso, ya que
refirieron que se consiguen facilmente los turnos y que los mecanismos son
accesibles.

Ahora, en lo que respecta a las ecografias, se mencionaron mayores dificultades para
la obtencién de turnos, ya que los mismos se suelen encontrar colapsados, por lo
tanto deben buscar turno en otro Hospital, que le implica otra distancia , o hacer el
esfuerzo econdmico de abonar en un centro privado y acceder al estudio.
Usuarias refiriéndose a las ecografias:
“Tres. Dos enfrente y una aca. Porque venia aca y no habia turno, no habia
turno, no habia turno... y ahi me dieron porque ella (la doctora) vino a
hablar porque no me querian dar turno por eso acé enfrente me hice dos,(
...)”. (Entrevista N° 3, 26 afios).
“Todas me hice aca enfrente, vos llegas, le pagéas y ya te atienden.”
(Entrevista N° 10, 21 afios).
““Y ese me hice rapido porgue me hice en la salita del Hospital Balifia, (...)
porque aca ya me dijeron que no habia mas turno.” (Entrevista N° 11, 28
anos).

(“Acé enfrente” referencia a un centro médico privado que esté frente al Hospital).
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Accesibilidad psico socioculturales

Ademaés, hay cuestiones de relevancia referidas al diagndstico que también podrian
representar una barrera administrativa/ institucional en cuanto al circuito que debe
realizar una paciente al ser diagnosticada con VIH. Algunas situaciones particulares
indican que algunas mujeres ya tenian un diagnostico positivo de VIH realizado
anteriormente, el cual nunca fue comunicado por el médico encargado de los
controles o, se le habia indicado a la paciente la necesidad de repetir los analisis de
laboratorio sin ninguna explicacion. En estas pacientes se habian realizado los
examenes con la confirmacion de la serologia positiva pero no habian sido
informadas al respecto y en un caso incluso se suspendio el TARV porque se le
informd que estaba errdneamente diagnosticada, cuando en realidad estaba infectada

como se confirmo en el momento del parto.

“O sea primero me fui a la salita de mi barrio con un médico, y me decia que
estaba todo bien, que yo no estaba anémica. Después me fui a la salita del
centro de Candé y ahi me dijeron que yo estaba anémica pero no de la
enfermedad, no me dijeron para que vuelva a repetir ni nada” (Entrevista N°
4, 23 afos).

““Si porque yo venia aca (Hospital) y siempre tenian una excusa cuando tenia
que retirar los resultados, que no encontraban, después que mandaron al
programa, y yo no sabia de que se trataba porque ya me estaba asustando,
después me mando de nuevo al Hospital y ahi yo vine y el médico me llamo y
me mando de nuevo al programa y me dio un nombre del médico que hace
los estudios ahi, pero me dijo ““no te vayas asustar, (...). Y ahi agarré y me
fui con mi doctora le dije que ““nadie no me daba respuestas de mis analisis”
y(..)”” Y ahi me mandé al programa porque me dijo que mi analisis estaba
alla, y ahi me fui una tarde y mi analisis estaba alla y la chica me dijo, si yo

sabia.”” (Entrevista N° 11, 28 afios).

“('...)porque en realidad yo fui a buscar los resultados de que se hace de
rutina de embarazo y faltaba... y me fui a buscar y me dijeron que tenia que
volver a hacerme otra vez porque no encontraban no se qué... . Me volvieron

a hacer y después cuando fui a buscar el resultado me dijeron que no estaba
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ahi, que habian mandado ahi cerca en el programa, yo no sabia donde era ni
nada.... y cuando fui alla, a ese lugar ehhh la hoja estaba asi (Sefiala una
hoja que se encontraba apoyada en el escritorio.) Y ahi yo agarré y mire y
decia, claramente decia que tenia, porque salia positivo y le pregunté a ellos
qué significaba eso, porqué llevaron alla. Y ahi me dijeron que ellos no me
podian decir nada, que vaya y hable con un médico y me saque la duda...”.
(Entrevista N° 2, 31 afios).

“(....) ahora cuando vine a tener, que dice que ya me habia salido en un
resultado de mayo que me hizo mi doctora pero nunca me dijo nada (...)
tengo todo ahi y nunca nadie me dijo nada, o sea todos los que me

atendieron.” (Entrevista N° 3, 26 afios).

“Me contaron a los 16, me contaron y también porque fallecié mi papa
(de SIDA)....”” (Entrevista N° 8, 19 afios).

Cabe destacar aqui que la accion mas dificil de realizar por los profesionales,
consistia en definir a quién le cabe la responsabilidad de la comunicacion del
diagnostico cuando el mismo se da en el periodo de controles prenatales; ya que una
vez que la paciente llegaba al momento del parto al Hospital, los profesionales del
Servicio de Infectologia se encargaban de informar de la condicién de infeccion de
la paciente , aunque hubiesen habido anteriormente otras instancias en donde las
pacientes podrian haber sido notificadas.
En cuanto al acceso al tratamiento, se observaron fallas en el circuito del sistema de
salud, ya que una vez que fueron informadas sobre el diagnostico y fue indicado la
medicacion, el inicio y la continuidad del tratamiento depende exclusivamente de
que la paciente se acerque al Programa de VIH/ SIDA, y lo mantenga en el tiempo.
“No, ella me dijo que yo mas o menos me voy a quedar hasta el martes
(refiriéndose a la internacion) bueno y ahi cuando salga eh, al bebé ya le
estén haciendo el tratamiento y ahi me va a dar a mi porque la... una lista
digamos y me va a sacar un turno porque no es aca, es alla en el Balifia
puede ser, que alla estan todos los que tratan a esas personas, que me tengo
que acercar alla asi que... Y una vez que me dan el alta acé corre por mi

cuenta viste.” (Entrevista N° 3, 26 afos).
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““Si, me dijeron y me derivaron a una doctora al Carrillo y ahi me explicaron
bien.”” (Entrevista N° 6, 23 afos).
“Y aca me dijo la doctora que tengo que ir al programa pero yo no sé donde
queda.” (Entrevista N°17, 35 afios.) .
En la mayoria de los casos se observa que las entrevistadas no tienen la informacion
completa de cual es la accion del tratamiento, qué son las pastillas que consumen, o
cual es la medicacion que se les proporciona a sus bebés recién nacidos, lo que
podria contribuir a la no compresion de la necesidad de recibir y sostener el
tratamiento.
“No sé para qué sirven las pastillas™ (Entrevista N° 8, 18 afios).
“(...) después de que nazca le tengo que dar un jarabe. Hasta los seis meses
tengo que controlarle a cada rato.” (Entrevista N° 7, 19 afios).
“Si le dan cuando yo voy a buscar la leche (...) pero no sé como se llama.”
(Entrevista N° 12, 32 afios).
““Si hoy me trajeron un montén de cosas, uno es para no darle mas el pechoy
los otros no sé...” (Entrevista N° 13, 32 afios).
“Y que si seguia el tratamiento ella iba a nacer sana y que yo no iba a tener
muchos problemas... y ahora tengo que averiguar el tema de ella... no sé
tampoco porqueé esta tomando un jarabe, hay un jarabe que esta tomando
ahora no seé por qué, me gustaria saber como esta ella”.(Entrevista N° 2, 31
anos).
“No, no me dijeron mucho, me dijeron no mas que tome el tratamiento pero
que no hay cura, pero yo no entiendo para que me dan los medicamentos

esos si ya me dijeron que no hay cura”. . (Entrevista N° 12, 28 afios).

Es decir, que el sector salud no estaria brindado la informacion completa a las
pacientes quizads suponiendo que no es necesaria tanta informacién, o que si les
interesaria preguntarian tal vez, considerando a las pacientes como “incapaces de
comprender”, o que “ya deberian saber”.

Por otro lado, en general las pacientes esperaban recibir informacion o instrucciones
del personal de salud y de ese modo la mayoria de las madres afirmaron que

cumplirian las indicaciones.
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“(...) pero el médico como que me dio a entender como que yo sabia y estaba
gueriendo ocultar, pero no fue asi; yo de haber sabido ya hubiera buscado
tratamiento (...)”. (Entrevista N°10, 21 afios)

“No, no me dijeron nada (del diagnostico). Cuando le dan la leche le dan un
remedio (a la bebe)....y ese remedio le dan méas para prevencion le dijeron”.
(Entrevista N°10, 21 afos)

“Si (pregunte), pero nadie me dice nada™. (con respecto a la infeccion del
bebé). (Entrevista N°2, 31 afios)

Accesibilidades econémicas y geograficas

Si bien no se profundizo en el nivel de ingresos econdmicos de las madres el 95 % de
las madres eran amas de casa o empleadas domésticas. Con respecto a la
composicion de las familias generalmente estaban conformadas por 4 a 6
convivientes en el 67 % de los casos, .dentro de los cuales se incluye algunos de los
padres o familiares de primer o segundo grado (hermanos o abuelos).

En los hogares de madres solteras son ellas quienes tenian el rol de sostén econémico
de su familia y muy pocas recibian cuota alimentaria. En los hogares en los cuales las
parejas u otros convivientes actuaban como sostenes de familia, estos tenian trabajos
precarizados, no registrados y no tenian obra social. En el 40 % de los casos se
declard recibir alguna asignacion, plan familiar o pension. En su mayoria vivian en
zonas urbanas alejadas de los centros de salud mas importantes, muchas de ellas
concurrian a los CAPS cercanos a su domicilio y en maltiples ocasiones debian
concurrir a los hospitales de nivel 3 para estudios de mayor complejidad, utilizando

transporte publico de pasajeros.

Representaciones sociales respecto de la enfermedad y tratamiento

Con respecto a la informacion sobre la enfermedad se pudo diferenciar dos
instancias diferentes en el conocimiento de las madres infectadas de VIH. En un
primer momento se evidencia a través de las entrevistas que estas mujeres no poseian
0 presentaban escaso conocimiento previo respecto del VIH, entonces podriamos
inferir de la existencia de insuficiente informacién y conocimiento. Generalmente

se sefialaron como fuente de informacion los medios de comunicacién como internet
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o la television y algunas mencionan que obtuvieron algun tipo de informacion de

algun familiar o conocido portador de VIH.

“Y por relaciones sexuales y no se qué mas.” (Entrevista N° 4, 23 afios)

“No, si habia escuchado pero nunca presté atencion de lo que era.”
(Entrevista N° 6, 23 afos)

“Solo que se trasmite por relaciones sexuales (...) Sabia de una amiga que
tenia VIH.”” (Entrevista N° 18, 23 afios)

“De internet, me daban libritos para leer, o sino... Mas que nada era por
internet, cada cosita averiguaba, lo que es un test de resistencia, todo todo™
(Entrevista N° 8, 19 afos).

““Si, escuché. Yo tengo una hermana que también tiene el mismo problema,
(....) Sé que se contagia teniendo relaciones sexuales y esas cosas”.
(Entrevista N° 13, 35 afios)

Ademas, ninguna de las entrevistadas no diagnosticadas se habia realizado un test de
VIH anterior a los controles del embarazo, lo que refuerza la observacion del
desconocimiento sobre la enfermedad previo al diagndstico.
Por otra parte, a partir del diagnostico, aunque se evidencia que han adquirido mayor
informacidn a través de las consultas médicas o del tratamiento, no es significativo
el conocimiento que tienen sobre el VIH, salvo un caso excepcional donde la mujer
fue infectada en forma congénita.
“En realidad la doctora me daba consejos, me decia que no tenés que
preocuparte tanto que si yo seguia al pie el tratamiento ella podia nacer
sana....” (Entrevista N° 2, 31 afos).
“No, no busqué nada yo, sélo lo que ellos me dijeron. Y me dijeron que me
cuide, con condon y siga con la medicacion. Que tenga cuidado por ahi si me
corto o esas cosas, que deje todo lo que estoy haciendo y (...).”” (Entrevista
N° 6, 23 afios).
“No nadie me explicé cobmo me tengo que cuidar, s6lo que tengo que hacer el
tratamiento” (Entrevista N° 13, 32 afos).
“No, no sabia, me explicaron de las relaciones sexuales, por el flujo... y por

la sangre”. (Entrevista N° 2, 31 afios).
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Es importante destacar que la mayoria de las entrevistadas no sabia si su pareja se
habia realizado o conocia la serologia de su pareja, lo que estaria indicando que

existe una cierta resistencia de los hombres a realizarse el test.

“Y la verdad que no sé, el tema esta en que ir al médico y esas cosas va a ser
dificil convencerle (a su pareja) para que se haga también un estudio y todo

eso”. (Entrevista N° 13, 35 afios)

“....y mi hermana después me llama y me cuenta que el papa del bebé tenia
HIV, con el que yo estaba antes...... Pero no sé porque yo no hablé mas con
él.....”. (Entrevista N° 12, 28 afios)

“ No, no se hizo(por el test) pero se notaba que estaba mal el, siempre le
decia que se haga el test, que venga conmigo al programa, que no tiene que
tener miedo que los que van ahi son todos como yo, como vos, como mi

mama, es gente que estan infectadas....... . (Entrevista N° 8, 19 afios)

Ahora bien, este desconocimiento y desinformacidn, deja abierta la posibilidad para
que se instalen diversas representaciones sociales respecto de la infeccion, y
aparece fuertemente evidenciado en las entrevistas la relacion de la enfermedad con
la muerte y baja expectativa personal respecto del tratamiento, lo cual constituye
una gran barrera para el inicio y la adherencia al tratamiento.
(...) sé que todos mueren de eso porque es una enfermedad viste pero eh no
sé (...) pero igual yo ya sé ya me voy a morir de eso en algin momento.”
(Entrevista N° 3, 26 afos).
“Después otra amiga que es travesti murio hace dos meses por la misma
enfermedad, (...), me da miedo y angustia.” (Entrevista N° 9, 23 afos).
“No, no me dijeron mucho, me dijeron no mas que tome el tratamiento pero
gue no hay cura, pero yo no entiendo para que me dan los medicamentos
esos si ya me dijeron que no hay cura.” (Entrevista N° 11, 28 afios).

También se forman representaciones con respecto a la medicacion, suponiendo que
la medicacidn les trae alguna consecuencia que les afecta la salud, es decir no saben
si realmente el sintoma que manifiestan es por accion de la medicacién o por la

propia enfermedad.
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““Me preocupa no mas porgue no sé hasta cuando voy a aguantar porque yo
tengo gastritis, ehh tengo... eh Glcera sangrante y los remedios me hacen mal,
y constantemente estoy devolviendo porque son remedios muy fuertes.”
(Entrevista N° 2, 31 afos)

““Si, son cuatro parece y todas a la misma vez, y eso parece que me esta
haciendo mal porque no me dan ganas de comer, 0 sea me dan nauseas, son

muy fuertes capaz”. (Entrevista N° 4, 23 afios)

También se observo las representaciones sociales respecto de la enfermedad, que

tenian la familia y los conocidos de las madres; en ocasiones el apoyo y el

acompariamiento hizo que las mujeres se sintieran contenidas o, por el contrario, la

discriminacion y el desaire alentd a que mantengan oculta su infeccién incluso a las

personas de mayor confianza.

““Si, mi mama y mi hermana nomas saben (...) me van a apoyar en todo lo
gue yo necesite, que me van a ayudar en el tratamiento, todo.”” (Entrevista
N° 4, 23 afios)

“(...) agarré un ataque de depresion, como que me costé asumir a mi, pero
después ya mi familia, mi familia se enteraron este afio, mi marido, pero fue
dificil asumir eso, pero al ver que ya tenia gente alrededor mio como que me
dio mas fuerzas para salir adelante.”” (Entrevista N° 9, 23 afos)

“(....) porgue yo en ese momento me queria matar,... yo donde le cuento a
mi familia todos me van a a despreciar porque yo escucho que ellos dicen “el
SIDA un asco, no sé qué...””, hablan mal de la persona que tiene ese
problema, no quieren tomar mate, entonces yo, todo eso se me vino a la
cabeza. Mi hermano, mi mama eso me van a correr de donde yo vivo,(....)
como dijo el médico ““no podés contar mucho, si vos no hablas y o tu marido

no habla no se van a enterar”. (Entrevista N° 12, 28 afios)

Un factor importante de adherencia al tratamiento que se observo claramente en las

mujeres entrevistadas es el rol de madre, la responsabilidad de “dar vida”, y estas

representaciones actlan de manera positiva para el seguimiento del tratamiento y de

manera negativa generando sentimientos de culpa. EI motivo primordial de seguir el

tratamiento es poder estar bien para continuar con el cuidado de sus hijos.
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“Por mis hijos, es mi razon, yo necesito estar bien para estar con ellos y
cuidarlos.”. (Entrevista N° 1, 32 afios)

““Sinceramente por mis hijos, porque si no yo creo que no estaria tomando
los medicamentos, y menos ahora que me separe, no se como lo iba a tomar,
después tengo que seguir con el tratamiento.” (Entrevista N° 7, 19 afios)
“Hay dias que me levanto a la mafiana y digo no, para qué voy a tomar la
medicacion, despuées veo a mis hijos, miro a mis hijos (...) Pero ahora yo
hago todo por él, le hago los estudios, lo cuido, porque asi el dia de mafiana
mi hijo va a decir “mi mama tuvo un HIV pero hizo todo lo que tenia que
hacer para que yo esté bien”.”” (Entrevista N° 9, 23 afios)

“Y yo mas, lo que mas hago es por mi bebé, para que salga sano, no tenga
problemas, que no vaya a neo o que no tenga problemitas. Y por eso empecé
porque yo iba a dejar asi no mas, yo en ese momento estaba re mal viste. No
gueria hablar con nadie, ni con mi familia, que vos te enteres asi de algo”
(Entrevista N° 12, 28 afios)

» Estos resultados se socializaron el 23 de marzo del 2017 en una presentacion
organizada por el area de Investigacion para la Salud del Ministerio con la
presencia de representantes de la Direccion de Epidemiologia de MSP vy del
HMN, de Direccidon de Recursos Humanos de MSP, Docencia e investigacion y
Servicio de Infectologia de HMN y Hospital de Pediatria y Programa de VIH y
ETS.

» El trabajo fue realizado con el apoyo de las becas “Ramdén Carrillo- Arturo
Onativia” otorgada por Ministerio de Salud de Nacion y se encuentra en vias de

publicacién por la Comisidén Nacional Salud Investiga.
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Discusion
Sobre la frecuenciade TV vy tasa de incidencia de nifios expuestos

La TV constituye la primera causa de infeccion por VIH en la poblacién pediatrica
en Argentina. **

Por tanto, los esfuerzos deben concentrarse en la identificacion de variables
asociadas a esta via de contagio para promover el desarrollo de politicas de salud
publica tendientes a eliminar la transmision madre-hijo de este virus segun los
objetivos fijados por la Organizacién Panamericana de la Salud.?’

En nuestro estudio, se obtuvo una incidencia de nifios expuestos de 0.17/1000 RN
vivos en el HMN , no se detect6 ningun caso en el SAMIC de Obera vy la frecuencia
de trasmision vertical global fue de 5 % .Esta frecuencia fue similar a la de 4,9 %
para el afio 2013; 5,5 % para 2014 y 5,2 % para 2015 publicadas por las DS y ETS*
para el total del pais. Nuestra tasa resulto méas alta que la de 3.1% publicada por
Cecchini D. y col. ®* y a la de 3,2 % promedio que obtuvo la Secretaria de Salud
Pdblica de la Municipalidad de Rosario desde el afio 1999 hasta 2013.%

En un estudio realizado por Portnoy, F. *" en la CABA en los afios 2013 y 2014 se
obtuvieron resultados similares a los nuestros. Sin embargo, Pefia A. y col. ** en
Chile, reportaron una tasa inferior de 2.1%.

No se pudieron comparar las % de TV e incidencia con los datos obtenidos en el
2013 en el HMN y Hospital Samic porque a pesar que se notificaron en SIVILA 28
casos de RN expuestos en Posadas y 7 en Hospital Samic de Obera, en la mayoria
no se completo el algoritmo diagnostico y no se detectd ningun caso confirmado. El
servicio de Infectologia de HMN se estaba conformando y articulando con el
Programa de SIDAy ETS y alli solamente se detectaron 13 de las madres infectadas
durante ese afio.

En el afo 2014, se notificaron 18 RN expuestos en HMN, la mayoria con
algoritmos sin concluir y sin ningun caso confirmado y 8 casos en SAMIC Ober4,
obteniéndose en este ultimo y con los datos de SIVILA, unatasade TV de 3.8 % y
una incidencia de 0.40/1000 RN vivos. No se encontraron otros estudios con datos de
incidencia de RN para poder comparar.

De los 20 RN vivos estudiados hasta la fecha, solo el 15 % completé el algoritmo
diagnéstico, un valor muy bajo comparado con el 80% obtenido en CABA®’ durante
los afios 2013 y 2014, con el 85% de diagndsticos de Cecchini y col.* y con el 65%
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de los datos globales de Argentina reportados por la DS y ETS* en el afio 2015. Esto
indica la necesidad imperiosa de articular un circuito eficiente de seguimiento de los
binomios, amparandose en la vigencia y adhesion de la provincia a los planes
nacionales “Modelo de Maternidad Segura y Centrada en la familia” y los “Derechos
de nifios y adolescentes”, entre otros, con el objeto de mejorar el acceso a la
embarazada para asegurar el diagnostico y tratamiento y fortalecer la vigilancia de
la salud de madre e hijo.

Para medir el impacto de las estrategias implementadas por OPS/OMS con el fin de
facilitar el diagndstico temprano en nifios infectados por TV, desde 2013 se propone
evaluar como indicador el tiempo transcurrido entre la fecha de nacimiento y la
realizacion del primer estudio viroldgico. De este andlisis surgio que en el 82 % de
los casos se remitié la primera muestra para analizar dentro de las 24-72 hs del
nacimiento, algo inferior a lo obtenido en Programa de Coordinacion de SIDA de
Buenos Aires®’ (90%) pero muy superior al 12.8% obtenido por Serrano y col.>® en
la provincia de Buenos Aires vy al obtenido por la direccién de Sida y ETS® del
SIVILA de 29.9% en el afio 2015. Del analisis de este indicador resulta que se
obtuvieron excelentes resultados en cuanto a aprovechar la oportunidad de estudiar
el RN al menos dentro de su periodo de internacién post parto.

Sobre la tasa de prevalencia de madres infectadas

Durante el afio 2014 las prevalencias de las madres infectadas obtenidas fueron de
0.35% (21madres/5980partosx100) y de 0.32% (8/2527partosx100) en el HMN y
Samic Obera respectivamente. Estas son algo superiores a las obtenidas en el periodo
de este estudio que resultaron de 0.28% en el HMN y 0.23 % en el Hospital
SAMIC de Obera.

Esta tasa de madres infectadas fue mucho menor al 0.85% promedio obtenido en el
Programa de Coordinacién de SIDA de Buenos Aires *’ entre los afios 2003-2014 y
a un estudio realizado en Rosario por Lavarello y col.> en el cual se encontré un
valor de 0.67% .

Estas estadisticas, reflejan que indudablemente los resultados de vigilancia de TV
dependen de la distribucion regional de los casos de VIH en el pais y también de la
implementacion de estrategias para el diagndstico oportuno de infeccién en la
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madre y de la disponibilidad de pruebas confirmatorias de deteccién de infeccion
en RN de modo de poder agilizar el circuito de diagnostico y notificacion.

Sobre caracteristicas de los binomios madre -hijo

Variables epidemioldgicas de la madre y relacionadas con factores de riesgo de
TV

Con respecto a las caracteristicas sociodemograficas de las madres, la mediana de la
edad fue de 27 afos, similar a la de numerosas revisiones, entre ellas, los reportes de
la DSy ETS® en el afio 2016 (26 a), al de Trentini, M.>" en el Hospital Centenario de
Rosario en 2010 (27 a) al de Pefia, A.>* y col. en Chile (27.4 a), y algo mayor al de

Lavarello y col.>®

en Maternidades de Rosario (24 a).

En cuanto al nivel de instruccion de las madres la Direccion de Sida 'y ETS® en su
boletin del afio 2016, encontré que en Argentina el 65% de las madres infectadas
presentaban estudios primarios y secundarios incompletos; en el estudio de
Programa de Coordinacién de SIDA de Buenos Aires®” se reportd un 74.9% yen
nuestro trabajo, el 90.4 % de las mujeres no pudo completar el nivel de instruccion
minimo, a pesar que en nuestro pais , desde hace méas de un siglo, la educacion es
gratuita y obligatoria segun Ley de educacion Comuan 1420. La instruccion fue
considerada como una variable de riesgo en trabajos publicados sobre TV de ETS.
58,59

Con respecto a la ocupacién actual de la madre se observé que el 76% era ama de
casa, similar a lo observado en otros estudios en Programa de Coordinacion de SIDA
de Buenos Aires®’ y al 72.2% de Pillaca Ricse, F.° en 2016 .Sin embargo Zaldivar
Ramirez, C. ®en México y Calero Gutiérrez, S.°* en Nicaragua, observaron un 85%
y 87.6 de madres sin trabajo. Estos resultados son los esperados considerando el
nivel de instruccion alcanzado ya que la mayoria no tenia ocupacion o presentaba
trabajos precarizados que debian abandonar al embarazarse.

En este estudio, se observo que el 52.4% % tenia relaciones de pareja estables,
resultados similares a los de Ola Martinez, D. y Herrarte Méndez. ® (48 %) en 2014
y Pillaca Ricse, F.>° en 2016 (62.6%); y menor a los obtenidos en el Hospital
Materno Neonatal Sarda®® (68% de uniones estables) y al 92 % de unién estable

obtenido por Damasceno, K. ® en Brasil en 2013.
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Varios estudios han detectado que el estado de unién no estable y el desempleo
materno se asocian a mayores tasas de fracaso en la atencién prenatal y perinatal®®
Al analizar la paridad, se obtuvieron resultados similares a los reportados en

1.>° y a un estudio realizado en Guatemala ®* (64 %).

Rosario por Lavarello y co
Nuestros datos (66.7%) fueron superiores al 47 % de multiparidad en el Hospital
Materno infantil R Sarda *® e inferior a un estudio de Perti ®del 2016 en el cual se
observo que un 72.7% de las pacientes infectadas eran multiparas. Estos resultados
podrian deberse a la falta de aplicacion, por parte de las autoridades, de la Ley
Nacional de salud sexual y procreacion responsable , N° 25673 y decreto
reglamentario 1282/2003; ademas del deficiente nivel de instruccion de las madres,
la ausencia de consultoria, de controles preconcepcionales y prenatales adecuados y
otras fallas en el sistema educativos y de salud. Por las mismas causas se obtienen
resultados semejantes en cuanto al uso de profilacticos, en el cual se suma ademas
alguna representacion social que presentan los hombres, y también muchas mujeres,
con respecto a su utilizacion.

Como lo indica ampliamente la literatura, la via de infeccion mas probable fue la
sexual. Resultados similares se han observado en Rosario®’, CABA®" y en el resto
del pais®. Esto implica que hay que extremar las medidas de prevencién con
educacion y estrategias a nivel de salud para disminuir la trasmision por esta via, y
de esta manera se reduciria la TV.

En este estudio el 65% de las madres infectadas se diagnosticé durante el presente
embarazo. Mejores resultados se obtuvieron en Chile por Pefia A.>* en 2015 con un
50% de diagnostico antes del embarazo y en el estudio realizado por el Programa
de Coordinacion de SIDA en la CABA®' considerando que el 62%de las mujeres ya
conocia su estado serologico para VIH antes del embarazo actual. Sin embargo, en
contraposicion, en el Boletin epidemioldgico publicado por la DS y ETS?® en 2016, se
reflejo que solo el 26,4% de los casos se diagnostico antes del embarazo en curso y
31,9% durante la gestacion del nifio. Esta informacion nos ratifica que los controles
de embarazo, especialmente en nuestra poblacion, generan una oportunidad Unica en
el sistema de salud para que las mujeres accedan al analisis. *2

Con respecto al numero de consultas prenatales médicas realizadas, el 66.6%
presentd menos de 5 consultas a pesar que el 57% de las madres tenia un CAPS

cercano.
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Estos resultados difieren a los obtenidos en otros paises como Ecuador en 2012-2014
7 (72%) vy estudios realizados en Brasil ** ®® en 2012 y 2013 en los cuales se
obtuvieron resultados inferiores (40 y 47 % respectivamente).

El Sistema Nacional de Informacién Perinatal (SIP)™, informé que en el afio 2010 el
66,5% de las mujeres tuvieron mas de 5 controles de salud durante su embarazo y la
Direccién de Sida y ETS® en 2016 registré un 43% de las pacientes con control
adecuado.

De las 8 pacientes diagnosticadas antes del embarazo, una de ellas refirio 3 0 méas
controles de laboratorio durante la actual gestacion; el resto que se diagnostico
durante el embarazo o en parto refirié una media de 2,4 controles de laboratorio,
inferior a las 3 recomendadas. *%

Se tomaron como puntos de corte para controles prenatales a los recomendados para
pacientes de bajo riesgo segun la Direccion Nacional de Maternidad e Infancia del
Ministerio de Salud y la DS y ETS. En estas madres infectadas se recomienda
definir el niamero de consultas y examenes teniendo en cuenta la evolucion del
embarazo Y los resultados obtenidos.

Resulta muy importante destacar que si bien el control prenatal es una buena
oportunidad de diagnostico de infeccién, no garantiza el inicio inmediato del
tratamiento, por diversos motivos como ser la no inclusion del test de VIH en los
mismos, el desconocimiento de la paciente o la no comunicacion y/o seguimiento
de los pacientes infectados por parte del sistema de salud.

En el estudio cualitativo, se han explicado las causas por las cuales no se ha
cumplido con los protocolos de control establecidos y estas no incluyen la distancia,
motivos laborales o econdmicos, ni atencion a otros hijos. Esta informacion refleja
la necesidad de mayor presencia de las instituciones de salud para agilizar la
busqueda de las gestantes.

El 71.4 % de las madres desconocia el status serolégico para VIH de su pareja
sexual. Estos resultados son desalentadores si se los compara con el 36.4%
obtenido por el Programa de Coordinacién de SIDA de Buenos Aires®” y el 48%
informado por la Direccién de SIDA y ETS °. Esto indudablemente se debe a la falta
de conocimiento sobre la enfermedad y por tanto la resistencia de los hombres a
realizarse el test. Ademas hay que tener en cuenta que muchas mujeres tampoco se
habian realizado estudios de tamizaje de VIH antes del embarazo vy que, en la

mayoria de los casos, el diagnostico se obtuvo durante la gestacion en estudio.
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A partir del afio 2012, se contempla el ofrecimiento del testeo a la pareja, dentro
del &mbito del control prenatal, y se incorpora al trinomio madre -pareja-hijo como
parte del algoritmo diagnostico de VIH vy sifilis.

Con respecto a la serologia de las madres, estas resultaron negativas para hepatitis

36
l.

B, C, y Chagas en todos los casos, a diferencia del estudio de Cechini y col.™ en el

cual el 21,0% de las madres presentaron anticuerpos anti-HCV y en el 8,5% se
detectd anticuerpos antiHBc. Y difiere también del trabajo de Trentini, M.>" en
Rosario, en el cual el 11 % presentd serologia reactiva para HCV.

Se observé coinfeccion con sifilis en 3 casos (14.2%), resultado que difiere al
obtenido en el mismo Hospital por el Bgco. Enrique Jorge Deschutter®® en su tesis
doctoral sobre sifilis congénita (3/102=2.9%). La confeccion con sifilis podria
deberse a que comparten las mismas vias de trasmision y a la alta prevalencia de la
enfermedad en la region.

Cabe destacar también que todos estos trabajos consultados se realizaron con

muestras mas numerosas y durante periodos mas prolongados.

Variables relacionadas con el diagnostico y tratamiento del binomio madre-
hijo

En relacién a la categoria clinica de las madres todas se encontraban en etapas
tempranas de infeccion (categoria A) segun la clasificacion del CDC. Resultados
semejantes se obtuvieron en el Programa de Coordinacion de SIDA de Buenos
Aires ¥ (90%) y en Rosario *° (90%), no asi en otras regiones de Latinoamérica por
ejemplo Diaz | y Ramirez Mendoza N. en Venezuela ®° (53.2%) o Pefia, A.>* en
Chile en las cuales se reportaron pacientes con estadios mas avanzados de la
enfermedad (48.9%).

Esta deteccidn en estadios mas precoces, implican una ventaja con respecto a la
posibilidad de iniciar un tratamiento oportuno, lo cual conllevaria a un mejor
prondstico.

Con respecto a la categorizacion inmunologica, el 63.2% de las madres presentaban

recuentos de LT CD4+ mayores a 500/ml. Cecchini y col.*®

reportaron resultados
similares (63.8%).Sin embargo en el trabajo de Pefia, A.>* en Chile se observaron
recuentos  muy inferiores (75.5%). Al observar la clasificacion clinica e

inmunoldgica de las madres, se puede inferir que las madres se diagnosticaron en
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etapas tempranas de la infeccién lo cual implicaria un mejor prondstico ya que el
descenso de los LT CD4+, conlleva a la progresiva inmunodepresion y la aparicion
de sintomas relacionados.

Considerando a la CV como factor de riesgo de TV se observd que el 40 % tenian
valores menores a 1000 cp/ ml, resultado inferior al de 82.9% obtenido por Cecchini
y col.*, de Trentini y col.>” en Rosario (66.7%) y al 69. % de Pefia, A.>* en Chile.
Estos resultados podrian ser consecuencia de que solo el 14 % recibio tratamiento
completo durante el embarazo. Hay que tener presente que teniendo en cuenta el
valor de CV en las semanas 34-35 de gestacion se evalUa la via de parto.

El estadio clinico, el recuento de LT CD4+ yla CV son la triada fundamental para
establecer decisiones terapéuticas y realizar el control y monitoreo del tratamiento.
Solamente 4 de las 8 pacientes con diagndstico antes del embarazo cumplieron el
TARYV durante todo el transcurso de la gestacion, mientras que el resto (13 madres)
inicié su tratamiento durante el embarazo o al momento del parto, o lo discontinud.
Es decir, el 81.9 % no hizo o no completé el tratamiento durante todo el periodo
prenatal, por diferentes causas. Estos resultados fueron muy inferiores a los
obtenidos por Trentini, M.>" en Rosario en 2010 (88.9% de TARV), al de Cecchini®®
en Buenos Aires (75 %), al de Lavarello, D.*>® en Rosario en 2012 (59%) y a los de
Damasceno, Karla® (97.6 %) y Verissimo de Oliveira® (74%) en Brasil y Pefia, A.>*
en Chile (75 %). En estos trabajos no se aclara si se considero en el calculo de estos
porcentajes el tratamiento completo durante todo el embarazo o el tratamiento
completo a partir del momento del diagnostico. Nosotros consideramos tratamiento
completo cuando el mismo se realizo desde el inicio del embarazo en estudio.
Lamentablemente, estos resultados se obtuvieron a pesar de que en Argentina
existe la ley Nacional de SIDA (N° 23798) que garantiza la atencion y tratamiento
de los pacientes en hospitales publicos, al cual adhiere el Programa de VIH/Sida e
ITS de la provincia.

Se observé una proporcion elevada de cesareas (80%) similar a datos reportados en
nuestro pais, por ejemplo por Trentini, M.>” en Rosario (87.5%) y en otros, como
Chile >%(88.3%) y Per( ®°(94.9%). Sin embargo Cecchini y col. *® informaron un
58% de cesareas en Buenos Aires ; en el estudio del Programa de Coordinacion de
SIDA en Buenos Aires ¥ reportaron 59% y un 53% fue informado por DSYETS *
en 2015.
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Este dato es beneficioso para nuestra region considerando que el parto vaginal es la
via descripta como factor de riesgo importante de TV, sobre todo asociado a una
CV mayor a 1000 cp/ml. 4%

Al 90% de las madres se les administro zidovudina durante el parto, y también
al 90% de los neonatos recibid profilaxis e indicaciones al nacer, con resultados
similares a los de Cecchini y col.*® (83.4%) y al estudio realizado en el Programa
de Coordinacion de SIDA de Buenos Aires >’ en 2016(94.4%) y superior al de
Lavarello, D.*®y col en Rosario (50%). Esta intervencién ayuda a minimizar la TV
durante el parto.

De los recién nacidos, el 30% fueron prematuros entre 32 y 37 semanas de gestacion
y el 15% de los mismos tuvieron un peso al nacer menor a 2500 g, similar a los
resultados de Trentini y col.>” en Rosario (23.6% y 16.4% respectivamente) y
diferentes a los de Cecchini y col.*® en el que solo el 6,7% fue prematuro y una
cifra superior del 55 % present6 bajo peso. No se pudo establecer si nuestros

resultados estan directamente asociados con la infeccion o se debieron a otras causas.

El analisis del recorrido que hacen las embarazadas, sus parejas e hijos dentro del
sistema sanitario es una excelente herramienta para evaluar los circuitos de pesquisa
pediatrica. El relato acerca de como ingresa una mujer embarazada, cuéles son los
caminos que recorre, con cuantas personas, y Servicios se encuentra, es importante
para los equipos de salud con el fin de modificar 0 no su sistema de trabajo.
Ademas, posibilita la identificacion y las responsabilidades de cada uno de los
integrantes del equipo.

En este estudio, se han observado distintas situaciones que pueden facilitar u
obstaculizar la posibilidad que estas madres tengan un control adecuado, que les
permita la deteccion temprana de la enfermedad y puedan acceder al tratamiento
temprano y completo, lo cual resulta de vital importancia para reducir las
posibilidades de TV.

Las situaciones facilitadoras pueden ser la predisposicion que presentan las madres
para los controles y tratamientos una vez diagnosticadas y también la representacion
gue tienen estas mujeres sobre su rol de madre protectora.

También son elementos facilitadores la implementacion de las técnicas necesarias a
nivel local para el diagnostico y control de los pacientes menores y mayores de 18

meses, como ser ELISA, deteccion viroldgica por CV y PCR y recuentos de LT
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CD4+, al acelerar los tiempos de estudio y evitar los inconvenientes propios de las
derivaciones ya que implican intervenciones mas rapidas como asi también evitar
internaciones prolongadas de binomio madre-hijo.

En cuanto, a las situaciones que obstaculizan, pueden citarse, la falta de educacion
en conductas sexuales basicas y en la importancia de la realizacion de testeos para
la deteccion de la infeccion en el trinomio pareja - mujer -hijo. También deben
tenerse en cuenta las representaciones que tienen las madres y sus familiares y
conocidos con respecto a la enfermedad y el tratamiento.

Ademaés se pueden citar como obstaculos las dificultades para obtener turnos para
controles prenatales sobre todo en el nivel primario de atencién, la demora en la
definicion y notificacion del diagnostico y posterior intervencion del personal de
salud en la guia del tratamiento y en el seguimiento de controles post diagndstico,
entre otras.

El estudio presenta limitaciones entre las que destacamos el nimero reducido de
binomios estudiados que puede limitar la generalizacion de los resultados a otras
areas de salud ya que solo se estudiaron las embarazadas VIH positivas que
concurrieron al HMN y al Hospital SAMIC de Obera y no a otras areas de salud de la
provincia de Misiones.

Este nimero reducido de casos estudiados ha limitado la realizacion de un analisis
multivariante. Otra limitacion es que no se entrevistaron a los profesionales de la
Salud involucrados en la atencién de estas madres para evaluar sus percepciones ante

esta problematica.
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Conclusiones

» La frecuencia de TV fue similar a la global para Argentina y tan solo 3 RN
completaron el protocolo de diagnostico para la infeccion por el VIH de 18
meses de seguimiento. La mayoria de los RN se estudié por métodos
viroldgicos de ADN proviral en las primeras 48 hs de vida.

» La prevalencia de madres infectadas fue inferior a la de otros trabajos
consultados

» La mayoria de las madres tenia instruccion incompleta y era ama de casa; la
mitad presentaba union estable y nunca usaba profilacticos durante las
relaciones sexuales; 2/3 de las madres no conocia la serologia de sus parejas.

» Mas de la mitad no presentaba los controles prenatales minimos y se
diagnosticd durante la presente gestacion. Una quinta parte de las madres
realiz6 TARV completo.

» Las accesibilidades economicas y geograficas no fueron mencionadas como
obstaculos por las entrevistadas pero si se observaron barreras de tipo

administrativas y psico socio culturales.
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Recomendaciones

En cuanto a las consideraciones a tener en cuenta que surgen de este estudio se

observa que es necesario:

» Ofrecer educacién continua al personal de salud sobre el manejo de
protocolos de vigilancia epidemioldgica ya establecidos por la DS y ETS y
los Programas respectivos.

» Asegurar la Consejeria pre y post diagndstico.

> Fortalecer las visitas domiciliarias por un agente sanitario, especialmente en
aquellas embarazadas que, aun con factores de riesgo, desisten de los
controles prenatales.

» Articular o gestionar los medios adecuados para aumentar la disponibilidad de
turnos para acceder a las consultas destinadas a los controles prenatales.

» Intensificar la intervencion en educacion de la poblacion en salud sexual y
reproductiva, salud materna, infantil y del RN siguiendo con la linea de
estrategias planteadas por los programas y proyectadas por la OMS/OPS para
el 2030.

» Seguir profundizando en este contexto de salud —enfermedad a nivel local
considerando que se deberia continuar el estudio entrevistando a los agentes
de salud involucrados en este proceso para conocer también cuales son las
dificultades u obstaculos que ellos detectan u observan en todo este circuito.

» Intensificar la bdsqueda de infeccion por VIH en mujeres no infectadas

durante la lactancia.
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Anexos

Anexo I: Algoritmo diagndéstico para embarazadas

Tamizaje para VIH (Elisa)
en la 1¢ consulta prenatal
Asesoramiento

Mujer embarazada

POSITIVO

Repetir tamizaje
paraVIH al
comienzo del
2d0 y 3€r trimestre POSITIVO
PRESUNTIVO
PARA AC.VH-1

Confirmar

con CV

Prevencion de la transmision perinatal de sifilis, hepatitis B y VIH-Direccion de
SIDA 'y ETS-2016
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Anexo I1: Categorias Clinicas de infeccion por VIH en adolescentes y adultos*

La categorizacion se realizara con los datos clinicos obtenidos de la HC de la madre
y el recuento de CD4+ segun:

Categoria A: Asintomatico, Linfadenopatia generalizada persistente (LGP), Infeccion
VIH aguda (Primaria) con enfermedad acompafiante o historia de infeccion VIH
aguda

Categoria B: La integran las condiciones sintomaticas no incluidas en Categoria C y
gue presentan por lo menos uno de los siguientes criterios: a) Las condiciones son
atribuidas a la infeccion por VIH o son indicativas de un defecto en la inmunidad
mediada por células, o b) Las condiciones son consideradas de un curso clinico o
manejo que es complicado por la infeccion por VIH. Infecciones y tumores no
definitorios: candidiasis orofaringea y/o vulvovaginal, fiebre o diarrea de 1 mes de
duracion, Herpes Zozter, etc.

Categoria C: Infecciones bacterianas graves, multiples o recurrentes por ej.: sepsis,
neumonia, meningitis, artritis, osteomielitis. Candidiasis esofagica o pulmonar.
Coccidioidomicosis diseminada Criptococosis extrapulmonar. Criptosporidiosis con
diarrea persistente de mas de un mes de duracion. Enfermedad por citomegalovirus
en un sitio diferente de higado, bazo o ganglios linfaticos. La encefalopatia y el
Sindrome de consuncion en ausencia de una enfermedad concurrente diferente de la
infeccion por VIH que pudiera explicar los siguientes hallazgos:

A. Diarrea cronica o

b. Fiebre intermitente o continua por 30 dias 0 mas.

Se agregaron el cancer invasivo de cuello uterino, la infeccion pulmonar por

Mycobacterium tuberculosis y la neumonia recurrente.

Categorias Inmunoldgicas en adolescentes y adultos:

Categoria 1: LT CD4 igual o mayor de 500 celulas/mm3, o igual o mayor de 29%
Categoria 2: LT CD4 entre 200 y 499 células/mm3, o entre 14 y 28%

Categoria 3: LT CD4 menor de 200 células/mm3, o menor de 14%.
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Clasificacion CDC, segun clinica y recuento relativo y absoluto de células T

CD4+
Rto de Cel T CD4+ | Categoria A Categoria B Categoria C
(cells/ul.) (CD4%)
> 500 (28%) Al B1 C1
200-499 (15-28%) A2 B2 C2
< 200 (14%) A3 B3 C3
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Anexo I11: Algoritmo diagndstico para menores de 18 meses-DSYETS ***/

Algoritmo diagnéstico en Nifilos menores de 18 meses

Diagndstico virolégico (ADN proviral y/o carga viral)
48 — 72 hs de vida.

14- 21 dias

Caso probable de
infeccion por HIV

|

[ Segunda prueba Positivo ]

Negativo(NC)

1-2 meses (o 2 semanas después de
terminada la profilaxis)

Negativo(NC)

INFECCION CONFIRMADA

y/o WB Positivo

Carga viral Detectable
> 18 meses de vida

Serologia con ELISA
Caso probable de
infeccion por HIV

Negativo(CD)

NC: no conclusivo
Sin IP: sin infeccion probable
CD: Caso descartado

Definiciones de casos segun algoritmo:

- Nifio expuesto: Todo menor de 18 meses hijo de madre con diagndstico de VIH.
-Caso no conclusivo nifio expuesto con resultados negativos para la deteccion de
ADN proviral o ARN plasmatico cuyo ultimo resultado negativo corresponda a una
muestra tomada antes del cuarto mes.

- Caso Confirmado de Infeccion por VIH pediatrico: Nifio expuesto con al menos
DOS pruebas viroldgicas positivas en dos muestras de sangre distintas,
independientemente de su edad.

- Caso sin infeccién probable/ detectable: caso expuesto con resultados negativos
para la deteccion de ADN proviral o ARN plasmatico cuyo ultimo resultado negativo
corresponda a una muestra tomada después del cuarto mes en nifios/as, sin TARV al
menos 30 dias antes de la toma de la muestra.

- Caso descartado: nifio expuesto mayor de 6 meses de edad con dos pruebas de
ELISA negativas en muestras distintas; o en bebés no amamantados con dos ensayos
viroldgicos negativos (uno al mes de vida y otro con mas de 4 meses)y una prueba
serologica no reactiva. de anticuerpos a los 18 meses de vida. O caso expuesto mayor
de 18 meses en seguimiento con 2 pruebas de ELISA negativa entre los 12 meses y
18 meses de vida.

En todos los casos deberd considerarse la ausencia de evidencias clinicas de
infeccion’

78



Anexo 1V: Entrevista Semiestructurada

La entrevista incluye los siguientes datos:
Con respecto a la madre:

-ldentificacion: se utilizara la codificacion indicada por la legislacion.

-Edad: en afos.

-Lugar de residencia ultimo afio:

-Nivel de educacién:(grado mas alto alcanzado):

-Ocupacion de la madre en el dltimo afio:

-Con cuantas personas vive? Pareja Hijos ¢, ¢ Otros convivientes?

Ocupacion de la pareja:

-Numero de embarazos (incluido el actual)

-Numero de abortos previos:

-Via de infeccidn posible: Sexual, intravenosa-drogas, congénita, otras.

-Uso de profilacticos: (siempre/nunca /a veces)

-Tiempo de infeccion: en meses

-Si la pareja se realizd serologia esta es positiva 0 negativa para VIH
(Positiva/negativa/indeterminada)

-Si los hijos se realizaron serologia esta es positiva 0 negativa para
VIH?(Positiva/negativa/indeterminada)

-Quienes de los integrantes de la familia aportan econémicamente a la misma?

Reciben asignacién o algun tipo de ayuda econdémica?

Accesibilidad al sistema de salud:

-Consultas médicas :(menor a 5 consultas, igual 0 mayor a 5 consultas)

-¢En qué lugar se los realiz6?

-Numero de estudios de laboratorio durante embarazo: ninguno, menor a 3, igual o
mayor a 3

-NUmero de estudios de imagenes durante embarazo: ninguno, menor a 2, igual o
mayor a 2

-¢/A qué distancia queda ese lugar desde su domicilio?

-¢Existe o tiene Ud. algun medio de transporte que le facilite la llegada al mismo?
-Con respecto al tratamiento: Cuantas pastillas por dia toma?

-Cuantas deberia tomar segun indicacion médica?
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-Cuantos dias a la semana toma las pastillas?
Accesibilidad administrativa:

-¢Como es el procedimiento para obtener un turno?
-¢Considera que es sencillo y accesible obtener los turnos? ¢Por quée?

-¢Cuanto tiempo tarda en ser atendido desde que solicito el turno?

Accesibilidad psico-socio-cultural:

-¢Conoce como puede acceder al tratamiento del VIH?

-¢Como obtuvo esta informacion?

-Si fue explicada por alguna persona del servicio de salud ¢(Ud. entendié la
explicacion?

-¢ Esta dispuesta a realizar el tratamiento? ¢Por quée?

-¢Esté dispuesta a seguir las indicaciones que le den los médicos o enfermeras? ;Por

qué?

Representaciones sociales respecto de la enfermedad:

¢ Qué conoce respecto del VIH?

¢Coémo obtuvo ese conocimiento? ¢Recibié algin tipo de informacion de
instituciones de salud?

¢Sabe cudles son las vias de contagio y como se puede evitar? ; Cudles son las formas
de proteccion?

¢Piensa que la enfermedad puede tener alguna consecuencia en su salud? ;Y en la de
su bebé?

¢Qué piensa acerca del tratamiento? ;Sabe en qué consiste? ;Como obtuvo esa

informacion?
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Anexo V: Documento de Consentimiento Informado para mujeres participantes

Nombre del Investigador Principal: X
Nombre de la Organizacion: X.
Nombre del Patrocinador: X.

Nombre de la Propuesta: “X”

Este Documento de Consentimiento Informado tiene dos partes:
« Parte 1: Hoja de Informacion (proporciona informacion sobre el estudio)
* Parte 2: Formulario de Consentimiento (para firmar si esta de acuerdo en participar)

Se lee y entrega una copia del Documento completo de Consentimiento Informado a
la participante.
Parte 1: Hoja de informacion

Somos un equipo de investigadores de X. que investigamos sobre las
dificultades para el acceso al diagndstico de infeccion por Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH) en madres viviendo con VIH. Le vamos a dar
informacidn y le invitamos a que Ud. participe en esta investigacion. Si hay palabras
gue no se entienden o necesita hacer preguntas, nos tomaremos el tiempo para
explicarselo.

El objetivo de esta investigacion es encontrar causas que dificulten el
diagnostico temprano durante del embarazo.

Se le ofrece que Ud. participe en la investigacion “ ”, que es patrocinada por X.

Este estudio hara entrevistas a los participantes. Todas las madres que viven
con VIH y que tengan hijos en el Hospital X desde mayo de 2015 hasta abril de 2016
pueden participar del estudio. Estamos invitandola a participar del estudio porque los
resultados que se obtengan del mismo permitiran tomar medidas que faciliten el
diagnostico temprano en mujeres conviviendo con VIH o en Usted misma.

La participacion en esta investigacion es totalmente voluntaria. Usted puede
aceptar participar o no. Tanto si elige participar como no hacerlo, continuara
recibiendo todos los servicios por los cuales ha venido a este Hospital.

Si acepta participar en este estudio se le realizara una entrevista en la cual se le
har&n preguntas para que Ud. responda segun crea conveniente. Esa entrevista podra
ser registrada por escrito o se grabara la conversacion. Sera utilizada para la
identificar situaciones relacionadas a su diagnostico de persona viviendo con VIH,
como por ejemplo las dificultades que tuvo para consultar o poder ser atendida. Ni
las entrevistas ni los datos derivados de las mismas seran comercializados.

La participacion voluntaria en este estudio no tendré costos para Usted; Usted
no recibira pagos en dinero o regalos por tomar parte de esta investigacion.

No compartiremos la identidad de quienes participen en la investigacién. La
entrevista no se grabara en video ni se tomaran fotos La informacion que recojamos
por este proyecto de investigacion se mantendra confidencial. Los datos que se
recogeran durante la investigacion se guardaran de manera que sélo los
investigadores puedan verla. Cualquier informacion acerca de Ud. se identificara por
un namero y el codigo que indica la ley, no por el nombre. Sélo los investigadores
sabran cudl es su nimero y se mantendra esta informacion en un lugar bajo Illave. No
sera compartida ni entregada a nadie, excepto a su médico, a X,y a X.

Los resultados de la investigacion se compartiran con la comunidad cientifica y
con el publico interesado. No se compartira informacion confidencial, como su
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identidad. La informacion que sobre Usted se obtenga como producto de la
participacién de este estudio podra ser empleada en ambitos cientificos para
favorecer el conocimiento de las acciones preventivas sobre la infeccion por VIH, y
mejorar la capacidad de los servicios asistenciales frente a esta enfermedad.

Usted podra retirarse voluntariamente del estudio sin dar razones, sin que esto
afecte la relacién con los investigadores o con la institucion de salud donde se
atienden. Ademas podra presentar quejas 0 preguntas en cualquier momento de la
investigacion.

Para evacuar consultas posteriores, el Director del proyecto se domicilia en X,
teléfono fijo X. El estudio fue revisado y aprobado en sus aspectos éticos por el
Comité de Bioética del X

Los investigadores de este proyecto estan en un todo de acuerdo y adoptan los
principios éticos, legales y juridicos para las investigaciones médicas en seres
humanos descriptas en las normas bioéticas nacionales (Disp. ANMAT 6677/10 y
1480/11) e internacionales (Cddigo de Niremberg, Declaracion de Helsinski de la
Asociacion Médica Mundial y sus modificaciones, Declaracion de los Derechos
Humanos de la UNESCO (1997), Convencion de Ginebra (CIOMS) sobre los
derechos del nifio (1982)y Ley 26529 de derecho del paciente (2009).

Los investigadores del proyecto manifiestan no haber identificado posibles
conflictos de intereses.

Parte 2: Formulario de consentimiento

Por medio del presente documento y teniendo plena capacidad de mis
facultades mentales, doy mi consentimiento y me ofrezco voluntariamente a
participar en la investigacion “X”, que es patrocinada por X, y que se desarrollara
desde junio 2015 por un afio. El estudio fue revisado y aprobado en sus aspectos
éticos por el Comité de Bioética del X, con domicilio en X

Dejo explicito que se me ha puesto en conocimiento del significado de mi
participacion voluntaria, la duracion y finalidad del estudio, los métodos de
entrevista a ser empleados y el alcance de los resultados a ser obtenidos. También fui
informada de los beneficios que de la investigacion se podria obtener para favorecer
acciones preventivas sobre la transmision de madre a hijo de la infeccion por VIH, y
gue no recibiré ningun pago por mi participacién en la investigacion.

Asi mismo he tenido la oportunidad de realizar preguntas referidas a este
estudio y las respuestas recibidas han sido todas satisfactorias. Se me ha
proporcionado el nombre de un investigador que puede ser facilmente contactado
usando el nombre y la direccion que se me ha dado.

Apellidos y nombres de la participante:

Firma de consentimiento:

Huella dactilar (en caso de analfabetos)

Firma del tutor para menores de 18 afios

Apellidos y nombres del investigador:

Firma:

Fecha:

Ha sido proporcionada al participante una copia de este documento de
consentimiento informado.
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Anexo VI-1: Procedimiento de PCR nested ADN proviral para VIH

La extraccion de ADN a partir de CMT se realizo en forma manual utilizando el kit
de extraccion de Machery—Nagel (Nucleo Spin Blood), siguiendo las instrucciones
del fabricante.

A partir de la alicuota del pellet de CMT se procedié de la siguiente manera:

1.- Lisis de la muestra

Se agreg6 200 pl de Buffer B3 (hidrocloruro de guanidina 36-50%), y 25 pul de
Proteinasa K. a 200 ul de CMT. Se vortexed para mezclar. Se incubé a 70°C por 10
minutos.

2.- Condiciones de union del ADN

Se agreg6 210 ul de etanol (96-100%) y se vortexeo.

3.- Unién de ADN

Por cada muestra se ubic6 una columna (NucleoSpin Tissue Column) en un tubo
colector. Se colocd la muestra en la columna. Se centrifugd por 1 minuto a 11.000 x
g. Se descarto el filtrado y se ubicé la columna en otro tubo colector.

4.- Lavado de la membrana de silica

Primer lavado: se agregd 500 ul de Buffer BW (hidrocloruro de guanidina 36-50 % +
isopropanol 20-50 %). Se centrifugdé 1 minuto a 11.000 x g. se descarto el filtrado y
se colocd la columna en un nuevo tubo colector.

Segundo lavado: se agreg6 600 pl Buffer B5 a la columna y se centrifugd 1 minuto a
11.000 x g. Se descarto el filtrado y se colocd la columna en un tubo colector.

5- Secado de la membrana de silica

Se centrifugd la columna 1 min a 11.000 x g.

En este paso el etanol residual es removido.

6- Elucion del DNA extraido

Se coloco la columna en un tubo de 1,5ml y se agreg6 100 pl de Buffer BE (5mM
Tris/HCI, pH 8,5) (70°C) se incub0 a temperatura ambiente por 1 minuto. Se
centrifugd 1 minuto a 11.000 x g.

La elucion conteniendo el DNA extraido se almaceno en freezer a -20°C.
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Anexo VI-2: Componentes y programas de ciclado de PCR

Componentes de la master mix. Primera ronda de PCR

Primera Ronda

Concentracion inicial Concentracion final Volumen 1x (ul)

KAPA 2G Fast 2X 1x 125

multiplex

JA9 5uM 0.05uM 0.25

JA 12 5uM 0.05uM 0.25

JA4 10 uM 0.10 uM 0.25

JAT 10 uM 0.10 uM 0.25

Agua RNAasa free 6.5

Total 20

Cada 20 pl de master mix se agrego 5 ul del templado

Programa de ciclado de la Primera Ronda de PCR

N de ciclos Temperatura °C Tiempo(seq)

1 95° 180

15 95° 15
Disminuir 1 °C por ciclo 30

72° 20

15 95° 15

60° 30

72 20

1 72 120

Componentes de la master mix. Segunda ronda de PCR

Segunda Ronda
Concentracion inicial Concentracion final Volumen 1x (ul)

KAPA 2G Fast 2X 1x 125
multiplex

B1 55uM 0.02 uM 0.09
B2 5.5uM 0.02 uM 0.09
JA10 5uM 0.05 uM 0.25
JA1l 5uM 0.05uM 0.25
JAS 10 uM 0.10 uM 0.25
JAG 10 uM 0.10 uM 0.25
Agua RNAasa free 8.83
Total 22.5

A 22.5 ul de master mix se le agregd 2.5 ul del producto de la primera ronda
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Programa de ciclado de la Segunda Ronda de PCR

N de ciclos Temperatura °C Tiempo(seq)
1 95° 180
30 95° 15
63 30
72° 20
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Anexo VII: Protocolo de sensibilidad para PCR ADN proviral VIH

NOTA: Abajo se detallan los protocolos para realizar 3 experiencias. ES necesario
que la PCR esté funcionando correctamente previa a la realizacion de las
experiencias que se detallan a continuacion.
Materiales
e 5 tubos que contienen 10 ul de plasmido, cuya concentracion es de 1000
copias HIV-1/ul por tubo.
e 1 tubo que contiene de ADN genomico de 4 individuos HIV-1 negativos,
cuya concentracion es de 126 ng/ul.
e 10 tubos con 5 muestras positivas y 5 muestras negativas.
Experiencia 1) Analisis de sensibilidad utilizando plasmido diluido en agua.
Objetivo
Con el objetivo de testear la sensibilidad del método, se realizara una curva
utilizando diluciones seriadas 1/10 del plasmido diluido en agua, que presentaran
500, 50, 5, 0,5 y 0.05 copias/reaccion de PCR. No olvidarse de largar un control
negativo y un positivo al realizar la experiencia.
Procedimiento
Nota: Debido a que se va a manipular plasmido es recomendable realizar las

diluciones de los plasmidos bajo cabina con luz UV, destinada a productos de PCR
A) Preparar 5 tubos eppendorf de 0.5 con 90ul de H20 para PCR Yy rotularlos de la
siguiente manera: A, B, C, D y E, que contendran 500, 50, 5, 0.5 y 0.05 copias por
reaccion de PCR.

B) Adicionar al tubo A 10ul de uno de los stocks de plasmido, homogeneizar y
realizar un spin.

C) Adicionar al tubo B 10ul del contenido del tubo A, homogeneizar y realizar un
spin.

D) Adicionar al tubo C 10ul del contenido del tubo B, homogeneizar y realizar un
spin.

E) Adicionar al tubo D 10ul del contenido del tubo C, homogeneizar y realizar un
spin.

E) Adicionar al tubo E 10ul del contenido del tubo D, homogeneizar y realizar un

spin.

F) Realizar la mix de la PCR para los 5 puntos de la curva y los controles (n=7)

G) Agregar 5ul de los tubos A-E (tubos que contienen los plasmidos diluidos) a los
tubos de pcr

H) Realizar el ciclado parala 1y 2 ronda.

Experiencia 2) Andlisis de sensibilidad utilizando pldsmido diluido en el pool de
donantes hiv negativos.
Objetivo

e Esta experiencia debe largarse si la anterior funciono correctamente.
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Con el objetivo de testear la sensibilidad del método, se realizara una curva,
utilizando diluciones seriadas 1/10 del plasmido diluido en un pool de CMT
de donantes hiv negativos, que presentaran 500, 50, 5, 0,5 y 0.05 copias de
plasmido/reaccion de PCR diluido en 250ng/reaccion de PCR de ADN
genomico. No olvidarse de largar un control negativo y un positivo al
realizar la experiencia.

Procedimiento
Nota: Debido a que se van a manipular plasmido es recomendable realizar las
diluciones de los plasmidos bajo cabina con luz UV, destinada a productos de PCR

a) Preparar 6 tubos eppendorf de 0.5 con 50.3ul de H20 para PCR vy rotularlos
de la siguiente manera: A, B,C,D,EyF.
b) Adicionar a cada tubo 39.7ul del pool de CMT de donantes HIV negativos.
c) Adicionar al tubo A 10ul de uno de los stocks de plasmido, homogeneizar y
realizar un spin.
d) Adicionar al tubo B 10ul del contenido del tubo A, homogeneizar y realizar
un spin.
e) Adicionar al tubo C 10ul del contenido del tubo B, homogeneizar y realizar
un spin.
f) Adicionar al tubo D 10ul del contenido del tubo C, homogeneizar y realizar
un spin.
g) Adicionar al tubo E 10ul del contenido del tubo D, homogeneizar y realizar
un spin.
h) Adicionar al tubo F 10ul de agua para PCR, homogeneizar y realizar un spin.
i) Realizar la mix de la PCR para los 6 puntos de la curva y los controles (n=8)
J) Agregar 5ul de los tubos A-F (tubos que contienen los plasmidos diluidos) a
los tubos de pcr.
k) Realizar el ciclado paralaly 2 ronda.
I) Completar el archivo 00_PCR_misiones.xIsx
Experiencia_3) Largar la PCR con las muestras de pacientes que fueron
enviadas.
Objetivo

Esta experiencia debe largarse si la anterior funcion6 correctamente.
Realizar la PCR con 5 muestras de pacientes HIV+ y 5 muestras de pacientes
HIV-

Procedimiento:

a)

b)

Realizar la PCR utilizando 5 ul de molde de las muestras de pacientes HIV+y
HIV-, més el control positivo y negativo
Completar el archivo 00_PCR_misiones.xlIsx
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Anexo VIII: Convenio especifico entre facultad de Ciencias Exactas, Quimicas y
naturales y el Hospital de Pediatria SAMIC “Prof. Dr. Juan P Garrahan” p. 1

UNIVERSIDAD NACIONAL DE MISIONES
Facultad de Ciencias Exactas Quimicas y Naturales
Consejo Directivo

Félix de Azara N° 1.552 - Posadas (Misiones}
@ +54 1376- 4435099 Int. 136 FAX 4 425414-
2017 “Afio de las ‘Energtas Renovables”

i
w

POSADAS, [ 4 .u.

VISTO: el expediente CUDAP: FCEQYN_EXP-S01:000113/2016 cuya caratula dice:
“Causante: Secretaria de Extension y Vinculacion Tecnologica. Titule: Convenio Especifico
entre Facultad de Ciencias Exactas Quimicas y Naturales (UNaM) y el Hospital de Pediatria
S AM.IC. “Prof. Dr. Juan P. Garrahan"; y

CONSIDERANDO:

QUE, la Secretaria de Extension y Vinculacion Tecnologica remite al Consejo
Directivo el Acta Complementaria 001-2016 Convenio Especifico de Colaboracion entre la
Facultad de Ciencias Exactas Quimicas y Naturales y el Hospital de Pediatria S.A.M.I.C.
“PROF. DR. JUAN P. GARRAHAN. (Fojas 14 a 22)

QUE, la comisién de Extension Universitaria emite el despacho N° 17/17 en el que
expresa lo siguiente: “Esta comision SUGIERE al Honorable Consejo Directivo APROBAR
el Convenio Especifico de Colaboracion, suscripto entre la FCEQyN y el Hospital de
Pediatria S.A.M.I.C. “PROF. DR. JUAN P. GARRAHAN. La suscripcion del mismo, es
generar un centro ejecutor del diagnostico molecular por HIV mediante transferencia, del
laboratorio de Biologia Celular y Retrovirus a la Facultad, de la tecnica PCR-HIV ADN
anidada multiplex para el diagnostico molecular de infeccion por HIV en ninos menores de
dieciocho (18) meses nacido de madres infectadas. Cabe senalar que las acciones seran
desarrolladas por la Facultad a través de la catedra de Virologia de la carrera de Bioguimica
de acuerdo al Plan de Trabajo que forma parte del ANEXO | del presente Acta”. (Fojas 25)

QUE, puesto a consideracién en la [l Sesion Ordinaria del Consejo Directivo
realizada el 29 de mayo de 2017, se aprueba sin objeciones.

POR ELLO:
EL CONSEJO DIRECTIVO DE LA

FACULTAD DE CIENCIAS EXACTAS, QUIMICAS Y NATURALES
RESUELVE:

ARTICULO 1°: APROBAR el ACTA COMPLEMENTARIA 001-2016 del Convenio
Especifico de Colaboracidén celebrado entre la FACULTAD DE CIENCIAS EXACTAS,
QUIMICAS Y NATURALES - UNaM y EL HOSPITAL DE PEDIATRIA S.A.M.I.C. “PROF.
DR. JUAN P. GARRAHAN. El detalle conteniendo la informacion correspondiente al Acta
se incorpora como Anexo de la presente Resolucion.

ARTICULO 2°: REGISTRAR. Notiﬂcar'a?Seﬁor Decano. Comunicar. Cumplido. ARCHIVAR.
RESOLUCION CD N2

nanie

Dr. José [Luis HERRERA
Presidente Consegjo Directivo

Quimicas y Naturales icas y Naturgles

VISTO: se deja expresa constancia que en |a fecha se toma conocimiegie-d
Directivo de la FCEQyN de conformidad al Art. 17 inciso “c" de la Ordend

2 4 JuL 2017

Quimicas y Naturales
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Anexo 1X: Proyecto de Extension: “Implementacion del diagnéstico molecular de
VIH para evaluacion de transmision vertical”. Resolucion CD 264/16. p.1.

UNIVERSIDAD NACIONAL DE MISIONES
[[\ 2016 "Afio del Bicentenario de la Declaracién de la Facultad de Ciencias Exactas Quimicas y Nalurales
Independencia Nacional ~ Consejo Directivo
Félix die Azara N° 1.552 - Posadas (Misiones)

posapas, J 0 AGD 2016

VISTO: el expediente CUDAP: FCEQYN_EXP-S01:0000611/2016, cuya caratula dice:
“Causante: Secretaria de Extension y Vinculacion Tecnolégica. Titulo: Proyecto de Extension:
Implementacién del diagnéstico molecular de VIH-1 para evaluacién de transmisién vertical”.
Director SILVA Gustavo Alfredo; y

CONSIDERANDO:

QUE la Secretaria de Extension y Vinculacion Tecnolagica remite al Consejo
Directivo el Proyecto de Extension denominado “Implementacién del diagnostico molecular
de VIH-1 para evaluacion de transmisién vertical”. (Fojas 1a 12)

QUE la comision de Extension y Universitaria emite el despacho N° 25/16 en el cual
expresa lo siguiente: “Visto el Expte. 611/2016 y considerando que a fojas 11 consta la
evaluacién positiva del comité, esta comision sugiere al HCD su aprobacion”. (Fojas 14)

QUE puesto a consideracion en la V Sesion Ordinaria de Consejo Directivo realizada
el 186 de agosto de 2016, se aprueba sin objeciones.

POR ELLO:

EL CONSEJO DIRECTIVO DE LA
FACULTAD DE CIENCIAS EXACTAS, QUIMICAS Y NATURALES
RESUELVE:

ARTICULO 1°: APROBAR el Proyecto de Extensién denominado “IMPLEMENTACION DEL
DIAGNOSTICO MOLECULAR DE VIH PARA EVALUACION DE TRANSMISION
VERTICAL” Presentado por el Bqco. Gustavo Alfredo SILVA. El detalle con la informacién
correspondiente al Proyecto se incorpora como Anexo de la presente Resolucion,

ARTICULO 2°: REGISTRAR. Notificar al Sefior Decano. Comunicar. Cumplido. ARCHIVAR.

Iy E] ,n 4 r
RESOLUCION CD N° ?(‘ L - &

smi MOE

1’2/ |

Lic. Mirtha Ramona GANDUGLIA Dr. José Luis HERRERA
Secretafia Consejo Directivo Presidente Lonsejo Directivo
Facultad de Ciencias Exactas, Facultad de Ciencias Exactas.
Quimicas y Naturales Quimicas v Naturales

VISTO: se deja expresa constancia que en la fecha se tomo conocimiento de la Resalucion N{.......
Directivo de la FCEQyN de conformidad al Art. 1° inciso “c" de la Ordenanza N° 001/97.

del Honorable Consejo

Quimicas y Maturales
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