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La presente publicacion
de los resultados

de la investigacion se
produce por iniciativa

del Ministerio de Salud de
la Argentina con el apoyo
de UNICEF y OPS/OMS

en el marco de la Iniciativa
Regional para la Eliminacion
de la Transmision
Maternoinfantil del VIH

y de la Sifilis Congénita

en América Latina

y el Caribe.



Esta investigacion surge por iniciativa de la
Direccion de Sida y ETS del Ministerio de Salud
de la Argentina con el apoyo técnico y financiero
de UNICEF, UNFPA y OPS/OMS en el marco de
la Iniciativa Regional para la Eliminacion de la
Transmision Maternoinfantil del VIH y de la

Sifilis Congénita en América Latina vy el Caribe.

En esa iniciativa, los paises de la region se
comprometen a disminuir a menos del 2%

la tasa de transmision perinatal del VIH v a
menos del 0,5 por mil nacidos vivos los casos
de sifilis congénita (incluyendo mortinatos)
para el ano 2015.

En Argentina, en 2002 se establecid como
prioridad de politica publica la prevencion de
la transmision perinatal del VIH. Y en anos
sucesivos se comenzo a trabajar en diferentes
proyectos de intervencion para la prevencion
de la transmision vertical de la sifilis.




Si bien los datos actuales reportados al Ministerio
de Salud de la Nacion muestran una disminucion
Importante de la transmision perinatal,
principalmente del VIH, existen brechas a nivel
regional v jurisdiccional. Esto hace necesario
repensar las estrategias de intervencion en funcion
de los datos locales y no del promedio nacional.

Por este motivo es que se considero indispensable
establecer una linea de base de prevalencia de
sifilis y VIH materno mediante una investigacion
nacional con representacion regional.

Esta linea constituye el primer paso en la
armonizacion de los indicadores epidemiologicos
gue han sido definidos para monitorear el impacto
de las estrategias implementadas para alcanzar
las metas propuestas en esta iniciativa y adecuar,
de manera oportuna, las intervenciones de

la politica publica.

Director de la Direccién de Sida 'y ETS
Ministerio de Salud de la Nacién Argentina
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1 L
Introduccion

1.1 Planteo del problema

La transmisién perinatal del virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y
la sifilis congénita (SC) son importantes problemas de salud publica que
afectan a mujeres y recién nacidos en América Latina y el Caribe (ALC).

La infeccion por VIH en los nifos supone la adquisicion de un padecimiento
cronico que potencialmente acorta la esperanza de vida, con un enorme
costo humano, social y econdmico.

Por su parte, la sifilis gestacional sin tratamiento puede producir aborto,
muerte fetal, muerte neonatal, parto prematuro, bajo peso al nacer e infec-
cion congénita con diversos grados de afectacion.

Se estima que en 2007 en América Latina y el Caribe alrededor de 6.400
nifos se infectaron con VIH, la mayoria a través de la transmision madre a
hijo, y que mas de 164.000 nifios nacieron con sifilis congénita.

Hoy se dispone de estrategias eficaces y asequibles para la prevencion de
la transmision maternoinfantil de ambas enfermedades con intervenciones
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que colaboran efectivamente en la reduccion de la morbi mortalidad ma-
terna y neonatal, en la mejora de la salud sexual vy reproductiva de mujeres
y hombres, y en la salud de lactantes y nifos, contribuyendo asi al logro de
los Objetivos de Desarrollo del Milenio.

En ese marco, OPS y UNICEF han desarrollado la Iniciativa Regional para la
Eliminacion de la Transmision Maternoinfantil del VIH y de la Sifilis Congéni-
ta en América Latina y el Caribe.

Esta iniciativa se propone como meta la eliminacién de ambas enfermeda-
des como problema de salud publica, planteando como objetivos interme-
dios disminuir a menos del 2% la tasa de transmision perinatal del VIH vy a
menos del 0,5 por mil nacidos vivos los casos de sifilis congénita (incluyen-
do mortinatos) para 2015 en la region.

La Comision Intergubernamental de VIH/SIDA (Cl VIH/SIDA) del MERCO-
SUR propuso la realizacion de estudios para conocer la situacion actual en
la region y establecer una linea de base de prevalencia de sifilis y VIH ma-
terno. En este marco, entre junio de 2010 y mayo de 2011 se llevd a cabo el
trabajo de campo del estudio que se presenta en esta publicacion, liderado
por la Direccion de Sida y ETS y la Direccion Nacional de Maternidad e In-
fancia del Ministerio de Salud de la Nacion, con el apoyo técnico vy financiero
de UNICEF, OPS/OMS y UNFPA.

La definicidon de esta linea de base constituye el primer paso en la armoni-
zacion de los indicadores epidemioldgicos para monitorear las metas pro-
puestas en esta iniciativa.

Este proceso de estudio contemplo, también, un componente de investiga-
cion operativa donde se revisaron los circuitos de atencion con énfasis en
el fortalecimiento de los equipos de salud involucrados y en el control de
calidad externa para el diagndstico de laboratorio de sifilis.



1.2 Fundamentacion

Segun estimaciones de OMS, mas de 340 millones de hombres y mujeres
de entre 15 y 49 afos de todo el mundo contraen cada afio alguna de las
infecciones de transmision sexual mas comunes.

En lo que refiere a la sifilis, si bien la incidencia de esta enfermedad disminuyd
en los anos 40 -luego del descubrimiento de la penicilina- y también entre
1990 y 2000 -probablemente debido a la promocidon de practicas seguras
para la prevencion de la transmision del VIH- volvido a aumentar entre los aflos
2001y 2006. Por ello se estima que cada afo un milléon de embarazadas tie-
nen sifilis. De ellas, 460.000 ven agravada su situacion con aborto o muerte
perinatal y 270.000 tuvieron partos prematuros o bebés de bajo peso al nacer.
Ademas, 270.000 de los niflos nacidos de estas madres tuvieron sifilis congé-
nita. En 2002, la tasa de sifilis congénita fue de 11,2 por cien mil nacimientos.

En ese sentido vale destacar que hasta el 80% de las embarazadas con sifilis
puede tener complicaciones importantes como muerte fetal, muerte perina-
tal o infeccidon neonatal grave.

Los datos para América Latina y el Caribe indican que esta region tiene la
mayor tasa de sifilis a nivel mundial y la OMS estima que de los 12 millones
de nuevas infecciones mundiales por ano, 3 millones ocurren en ALC. La
mediana de seroprevalencia de sifilis en embarazadas de ALC es de 3,9%,
con un rango de O,7% al 7.2% (se calcula que nacen anualmente mas de
164.000 nifos con sifilis congénita).

En Argentina se reportan mas de 0,5 casos de sifilis congénita por mil naci-
dos vivos, lo que constituye un problema de salud publica. La informacion
preliminar de un estudio no probabilistico llevado a cabo entre el afio 2007 vy
el 2008 muestra en el area examinada (Chaco, Corrientes, Formosa, Misiones,
Santiago del Estero, Cérdoba y La Rioja) un total de 1.295 casos distribuidos
en forma variable de acuerdo a la provincia y tipo de centro asistencial.




<
z
E
z
w
V]
x
<
w
[a)
1]
<
o
w
o
o
A
=)
a
z
w
<
9]
4
w
<
>
w
@
o
o
x
w
n
L]
L2
5._3
[
>
=
>

En cuanto a la transmision maternoinfantil del VIH, esta puede ocurrir du-
rante el embarazo o parto vy se produce en el 15-30% de los nihos que nacen
de mujeres con infeccion por VIH que no recibieron profilaxis con antiretro-
virales (ARV). Ademas, un 5-20% adicional de esos nifos se infecta a través
de la leche materna.

La utilizacion de la mediacion ARV disminuye significativamente la transmi-
sion maternoinfantil. Sin embargo, en ALC en 2007, de las 36.000 mujeres
embarazadas infectadas con VIH, solamente 13.000 reportaron haber reci-
bido ARV y 6.400 nifios se infectaron por transmision perinatal.

En Argentina, los datos disponibles sobre la seroprevalencia de VIH en em-
barazadas son heterogéneos y con sobrerepresentacion de la poblacion del
area metropolitana. Sin embargo, en los Ultimos diez anos se han difundido
valores decrecientes y menores al 0,5%, siendo estos los datos mas recientes.

En 1994 se hicieron, en Argentina, las primeras recomendaciones para los
Servicios Publicos de Salud sobre el uso del AZT para reducir el riesgo de
transmision perinatal del VIH, fundamentados principalmente en los resulta-
dos del estudio PACTG 076 que documentd una reduccion de la transmision
perinatal cercana al 70%.

Es importante destacar que el subregistro vy la subnotificacion de casos de
sifilis materna hace gque se subestime la magnitud del problema, limitando-
se la planificacion de acciones de abogacia y de monitoreo y evaluacion
de programas. Ademas, la persistencia de casos de sifilis congénita pone
de manifiesto deficiencias, tanto de orden estructural como técnico en los
servicios de salud.

Asimismo, el énfasis procurado a los programas de prevencion de la trans-
mision maternoinfantil del VIH (PTMI) estd logrando la integracion de la
prevencion de la sifilis congénita en los servicios que atienden mujeres em-
barazadas. La expansion de los programas de PTMI ofrece una oportunidad



para maximizar los recursos existentes dirigidos a disminuir la mortalidad
y morbilidad infantil, teniendo en cuenta que ambas patologias comparten
formas de transmision y requieren de metodos diagndsticos simples y de
tratamientos con un impacto muy significativo sobre la transmision perinatal.

En Argentina se encuentran disponibles los métodos diagnosticos apropia-
dos vy el tratamiento, por lo que en la situacion actual existe posibilidad de
cumplir con la meta propuesta de reducir la transmision materno infantil del
VIH y de la sifilis congénita.

Por todo ello, este estudio se propone establecer una linea de base de pre-
valencia de sifilis y VIH en puérperas como primer paso en el fortalecimiento
de estrategias para disminuir la transmision perinatal de ambas patologias
en la region, asi como también profundizar el conocimiento de los circuitos
de atencion y prevencion de ambas infecciones, centrado en el fortaleci-
miento de los equipos de salud y en el control de calidad externa del trabajo
de laboratorio.

1.3 Objetivos

OBJETIVO PRIMARIO
Evaluar la prevalencia de sifilis en puérperas (hasta 72 hs. post-parto) de
maternidades publicas que asisten al menos mil partos al aflo en Argentina.

OBJETIVOS SECUNDARIOS
Determinar la prevalencia de VIH en puérperas (hasta 72 hs. post-parto) de
maternidades publicas que asisten al menos mil partos al afio en Argentina.

Evaluar el circuito de atencion de la poblacion en estudio.







2m

Metodologia

2.1 Diseno del estudio

Se disend un estudio de corte transversal sobre una muestra probabilistica
polietapica.

La poblacion objetivo de este estudio fueron las puérperas de cualquier
edad que asisten al sistema publico de salud en Argentina. Dentro de las
maternidades pertenecientes a dicho sector se incluyeron en la investiga-
cion aquellas con al menos mil partos de nacidos vivos al aflo. Es importan-
te destacar que no se traté de una indagacion focalizada en determinado
segmento de la poblacidon de embarazadas, como un grupo de riesgo o un
estrato socioecondmico especifico, sino que esta basada en una muestra
probabilistica disefada para cubrir a todas las mujeres embarazadas dentro
de la poblacion previamente definida.
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2.2 Muestra

Para elaborar la muestra se tomaron las estadisticas de 2006 provistas por
la Direccion de Maternidad e Infancia del Ministerio de Salud de la Nacion
gue refieren un total de 292.008 nacidos vivos en 99 maternidades del pais
con mil o mas partos al afo. La eleccion de dicho de afo de referencia obe-
dece a que en las mediciones posteriores no se registraron cambios signifi-
cativos en el total de partos.

En relacion a la cobertura de este marco muestral, los partos efectuados en
estos 99 establecimientos constituyeron el 70% de todos los partos del siste-
ma publico en 2006. Por otro lado, en Argentina en dicho afo el 60% de los
nacimientos se registrd en el sistema publico de salud. Por lo tanto, la cober-
tura de la presente investigacion se estimo en alrededor del 70% de los partos
del sistema publico y del 42% de todos los efectuados en el territorio nacional.

Se dividid al pais en las siguientes cuatro regiones geograficas:

e CGBA (Conglomerado Gran Buenos Aires): Ciudad de Buenos Aires y
los partidos del conurbano bonaerense

e Centro: el resto de la provincia de Buenos Aires mas las provincias de
Cordoba, Entre Rios y Santa Fe

* Noreste (NEA) y Noroeste (NOA): provincias de Corrientes, Chaco,
Formosa, Misiones, Catamarca, Jujuy, La Rioja, Salta, Santiago del
Estero y Tucuman

e Cuyo y Sur: provincias de Mendoza, San Juan, San Luis, Chubut, La
Pampa, Neuqguén, Rio Negro, Santa Cruz vy Tierra del Fuego

Luego se seleccionaron aleatoriamente maternidades para cada una de las
regiones definidas, asignandoles una probabilidad de seleccidn proporcio-
nal al tamano, es decir a la cantidad de nacimientos anuales segun la esta-
disticas de 2006 en cada region. Para asegurar la representatividad, en las
regiones conformadas por dos subregiones (Cuyo vy Sur, NOA vy NEA), se
selecciond la misma cantidad de maternidades en cada subregion (Tabla 1).



Tabla 1. Distribucion de maternidades
y nacimientos, por region. 2006

DE DE DE
MATERNIDADES NACIDOS NACIDOS
VIVOS VIVOS

REGION

11.2484

CENTRO 59.178

35.193

85.153

292.008

FUENTE: MINISTERIO DE SALUD DE LA NACION. 2006 DIRECCION NACIONAL DE MATERNIDAD E INFANCIA.

Por uUltimo, cada institucion invitd a participar a las mujeres en forma conse-
cutiva a medida que fueron ingresando con diagndstico de trabajo de parto
o0 aborto en curso hasta completar los 300 registros. Se les explicod en qué
consistia el protocolo, aclarando las dudas, v si la mujer aceptaba participar,
se le pedia que firmara un consentimiento informado. En el caso de las mu-
jeres menores de 18 afos se solicitd también la firma de un tutor. Con cada
mujer que aceptaba participar se completd una ficha con datos clinicos vy
epidemioldgicos v se le tomd una muestra de sangre para la realizacion de
la serologia para sifilis y VIH.



En resumen, los elementos que compusieron el disefio muestral fueron:

e Estratos: cada una de las cuatro regiones geograficas (CGBA, Centro,
NOA v NEA y Cuyo vy Sur).

¢ Unidades primarias de muestreo: maternidades pertenecientes al
sistema publico de salud con al menos mil partos al afo.

* Unidades secundarias de muestreo: mujeres de cualquier edad
al momento del parto o en el puerperio inmediato asistidas en
maternidades pertenecientes al sistema publico de salud con al menos
mil partos al afo.

La muestra fue diseflada para obtener estimaciones a nivel nacional y regio-
nal, no asi provincial.

Los criterios para definir la cantidad de maternidades por region vy la canti-
dad de mujeres por maternidad fueron:

A. Pretender calcular las prevalencias con un intervalo de confianza del 95%.
B. Prevalencias consideradas. Para la sifilis gestacional, segun el Sistema
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Nacional de Vigilancia de la Salud (SNVS) vy el Sistema Vigilancia
Laboratorial (SIVILA), la prevalencia estimada a nivel nacional ascendia
al 1,6% para el ano 2009. Sin embargo, se sospechaba un fuerte
subregistro, ya que la sifilis gestacional no es una enfermedad de
notificacion obligatoria vy, por otro lado, datos locales reportados en
diferentes estudios mostraban valores mayores a dicha prevalencia.
Por lo tanto, para el célculo del tamafio muestral se decidid corregir la
tasa nacional y asumir una prevalencia de sifilis en embarazadas
del 2,4%.
Para la seroprevalencia de VIH en embarazadas se tomd un valor
estimado de 0,32% a nivel pals, aungue asumiendo la existencia de
diferencias regionales e inter jurisdiccionales importantes.

C. Error de la muestra. Para el dominio regional se fijé un error de
muestreo de = 0,8% vy para la estimacion nacional, de + 0,5%. Estos



son los valores maximos que se esperd obtener a partir del presente
disefio muestral para las estimaciones de sifilis en puérperas.

La prevalencia de VIH en mujeres embarazadas es muy baja, por lo

que los tamanos de muestra necesarios para obtener estimaciones

con margenes de error aceptables a nivel nacional y regional resultaban
excesivamente altos y muy por encima de los recursos disponibles.

Para asegurar estos margenes de error y niveles de confianza se determind
gue debian muestrearse 6 maternidades por region y 300 mujeres puérpe-
ras en cada maternidad. De esta manera, se propuso extraer una muestra de
1.800 mujeres por region, totalizando 7.200 casos en todo el pals.

2.3 Laboratorio

Los estudios de laboratorio se llevaron a cabo en las mismas maternidades

participantes.

Para diagndstico de infeccion por VIH se utilizd la técnica de Elisa de cuarta ge-
neracion como prueba de screening y Western Blot como método confirmatorio.
Para el diagnostico de sifilis se usd como método de screening USR (VDRL
modificada para suero no calentado) vy para el método confirmatorio MHA-TP
(micro hemaglutinacion). Previamente se realizd un proceso de control de
calidad en forma centralizada que se describe en el proximo apartado.

EVALUACION DE LA CALIDAD DEL DIAGNOSTICO

POR LABORATORIO DE LAS MATERNIDADES PARTICIPANTES

El ANLIS realizd una prueba de aptitud con el objetivo de evaluar el desem-
pefo de los laboratorios participantes en la realizacion de las pruebas tre-
ponémicas y no treponémicas utilizadas para el diagndstico de sifilis, a fin
de facilitar el mejoramiento de la calidad antes de que comience el proyecto
y eventualmente aplicar acciones correctivas en aguellos gue no hubieran
superado la calificacion requerida.
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Los laboratorios fueron identificados mediante un cédigo confidencial, cono-
cido por el Centro Nacional de Referencia en ETS (CNR) v el laboratorio par-
ticipante, a fin de permitir la comparacion interlaboratorial. Se envid a cada
maternidad un panel con dos muestras incognitas (CNRO1-2010 y CNRO2-
2010), preparadas a partir de plasmas humanos convertidos por recalcifica-
cion a sueros, a los cuales se les agregd timerosal al 0,05% como conservante.
Se envid un instructivo v una planilla ad hoc para el llenado de los resultados.

En las pruebas no treponémicas los resultados fueron calificados por com-
paracion con los obtenidos por el CNR vy los informados por el 80% de los
laboratorios participantes. Las pruebas treponémicas fueron calificadas por
comparacion con los resultados obtenidos por el CNR.

El criterio para evaluar una prueba como satisfactoria fue que hubiera una
concordancia mayor o igual al 75% con los resultados del CNR y/o el 80% de
los laboratorios participantes. El puntaje se evalud utilizando la informacion
presentada en la Tabla 2.

Los resultados determinados por el CNR vy el 80% de los laboratorios par-
ticipantes para el suero CNRO1-2010 fueron “No Reactivo” vy “Reactivo 2-4
dils” para el CNR0O2-2010.

Se realizd un informe detallado de los resultados obtenidos que se distri-
buyd a las maternidades, incluyendo comparacion inter-laboratorio, meto-
dologia empleada, marcas comerciales, etc. Los puntos destacados fueron:

* El control de calidad en serodiagnostico de sifilis fue respondido
por el total de los 24 laboratorios participantes (100%).

e 24 participantes realizaron la prueba de USR. Se documentaron
tres fabricantes nacionales para este test.

e El total de los participantes obtuvo un 100% de concordancia
en la prueba USR cualitativa.



19 participantes lograron una concordancia del T00% en

la prueba USR cuantitativa y 5 mostraron un resultado del 75%.

La prueba RPR fue realizada ademas por un participante con un resultado
del T00% de concordancia en los ensayos cualitativos y cuantitativos.
Ningun participante respondio la prueba de VDRL.

Los ensayos treponémicos fueron realizados por 23 de los 24
participantes (95,8%) debido a falta de reactivo. De estos, dos
realizaron ademas la prueba treponémica de ELISA.

La prueba MHA-TP fue realizada por 15 participantes, los cuales
obtuvieron 100% de concordancia en ambos sueros. Se informaron

dos marcas comerciales de reactivos.

La prueba aglutinacion de particulas contra 7. pallidum (PA-TP)

fue realizada por 8 participantes, todos obtuvieron el 100% de
concordancia.

La prueba de FTA-Abs no fue realizada por ningun participante.

Del total de los participantes, 5 habian utilizado placas de VDRL

con circulos planos, 11 usaron placas con circulos concavos y 8 no
respondieron el tipo de placa utilizada. Si bien la placa plana es la
recomendada y estandarizada para VDRL y USR en suero, todos

los laboratorios alcanzaron un resultado satisfactorio.

Todos los laboratorios estuvieron capacitados para entregar

un resultado confiable con respecto al diagndstico de sifilis previo

al comienzo de la investigacion.

Tanto la prueba de VDRL como la FTA-Abs no fueron utilizadas por los
laboratorios clinicos, probablemente por la dificultad de la técnica, la escasa
oferta de proveedores de reactivos y fabricantes, los costos vy la necesidad
de equipamiento especifico vy personal entrenado, en el caso de la FTA-Abs.
A diferencia de otros paises, la prueba RPR es escasamente utilizada.
Todos los laboratorios superaron las pruebas de calidad antes

del inicio de la toma de muestras para este estudio.




Tabla 2. Concordancia
PRUEBAS

DEL DE
LABORATORIO DE | LOS LABORATORIOS
REFERENCIA PARTICIPANTES

N
(0]

DEL
LABORATORIO
DE REFERENCIA

R8

R16

R32

R64

R128
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R1, R2

MAS DE UNA TECNICA

R2, R4

REALIZADA POR EL CNR

R4, RS

Y/O RESULTADOS

R1, R2, R4

INFORMADOS POR EL 80%

R2, R4, R8

DE LOS LABORATORIOS

D, R1

PARTICIPANTES

N, D

N, D, R1

N, R1

N, R2

* Respuesta valida para VDRL y USR solamente

N, D, R2




PRUEBAS

DE LOS LABORATORIOS PARTICIPANTES
N D R1 R2 R4 R8 | R16 | R32 | R64 | R128 | R128
50 25 0 0 0 0 0 0 0 0
25 50 25 (0] 0 0 0] 0 0
0 25 50 25 0 0 0 0 0
0] 0 25 50 25 0 0 0] 0] 0] 0
0 0 0 25 50 25 0 0 0 0] 0
0] 0] 0 0 25 50 25 0 0] 0 0
0 0] 0 0 0 25 50 25 0 0] 0
0] 0] 0 0 0 0 25 50 25 0] 0
0 0] 0 0 0 0 0 25 50 25 0
0] 0 0 0 0 0 0 0 25 50 25
0 25 50 50 25 0 0 0 0 0] 0
0] 25 50 50 25 0 0 0] 0 0
0 0 25 50 50 25 0 0 0] 0
0] 25 50 50 50 25 0 0 0] 0 0
0 0] 25 50 50 50 25 0 0 0 0
25 50 50 25 (0] 0 0 0 0 0] 0
50 50 25 0 0 0 0 0 0] 0
50 50 50 25 0 0 0] 0 0 0
50 50 50 25 0 0 0 0 0 0
50 50 50 50 25 0 0 0 0] 0 0
50 50 50 50 25 0 0 0 0 0 0

Calculo: Considerar

(a) Crédito de la tabla para cada muestra correcta

(b) Resultado incorrecto o no informado [sin credito (0)]

Puntaje de Concordancia (%): Y Crédito total para cada suero x 100.

Total de créditos posibles para todos los sueros.
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2.4 Criterios de inclusion y exclusion

CRITERIOS DE INCLUSION

Se tomd como criterio para incluir en el estudio a toda mujer en situacion de
parto en las maternidades seleccionadas durante el periodo del estudio, inde-
pendientemente de su edad, que haya prestado su consentimiento por escrito.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Que la mujer se negara a participar del estudio y/o a firmar el consentimien-
to informado.

2.5 Organizacién del trabajo de campo

Una vez seleccionadas las maternidades se comenzd con la planificacion de
la convocatoria a los referentes locales para la participacion en la investi-
gacion. La estrategia propuesta por el equipo técnico fue comunicarse con
los jefes de programa provinciales de VIH/SIDA a los efectos de organizar
una reunion de presentacion del estudio y capacitacion a los referentes de
cada maternidad conjuntamente con representantes de los programas de
maternidad e infancia de las jurisdicciones.

En cada institucion se convocaron referentes de los servicios de Neonatolo-
gia, Obstetricia, Ginecologia, Pediatria, Infectologia, Trabajo Social, Labora-
torio, Psicologia, Enfermeria y Epidemiologia.

Los encuentros locales, coordinados por el equipo técnico de la Direccion
de Sida y ETS, se realizaron en las maternidades que formaron parte de la
muestra seleccionada vy tuvieron los siguientes objetivos:

* Presentar la Iniciativa Regional para la Eliminacion de la
Transmision Maternoinfantil del VIH y de la Sifilis Congénita
en América Latina y el Caribe.

* Presentar los objetivos del proyecto del estudio de seroprevalencia
en pueérperas.



Explicitar y discutir la metodologia requerida para la participacion

en el trabajo.

Entregar el material necesario para la participacion de la investigacion:
protocolo de investigacion, planillas de registro de pacientes, ficha de
recoleccion de datos, planillas de consentimiento informado y manual
de operaciones del trabajo. En los casos en los que los laboratorios

de las maternidades participantes no formaban parte de la red del
ANLIS, se entregd a los responsables un control de calidad de
pruebas no treponémicas.

Distribuir el material producido por la DSYETS para el trabajo
cotidiano de los equipos: “Guia para la atencion integral de las
mujeres con infeccion por VIH" vy “Guia para la prevencion, diagnostico
y tratamiento de sifilis en la embarazada vy el recién nacido”.

Revisar los circuitos vy practicas de atencion para la prevencion

de la transmision vertical del VIH vy sifilis congénita.

Este estudio, que fue aprobado por el Comité de Etica de Salud Investiga, se

llevd a cabo de acuerdo con los principios enunciados en la Declaracion de

Helsinkiy sus enmiendas vy en las Guias de Buena Practica Clinica de acuerdo

con las directrices de la ICH vy de las disposiciones vigentes de la Administra-

cion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT).

LLas pacientes que participaron del estudio podian retirarse del mismo en cual-

quier momento, sin perjuicio de su atencion o de la provision de la medicacion.







3 m

Resultados

Entre junio de 2010 y mayo de 2011 participaron de la investigaciéon 23
maternidades ya que finalmente una correspondiente a la regién Cuyo y
Sur decidid no ser parte del estudio. De las maternidades que participaron
no todas incluyeron 300 mujeres y de las puérperas estudiadas 12 fueron
excluidas debido a que no se contaba con los resultados de las serologias
de sifilis y/o VIH realizadas en el puerperio. Esto conformé una muestra de
6.711 mujeres estudiadas en el puerperio para sifilis y VIH (Tabla 3).
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Tabla 3. Distribucion de las mujeres
de la muestra segun maternidad y region

REGION

RESTO DE
BS.AS. Y
CENTRO

DE

MATERNIDAD MUJERES

HTAL. HEROES DE MALVINAS,
MERLO, BS.AS.

HTAL. DIEGO PAROISSIEN,
ISIDRO CASANOVA BS.AS.

HTAL. DR. BOCALANDRO,
CASEROS, BS. AS.

HTAL. LUCIO MELENDEZ,
ADROGUE, BS.AS.

HTAL. DURAND, CABA

MATERNIDAD SARDA, CABA

HIGA VICENTE LOPEZ ’
Y PLANES, GRAL. RODRIGUEZ,
BS.AS.

HTAL. DR. JOSE PENNA,
BAHIA BLANCA, BS.AS.

HTAL. VIRGEN DEL CARMEN,
ZARATE, BS.AS.




REGION

RESTO
DE BS.AS.
Y CENTRO

DE

MATERNIDAD MUJERES

HTAL. MATERNO NEONATAL,
CORDOBA

HTAL. OLGA STUKI DE RIERI,
RECONQUISTA SANTA FE

MATERNIDAD MARTIN,
ROSARIO, SANTA FE

HTAL. LUCIO MOLAS, LA PAMPA

HTAL. LAGOMAGGIORE,
MENDOZA

HTAL. G. RAWSON, SAN JUAN

COMPLEJO SANITARIO SAN
LUIS

HTAL. REGIONAL RiO
GALLEGOS, SANTA CRUZ

HTAL. SAN JUAN BAUTISTA,
CATAMARCA

HTAL. A. |. DE LLANO,
CORRIENTES

HTAL. CENTRAL PROV. R.
MADARIAGA, MISIONES
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DE

MATERNIDAD MUJERES

NUEVO HOSPITAL DEL
MILAGRO, SALTA

INST. DE MATERNIDAD
Y GINEC. N. S. DE LAS
MERCEDES, TUCUMAN

HTAL. REGIONAL R.
CARRILLO, SANTIAGO
DEL ESTERO

3.1 Caracteristicas generales

La mediana de edad de las mujeres fue de 24,7 anos (rango =12 a 48,8 afios)
con un promedio de educacion formal de 9,17 afos.

El 10,1% de las mujeres de la muestra no completd la escuela primaria vy
solo el 28% termind estudios secundarios o superiores, lo cual demuestra un
perfil de instruccion menor al de la poblacidon materna del pais en el aflo an-
terior al estudio (Estadisticas Vitales, Informacion Basica Afo 2009 MSAL,
nov. 2010). Sin embargo, los datos de estadisticas vitales incluyen también
al subsector privado y a las obras sociales, lo cual marca un perfil socioeco-
nomico distinto al de la muestra (Tabla 4)



Tabla 4. Distribucidén de la muestra segun
maximo nivel de instruccion formal

y comparacion con los datos de la poblacién
de madres de nacidos vivos de Argentina
durante 2009 (N = 6.640)

DE DE LA
EDUCACION MUESTRA

SIN
INSTRUCCION 0;63

PRIMARIA
INCOMPLETA 9!44

COMPLETA 24,67 26,92

SECUNDARIA

INCOMPLETA 37,18 19,97

SECUNDARIA

COMPLETA 20,63 24,63

ESTUDIOS
SUPERIORES
INCOMPLETOS
Y COMPLETOS
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3.2 Caracteristicas especificas

Solo 9 maternidades incluyeron en el estudio a las mujeres que ingresaron
a la institucion con el diagnostico de aborto o mortinato. En este grupo, la
prevalencia de abortos o mortinatos fue del 17%.

CONTROL DEL EMBARAZO

Las mujeres que tuvieron abortos o mortinatos fueron excluidas del analisis
de los controles del embarazo y de la realizacion de las pruebas para sifilis
vy VIH prenatal con el objetivo de evitar posibles sesgos.

En el Grafico 1se observa que sobre un total de 6.179 mujeres puérperas con
nacidos vivos:
e ElI67% tuvo un control adecuado, 26% control inadecuado vy 3%
no tuvo controles durante el embarazo. Se definid como control
adecuado al antecedente de cinco o mas controles prenatales.
e El 49% realizd el primer control en el primer trimestre de embarazo,
el 36% en el segundo vy el 7% en el tercero.

El nimero de controles durante el embarazo fue directamente proporcional
al nivel educativo. El 74,3% de las mujeres con mayor nivel educativo (secun-
dario o mayor) tuvieron un control adecuado, mientras que este porcentaje
fue de 67,7% en aqguellas con secundaria incompleta o menos, siendo esta
diferencia estadisticamente significativa. Solo el 421% de las mujeres sin
instruccion formal tuvieron un control adecuado del embarazo (Grafico 2).



Numero de controles
y mes del primer control prenatal
(N =6.179)
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3.3 Diagnéstico de sifilis durante
el embarazo

La solicitud de prueba para sifilis durante el embarazo se analizd como un
indicador de calidad de atencion prenatal.

Debido a que no todos los centros incorporaron mortinatos al estudio, para
evitar sesgo se realizo el analisis de la solicitud de diagndstico de sifilis en la
poblacion con nacidos vivos.

De las 6.179 mujeres con nacidos vivos, el 87% (5.386) realizd la prueba para
el diagndstico de sifilis durante el embarazo vy antes del parto, el 8% (494)
no la realizd y en el 5% de los casos (299) se desconoce el dato.

Del total de 494 mujeres que no realizaron prueba de sifilis durante el emba-
razo, el 21% habia tenido cinco o mas controles del embarazo vy el 59% tuvo
al menos un control.

La realizacion de la prueba de sifilis durante el embarazo fue directamente
proporcional al nivel educativo de la madre, ya que se efectud la prueba en
el 75,8% de las mujeres sin educacion formal v en el 94,4% con secundaria
completa o mayor (Grafico 3).
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Durante el embarazo actual se diagnosticaron 58 mujeres con sifilis. De es-
tas, el 15% no habia recibido tratamiento con penicilina (Tabla 5).

Tabla 5. Tratamiento con penicilina en mujeres
diagnosticadas con sifilis durante el embarazo

TRATAMIENTO N % m

TRATAMIENTO

< SEMANA 24 13 22,4%

TRATAMIENTO

> SEMANA 24 25 43,1%

TRATAMIENTO SIN
o
ESPECIFICAR SEMANA 5 8,6 /0

SIN TRATAMIENTO 9 15,50/0

SIN DATOS 6 10,3%

58 100,0%

3.4 Prevalencia de sifilis en el puerperio

Independientemente de la realizacion de la prueba para sifilis durante el embara-
z0, en el marco de la investigacion se realizo la prueba de sifilis a todas las puér-
peras incluidas en el estudio. El nimero final de puérperas testeadas es de 6.711.
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Para la estimacion de la prevalencia de sifilis en mujeres puérperas, a nivel

nacional y regional, se realizd la ponderacion en funcion de la representa-

tividad poblacional de cada maternidad participante. En la Tabla 6 se pre-

sentan los resultados de la estimacion de la prevalencia de sifilis, a nivel

nacional y discriminada por region. Los intervalos de confianza obtenidos

proporcionan un rango, con un limite inferior y otro superior, dentro del cual

se puede afirmar, con una confianza del 95%, que se encuentra la verdadera

prevalencia poblacional. Esta ponderacion definid una prevalencia nacional

de 1,32% (Grafico 4).

Tabla 6. Estimacién de la prevalencia
de sifilis en puérperas segun region
y a nivel nacional (IC95%)

INTERVALO DE CONFIANZA AL 95%

PREVA-
LENCIA
DE SIFILIS

ERROR DE
MUESTREO

REGION

CGBA 1,167% 0,419%

CENTRO

1,873%

1,204%

1,168%

1,321%

0,423%

0,245%

COEF. DE
VARIACION

18,296%

14,634%

20,600%

18,499%

9,449%

LiMITE
INFERIOR

0,744%

1,333%

0,717%

0,744%

1,075%

LiMITE
SUPERIOR

1,582%

2,408%

1,689%

1,590%

1,565%
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Se detectaron 133 pruebas no treponémicas reactivas de un total de 6.711
mujeres puérperas estudiadas, de las cuales 93 (70%) tuvieron confirmacion
diagndstica con pruebas treponémicas con distintas titulaciones (Tabla 7).

Tabla 7. Distribucidén de los titulos de las VDRL
realizadas durante el puerperio

DILS

Z

W
N
N




De las 93 mujeres con diagndstico de sifilis al momento del puerperio,ll cur-
saron con un aborto o mortinato (12%). Sin embargo, si se toman solamente
los datos de las 9 maternidades que hicieron el relevamiento de esta varia-
ble, se observa que de las 22 mujeres con diagndstico de sifilis, 8 cursaban
un aborto o mortinato. Es decir que el 36 % de las mujeres con sifilis presen-
taron un mortinato, dejando manifiesto el alto impacto de la morbi-mortali-
dad fetal de la infeccion por sifilis en las mujeres.

La prevalencia de sifilis en puérperas fue de 3,4% en mujeres con menor
nivel de instruccion y de 0,32% en aguellas con secundaria completa o mas

(Grafico 5).

El 33% de las mujeres que tuvo diagndstico de esta enfermedad en el puer-
perio habia comenzado su embarazo sin sifilis (Tabla 8).

Tabla 8. Diagndstico de sifilis en el embarazo
en mujeres que resultaron positivas para
sifilis en el puerperio

SIiFILIS EN EMBARAZO

POSITIVO 41 44,1%

NEGATIVO 31 33,3%
DESCONOCIDO 21 22,6%
TOTAL 93 100,0%
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Las mujeres que al momento del puerperio tuvieron diagndstico de sifilis
habian iniciado sus controles prenatales mas tardiamente. Mientras que la
prevalencia de sifilis entre las mujeres que iniciaron el primer control duran-
te el primer trimestre fue de del 0,96%, entre las que lo comenzaron en el
tercer trimestre fue de 1,97%, con una diferencia estadisticamente significa-
tiva (Tabla 9).

Por otro lado, no se encontrd diferencia significativa en el niumero de con-
troles entre las mujeres positivas y negativas para sifilis.

Tabla 9. Diagndstico de sifilis en el puerperio
en mujeres con ninos vivos segun trimestre
del primer control

TRIMESTRE DEL
PRIMER CONTROL

PREVALENCIA DE SIFILIS

PRIMERO

SEGUNDO

TERCERO

Todas las mujeres diagnosticadas con sifilis en el puerperio y sus hijos fue-
ron tratadas de acuerdo a las normas de tratamiento del Ministerio de Salud
de la Nacion.
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3.5 Diagndstico de VIH
durante el embarazo

El 85% (5.271) de las mujeres con nacidos vivos realizaron el test para el
diagndstico de VIH durante el embarazo, 9% (574) no y sobre el 6% (334)
se desconoce el dato.

De las 574 mujeres a las que no se les hizo la prueba de VIH durante el em-
barazo, el 65% tuvo al menos un control y el 23% tuvo cinco o mas controles.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en el nivel de
instruccion entre las mujeres que realizaron la prueba para VIH durante el
embarazo vy las que no.

3.6 Prevalencia de VIH
durante el puerperio

De las 24 mujeres con test positivo de VIH al momento del puerperio, 11
habian obtenido su diagndstico con anterioridad al embarazo actual, 12 se
diagnosticaron durante el embarazo en curso y 1 en la peri-parto.

De las 23 mujeres con diagnostico previo al parto, 22 recibieron profilaxis
con antirretrovirales durante el embarazo vy puerperio, |0 que representa un
95,6%. La mujer con diagnodstico en el peri-parto recibid tratamiento antirre-
troviral durante el trabajo de parto.

En ambos grupos se indico profilaxis a sus hijos de acuerdo a normas nacio-
nales del Ministerio de Salud de la Nacion.

Para la estimacion de prevalencia de VIH, a nivel nacional y regional, se
realizd la ponderacion en funcion de la representatividad poblacional de
cada maternidad participante. En la Tabla 10 se presentan los resultados de



la estimacion de la prevalencia de VIH, a nivel nacional y discriminada por
region. Los intervalos de confianza obtenidos proporcionan un rango, con
un limite inferior y otro superior, dentro del cual se puede afirmar, con una
confianza del 95%, que se encuentra la verdadera prevalencia poblacional.
La prevalencia nacional ponderada fue de 0,44% (Grafico 6).

Tabla 10. Estimacidén de la prevalencia n

de VIH en puérperas segun region
y a nivel nacional (IC95%)

INTERVALO DE CONFIANZA AL 95%

PREVA-
REGION LENCIA
DE VIH

ERROR DE COEF. DE LiMITE LiMITE
MUESTREO VARIACION INFERIOR  SUPERIOR

CGBA 0,547% 0,340% 31,672% 0,204%  0,884%

CENTRO 0,500%  0,278%  28,398% 0,221%  0,778%

0,401%  0,282% 35,869% 0,119% 0,682%

0,056%  0,093% 85,512% 0,000% 0,148%

0,436% 0,165% 19,319% 0,270%  0,600%
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4 L
Discusion

Este es el primer estudio realizado en el pais con una muestra de repre-
sentacion nacional con el objetivo de establecer la linea de base de sero-
prevalencia de VIH vy sifilis en puérperas en Argentina.

Si bien los resultados con respecto a la prevalencia de VIH no difieren de-
masiado de los estimados a nivel nacional, se reportan datos de prevalencia
regional gue en algunos casos, como el del NOA y NEA, son llamativamente
inferiores a los del resto del pais y a datos previamente reportados en el caso
del NEA. Esta diferencia podria estar vinculada a aspectos metodoldgicos ya
gue el tamafio muestral ha sido definido en base a una prevalencia estimada
de sifilis en embarazadas que quintuplica a la de VIH a nivel nacional.

Estos aspectos podrian explicar, también, diferencias jurisdiccionales, ya
gue mientras que en este estudio la prevalencia de VIH en puérperas para el
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CGBA fue de 0,55%, en la Ciudad Autonoma de Buenos Aires la prevalencia
de partos en mujeres con VIH notificadas por la Coordinacion Sida del Go-
bierno de la Ciudad de Buenos Aires fue de 0,72% en 2010, diferencia que,
de todas formas, no resultd estadisticamente significativa.

Con respecto a la seroprevalencia de sifilis, el porcentaje ponderado de 1,32
a nivel nacional confirmaria las estimaciones previas basadas en estudios
con muestras parciales y en las notificaciones de casos de sifilis congénita.
Ademas, no aporta evidencia a favor de la hipodtesis de subestimacion de los
casos de sifilis durante el embarazo.

Esta situacion podria explicarse por la heterogeneidad de criterios en los sis-
temas de vigilancia y entre las jurisdicciones al momento de definir los casos
en general y por la interpretacion de los resultados seroldgicos en particular.
En este estudio, solo el 70% de las muestras reactivas en el screening fue-
ron positivas en confirmacion con pruebas treponémicas, o cual muestra un
nivel de falsos positivos bastante superior al reportado en estudios previos.

Sin embargo, en algunas regiones como el NEA la prevalencia de sifilis en
puérperas es menor a la esperada de acuerdo a los reportes de los casos
notificados de sifilis congénita. En esta poblacion, el nivel de cobertura del
control prenatal, medido en términos de periodicidad, fue similar al repor-
tado por la Direccion Nacional de Maternidad e Infancia para la muestra
representada en el Sistema de Informacion Perinatal (SIP) en el ano 2006. El
porcentaje de mujeres sin ningun control fue significativamente menor en la
muestra del estudio (3 vs. 8,6%) y mayor el de mujeres con control tempra-
no en primer y segundo trimestre. Sin embargo, en el grupo con diagnostico
de sifilis durante el puerperio, el porcentaje de mujeres sin control o con me-
nos de cinco controles fue algo mayor que el de la muestra en su conjunto,
lo cual muestra una situacion de mayor riesgo en este grupo.

Estos datos coinciden con el alto porcentaje de cobertura tanto del test
de VIH como del de sifilis durante el embarazo. Sin embargo, entre el 60%



y 65% de las mujeres sin serologia prenatal habian realizado por lo menos
un control obstétrico durante el embarazo. Y aunque los datos no permiten
distinguir entre las mujeres a las que les fue solicitado el test y no lo reali-
zaron de aquellas a las que no les fue solicitado, ambas situaciones repre-
sentan obstaculos en el proceso de acceso al diagndstico aun cuando hay
acceso a la consulta médica.

También el 33% de seroconversiones para sifilis durante el embarazo de-
muestra la importancia de fortalecer el asesoramiento en la prevencion de
las infecciones de transmision sexual durante la gestacién e incluir a las pa-
rejas masculinas en el proceso de asesoramiento y diagnostico.

Al establecer la linea de base de seroprevalencia en puérperas, esta inves-
tigacion constituye un primer paso en las estrategias definidas para la dis-
minucion de la transmision perinatal del VIH vy de la sifilis congénita, desde
un enfogue integrado vy en el marco de un plan estratégico a nivel nacional.
En este camino, su desarrollo permitid ampliar la red, incorporando 14 la-
boratorios al Programa Nacional de Control de Calidad en Inmunoserologia
para sifilis y avanzar en el objetivo de consensuar la definicion de caso v el
tratamiento de la sifilis congénita.

La ampliacion de la oferta de testeo a las mujeres con abortos o mortina-
tos fue introducida como una estrategia para favorecer el diagndstico en las
puérperas mas alla de la prevencion de la transmision perinatal. La respuesta
limitada a esta iniciativa plantea el desafio de seguir fortaleciendo las estrate-
gias de promocion de la salud femenina ademas del cuidado maternoinfantil.

Los resultados de este estudio resaltan la importancia de establecer un sis-
tema de atencion de calidad con estructuras organizativas donde estén cla-
ramente definidas las responsabilidades, los procedimientos y los recursos
necesarios para detectar obstaculos y mejorar la eficiencia en el camino
para la prevencion de la transmision perinatal del VIH v la sifilis congénita.
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