
Introducción
La ausencia de factores de riesgo parenteral en buena parte

de la población infectada por el virus de la hepatitis C (VHC),
es una constante en todos los estudios epidemiológicos de he-
patitis C. El desconocimiento del modo de adquisición del virus
en estos casos ha sugerido la posibilidad de que la transmisión
vertical jugara algún papel en la epidemiología de la infección
por VHC(1,2).

Los estudios(3-5) sobre transmisión vertical del VHC per-
manecen controvertidos debido, en parte, a las distintas carac-
terísticas de las gestantes evaluadas y a las dificultades para
establecer en las embarazadas pruebas diagnósticas reproduci-
bles del estado de infección por VHC. 

Algunos autores(6-8) han comprobado la influencia de la coin-
fección materna VHC-VIH y de las altas tasas de viremia (VHC)
durante la gestación como determinantes de transmisión verti-
cal del VHC.

Por otra parte persisten en el momento actual discrepan-
cias en cuanto a las tasas de transmisión vertical y a los meca-
nismos de transmisión perinatal, siendo además limitados los
conocimientos respecto a las consecuencias que para los niños
tiene la infección materna por VHC durante la gestación.
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Resumen. Objetivos: - Conocer la prevalencia de la infección por
virus de la hepatitis C (VHC) en una población de gestantes.

- Conocer la tasa de transmisión vertical del VHC.
- Valorar la repercusión y las consecuencias que tiene sobre los

niños la infección materna por VHC.
Métodos: Se realizó screening ELISA 2 a 6.556 gestantes (enero

1993 -agosto 1995). 
Se efectuó seguimiento prospectivo a 50 niños de madre

seropositiva durante un período mínimo de 12 meses (media 15 meses).
Ensayos serológicos: screening ELISA 2, test de confirmación

Inmunoblot. Técnicas de detección viral: PCR cualitativa y
cuantitativa.

Resultados: 59 gestantes resultaron Ac VHC (+). positivas , lo que
supone una seroprevalencia del 0,9%. De los 50 niños, 44 (88%) fueron
PCR negativos y seis (12%) tuvieron PCR positiva en diversos
momentos de su evolución, los seis eran hijos de madre VIH (-).

La carga viral de las madres de los niños infectados fue
significativamente mayor que la carga viral de las madres de los niños
no infectados.

Conclusiones: La seroprevalencia en gestantes del 0,9% es similar a
la encontrada por otros autores.

La tasa de transmisión vertical ha sido del 12%, siendo significativa
la correlación con la carga viral materna.

La demostración de viremia en los niños no presagia la aparición de
enfermedad clínica, aunque pueden existir elevaciones intermitentes de
transaminasas.
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VERTICAL TRANSMISSION OF HEPATITIS C VIRUS
INFECTION

Abstract. Objective: The objectives of this study were to know the
prevalence of hepatitis C virus (HCV) in a population of pregnant
women, to evaluate the vertical transmission rates of HCV in a
prospective study and to determine the repercussions and consequences
in children born to infected mothers.

Patients and methods: A total of 6556 pregnant women were tested
for HCV antibodies from January 1993 to August 1995. We followed 50
babies born to infected mothers for at least 12 months (mean 15
months). Serological assays employed included a screening ELISA II
confirmed with immunoblot. Viral detection was performed by
qualitative and quantitative PCR for HCV-RNA.

Results: Fifty-nine pregnant women were AcHCV (+). This
represents a seroprevalence of 0,9%. Of the 50 babies followed, 6 were
PCR (+) and 44 were PCR (-). The risk of transmission is correlated
with the titer of HCV-RNA in the mother. All mothers of infected
babies were HIV (-).

Conclusions: The rate of prevalence in our pregnant women
population is 0.9%. We found a vertical transmission rate of 12%. The
high serum HCV-RNA titers in the mothers are a risk factor of
transmission of HCV. The viremia in the children does not predict the
apparition of the clinical disease, although they can exhibit intermittent
increases of transaminases.

Key words: Hepatitis C virus; Vertical transmission; HCV; HCV-
RNA.
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Siguiendo estas premisas, los objetivos de nuestro estudio
han sido los siguientes: 

1.- Conocer la prevalencia de la infección por VHC en la po-
blación de gestantes del área sur de Sevilla.

2.- Conocer en qué medida y por qué mecanismos se pro-
duce la transmisión vertical del VHC cuando la madre padece
infección crónica o infección aguda en el tercer trimestre de la
gestación.

3.- Valorar la repercusión y las consecuencias a medio pla-
zo que tiene sobre los niños la infección materna por VHC du-
rante el embarazo.

Pacientes y métodos
Madres 

Se ha realizado screening para VHC a 6.556 gestantes en
el tercer trimestre del embarazo mediante test ELISA de segun-
da generación (Sanofi-Pasteur, monolisa anti HCV) durante el
periodo comprendido entre el 1-1-1993 y el 31-8-1995. 

A las 59 gestantes ELISA 2 positivas se les determinó:
Inmunoblot VHC (Sanofi Diagnostics Pasteur, Deciscan); RNA-
VHC por PCR, tanto cualitativa, como cuantitativa (Roche
Diagnostics System, AMPLICOR HCV Kit Y AMPLICOR HCV
MONITOR); Serotipo VHC (Murex); enzimograma hepático;
anticuerpos frente al VIH (Abbott, Imx HIV1/HIV2 de tercera
generación, las muestras positivas para VIH por el método de
Abbott fueron retestadas con los equipos comercializados por
Merieux, Vidas HIV (1 + 2); Ac frente al VHB (Abbott, IMX
HBsAg); Serología luética (TPHA reditest de Biokit, bio-
Merieux).

Niños
Se efectuó seguimiento prospectivo a 50 niños de madre se-

ropositiva, mediante controles en sangre de cordón, a las 48 ho-
ras de vida y a los 6, 12 y 18 meses de edad respectivamente,
determinándose en cada uno de los controles ELISA 2,
Inmunoblot, PCR cualitativa, enzimograma hepático. En caso
de positividad en los anticuerpos maternos frente a VIH, VHB
o lúes se determinó, asimismo en los niños la serología corres-
pondiente en los diversos controles

Leche materna
Se recogieron 35 muestras de leche materna (madres Ac VHC

séricos positivos) mediante expresión manual o succión suave
con mamadera eléctrica. Las muestras se recogieron a partir de
las 48 horas de vida y fueron remitidas al laboratorio en dos alí-
cuotas de 10 cc, determinándose: Test ELISA 2 VHC, Inmunoblot
VHC y PCR cualitativa para RNA-VHC 

Relación de la carga viral materna con el riesgo de
transmisión vertical

Se realizó estudio comparativo entre las cargas virales de las
madres de los niños no infectados vs las cargas virales de las ma-
dres de los niños infectados, con el fin de conocer si la tasa de
carga viral materna se correlaciona con la transmisión de la in-
fección a los niños y si esa correlación tiene o no significación
estadística. (Test no paramétrico de Mann-Whitney y análisis
discriminante de la cifra de corte).

Resultados
Madres

1) De la población de 6.556 gestantes evaluadas, 59 (0,9%)
resultaron ELISA 2 e Inmunoblot positivas para el virus C. 

De las 59 gestantes seropositivas 11 (19%) tenían coinfección
VIH. 45 (76,3%) resultaron RNA-VHC positivas. Tuvieron ele-
vación de transaminasas durante el embarazo 7 (11,8%) gestantes. 

De las 45 gestantes con PCR cualitativa positiva durante la
gestación, pudo realizarse determinación de PCR cuantitativa
en 31 (68,8%). En la tabla I se muestran las tasas de carga vi-
ral expresadas en copias/ml, según intervalos de carga viral.

De las 11 gestantes con coinfección VHC/VIH, 9 (81,8%)
tenían RNA-VHC cualitativa positiva, pudiendo realizarse la
cuantificación en 7 de ellas. Las determinaciones de PCR cuan-
titativa para el virus C en las gestantes con y sin coinfección
VIH, se muestran en la tabla II. El grupo de las 7 gestantes con
coinfección VHC/VIH mostró unas tasas de carga viral para el
VHC (media de 1.924.485 copias/ml) significativamente más
altas (p = 0,008) que el grupo de 24 gestantes sin coinfección
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Tabla I Carga viral en gestantes RNA-VHC 
positivas

PCR CUANTITATIVA Nº copias / ml Número de
gestantes

Menos de 50.000 13 (42%)
Entre 50.000 y 100.000 3 (10%)
Entre 100.000 y 500.000 5 (16%)
Entre 500.000 y 1.000.000 5 (16%)
Más de 1.000.000 5 (16%)

Tabla II Comparación de las cargas virales de 
virus C entre gestantes VIH(-) y VIH(+)

Gestantes Gestantes 
sin coinfección (nº 24) con coinfección (nº 9)

Carga viral media: Carga viral media:
335.291 copias/ml de VHC 1.924.485 copias/ml de VHC

Menos de 50.000 (12 casos) 40.000 
Entre 50.000 y 100.000 (3 casos) ND * 
Entre 100.000 y 500.000 (3 casos) ND 
Entre 500.000 y 1.000.000 (4 casos) 180.000
Más de 1.000.000 (2 casos) 5.800.000 

390.000 
p=0,008 1.900.000

960.000
4.200.000

ND: no disponible



VIH (media de 335.291 copias/ml).
2) De las 59 gestantes seropositivas, se identificó un factor

de riesgo bien conocido de transmisión percutánea por virus C
en 44 (75%), antecedentes de adicción a drogas por vía paren-
teral en 34 (58%) y antecedentes de transfusión de sangre o
hemoderivados con anterioridad a 1991 en 10 (17%). En las
15 (25%) restantes no se identificaron factores de riesgo (Figura
1). 

Niños
De las 59 gestantes seropositivas, nacieron 56 recién naci-

dos vivos. De los 56 niños, pudieron ser objeto de seguimiento
50 niños. 

Del total de 50 niños, 44 (88%) fueron negativos durante to-
do el período de seguimiento para las determinaciones de PCR
y fueron considerados no infectados por virus C. De estos 44 ni-
ños, 43 (97,7%) tuvieron anticuerpos VHC positivos (tanto ELI-
SA 2 como Inmunoblot) en sangre de cordón y en la muestra de
sangre a las 48 horas de vida. De los 44 niños, únicamente 1
(2,3%), tuvo anticuerpos negativos, tanto en sangre de cordón,
como a lo largo de todo su seguimiento (18 meses). Los 43 ni-
ños con anticuerpos positivos en sangre de cordón y a las 48 ho-
ras de vida fueron aclarando sus anticuerpos en diversos mo-
mentos a lo largo de los primeros 15 meses de vida.

La edad media de negativización fue a los 9 meses de edad.
En ninguno de ellos se ha observado hasta el momento actual
seroconversión posterior a la negativización, 15 niños se nega-
tivizaron a los 6 meses de vida, 27 niños se negativizaron entre
los 9 a 12 meses de vida, 1 niño se negativizó a los 15 meses de
vida.

2) De los 50 niños en seguimiento, en 6 (12%) se objetivó
RNA-VHC por PCR cualitativa positiva en diversos momentos

de su evolución y fueron catalogados de infectados por el vi-
rus C. Los 6 niños infectados eran hijos de madre con infección
VHC aislada sin coinfección VIH. El tiempo medio de segui-
miento de este grupo de niños fue de 21,83 ± 7,22 meses (ran-
go 12-32 meses). En los 6 niños con infección por virus C se
comprobó PCR positiva en algún momento de su evolución. En
la figura 2 se muestra la evolución de los 6 niños en cuanto a Ac
VHC, PCR y GPT.

En los seis niños infectados por virus C, la evolución de
los anticuerpos fue variable, persistiendo tres de los niños con
anticuerpos frente al virus C con posterioridad a los 12 meses
de edad. No se objetivaron en ninguno de los seis niños perío-
dos ventana de negativización de anticuerpos con positivización
posterior.

De los 6 niños, 4 (66,6%) tuvieron PCR positiva en sangre
de cordón y a las 48 horas de vida (casos 2, 3, 4, 5). De estos 4
niños, tres (casos 2, 4, 5) no tuvieron ninguna otra determina-
ción positiva de PCR a lo largo de su evolución. El caso 3 man-
tuvo la PCR positiva a los 6 y 12 meses, negativizándose a los
18 meses.

De los 6 niños, 2 (33,3%) tuvieron PCR negativa, tanto en
sangre de cordón, como a las 48 horas de vida (casos 1 y 6). El
caso 1 tuvo PCR positiva a los 6 meses de vida (en dos mues-
tras distintas) negativizándose a los 12 meses. El caso 6 tuvo
PCR positiva a los 2 y 8 meses, persistiendo PCR positiva a
los 12 meses al cerrar el estudio. 

De los 6 niños, 3 (50%) mantuvieron cifras de transaminasas
normales a lo largo de todo el seguimiento (casos 1, 2, 4).

En los casos 3, 5 y 6 las cifras de transaminasas estuvie-
ron elevadas en algunas determinaciones según se muestra en
la figura 2.

Leche materna
De los 50 niños controlados, 32 (64%) fueron alimentados

con leche materna, pudiéndose analizar la muestra de leche en
28 madres. De los 32 niños alimentados con leche materna, 10
(31,2%) tomaron leche materna con algún marcador de virus
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Figura 1. Factores de riesgo parenteral en gestantes VHC positivas.
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Figura 2. Evolución de los niños infectados. Ac VHC / RNA-VHC / GPT.



C positivo. En estos 10 niños los resultados de las muestras de
leche analizadas fueron las siguientes:

-8 muestras de leche tuvieron Ac ELISA 2 e Inmunoblot po-
sitivos y PCR negativa. Esta leche la tomaron 8 de los niños

-1 muestra de leche tuvo Ac ELISA 2 positivos, Ac confir-
mación negativos y PCR positiva. Esta leche la tomó uno de los
niños.

-1 muestra de leche tuvo Ac ELISA 2 negativos, Ac con-
firmación negativos y PCR positiva. Esta leche la tomó uno de
los niños. 

De los dos niños que tomaron leche con PCR positiva, sólo
uno de ellos (caso 2) tuvo la PCR sérica positiva y la positivi-
dad se limitó al período neonatal inmediato. 

Carga viral materna y riesgo de transmisión vertical
Del grupo de las 44 madres de niños con PCR negativa, 33

tenían PCR cualitativa positiva, pudiendo realizarse determina-
ción de carga viral en 24 de ellas.

Del grupo de las seis madres de niños con PCR positiva, to-
das ellas tenían PCR cualitativa positiva y en las seis pudo rea-
lizarse determinación de carga viral. 

La titulación media de carga viral (RNA-VHC) de las 24 ma-
dres de los niños con PCR negativa fue de 441.875 copias/ml
(Figura 3). 

La titulación media de carga viral (RNA-VHC) de las 6 ma-
dres de los niños con PCR positiva fue de 1.118.166 copias/ml
(Figura 3).

La diferencia de titulación de carga viral durante el emba-
razo entre ambos grupos de madres resultó estadísticamente sig-
nificativa (p = 0,012). 

En el análisis discriminante, la cifra de corte correspondiente
a la carga viral materna en el tercer trimestre del embarazo a par-
tir de la cual sería más probable que el niño resultara PCR po-
sitivo, fue de 908.750 copias/ml de RNA-VHC materna.

Discusión

La seroprevalencia frente al virus C en nuestra población no
seleccionada de gestantes del área sur de Sevilla ha sido del 0,9%.
En varios estudios(9,10) realizados en Europa sobre poblaciones
de gestantes evaluadas mediante test de segunda generación, las
cifras de seroprevalencia, al igual que en nuestra población,
estuvieron en torno al 1%

Los factores de riesgo más frecuentes de padecer infección
por VHC en las gestantes analizadas han sido, al igual que en
otros estudios(2,11), los antecedentes de adicción a drogas por vía
parenteral (57,6%) y los antecedentes de transfusión sanguínea
o hemoderivados con anterioridad a 1991 (16,9%). 

Aunque se ha planteado por algunos autores(12) la posibili-
dad de instauración de screening universal de la infección por
VHC en gestantes, esta estrategia no parece justificada en el mo-
mento actual, tanto por razones de coste / beneficio, como por
la contraindicación relativa que supone el tratamiento materno
con interferón durante la gestación, y también por la no dispo-
nibilidad de profilaxis efectiva en el recién nacido. 

La transmisión vertical del virus C, aunque ha sido comu-
nicada de forma inequívoca por varios autores(13,14) que han de-
mostrado secuencias genómicas casi idénticas en distintos bi-
nomios madre/hijo, no se produce de forma sistemática, mos-
trando los numerosos estudios realizados una gran variabilidad
en las tasas de transmisión vertical(7,15-17).

En nuestro estudio la tasa total de transmisión vertical res-
pecto a madres con anticuerpos positivos frente al virus C, fue
del 12%, siendo los 6 niños infectados por virus C hijos de ma-
dres sin coinfección VIH, lo que contrasta con el estudio de
Zanetti et al.(5) en que ninguno de los RN de 94 madres sin coin-
fección se infectó.

En el estudio de Moriya(15) realizado sobre 16.714 madres
“asintomáticas” sin coinfección, sí se produjo transmisión peri-
natal en el 2,3% de los niños. Matsubara et al.(18) sobre una po-
blación de 31 gestantes con infección por virus C sin coinfec-
ción VIH, objetivaron una tasa de transmisión vertical del 9,7%. 

La mayor frecuencia de transmisión vertical del virus C, ob-
servada en algunos estudios(4,9,19,20), cuando la madre tiene coin-
fección VHC/ VIH, estaría en relación, probablemente, con una
mayor tasa de carga viral de virus C en las gestantes con coin-
fección respecto a las gestantes con infección por virus C ais-
lada.

Al igual que otros autores(7,8) encontramos una relación sig-
nificativa entre la carga viral materna durante el tercer trimestre
de la gestación, expresada en Nº de copias/ml de RNA-VHC y
la tasa de transmisión vertical. Pudimos comprobar una dife-
rencia estadísticamente significativa entre las cargas virales
séricas de las gestantes que transmitieron la infección por vi-
rus C a sus hijos y las cargas virales séricas de las madres que
no transmitieron la infección por virus C a sus hijos, situándo-
se la cifra de corte de carga viral materna a partir de la cual se-
ría más probable que la madre transmitiera la infección a su
hijo en 908.750 copias/ml de RNA/VHC.

Respecto al momento de la transmisión de la infección ma-
dre/hijo, teóricamente habría varias posibilidades: 
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Figura 3. Carga viral en madres de niños PCR (-) y PCR (+).



1) La transmisión intraútero a través de la placenta duran-
te el tercer trimestre de la gestación, no puede ser descartada. En
nuestro estudio 4 de los niños infectados (casos 2, 3, 4, 5) tu-
vieron viremia con PCR positiva, ya en el período neonatal in-
mediato constatada tanto en sangre de cordón como en sangre
periférica a las 48 horas de vida. En estos niños la transmisión
podría haberse producido intraútero, dado que, como se ha com-
probado en el animal de experimentación por Weiner(13), el vi-
rus inoculado experimentalmente es indetectable en el suero an-
tes de su replicación hepática, por lo que la constatación de una
viremia periférica en el período neonatal inmediato abogaría por
la transmisión intraútero.

2) La transmisión intraparto a partir de sangre materna con-
taminada en el momento del parto, es la más probable en los ni-
ños con PCR negativa en el período neonatal inmediato y que
presentan viremia retardada de aparición durante los primeros
meses de vida, tras un período variable de replicación viral en
que el virus sería indetectable en el suero(21). Este mecanismo de
transmisión intraparto pudo ser el responsable de la infección en
los otros dos niños infectados de nuestro estudio, correspon-
dientes a los casos 1 y 6, que tuvieron PCR positiva por prime-
ra vez a los 6 y 2 meses de vida respectivamente.

3) Los otros dos mecanismos potenciales de transmisión ma-
dre-hijo del virus serían a través de la lactancia materna y en el
período postparto a través de contacto íntimo intrafamiliar.

Se ha considerado que la leche materna podría ser un vía po-
tencial de transmisión del virus C desde una madre infectada a
su hijo. En nuestro estudio detectamos 2 muestras de leche con
RNA-VHC por PCR positiva. Se detectaron, asimismo otras nue-
ve muestras con anticuerpos positivos y con PCR negativa.

Lin et al.(22) detectaron la presencia de anticuerpos y de RNA-
VHC por PCR en 11 muestras de calostro y de leche ulterior co-
rrespondientes a 14 madres, observando, al cuantificar el virus
en las muestras de leche, cargas virales muy inferiores a las
detectadas en el suero de las propias madres. Ninguno de los ni-
ños de estas 14 madres que se alimentaron con leche materna
durante períodos variables de tiempo presentó infección por vi-
rus C. 

En nuestro estudio no se pudo establecer ninguna relación
estadística entre alimentación con leche, cuyas muestras tuvie-
ran algún marcador de virus C positivo y el desarrollo de in-
fección en los niños. Si pudimos constatar que 8 de los niños que
no se infectaron tomaron leche materna con algún marcador de
virus C positivo.

La posibilidad de que ingestiones por vía enteral de leche
materna con cargas virales exiguas sean capaces de provocar in-
fección en los niños, no ha podido demostrarse hasta la actua-
lidad, más bien al contrario, la mayoría de los estudios sugieren
la poca importancia de la lactancia materna como vía de infec-
ción para el virus C(15).

El comportamiento variable de la duración de la viremia
en los niños también ha sido constatado por otros autores. En un
conjunto de seis estudios(3,4,7,8,23,24) en que se comprobó una vi-
remia positiva en 8 niños los cuales fueron seguidos por un pe-

ríodo superior a 12 meses, 50% negativizaron la viremia a lo lar-
go del primer año de vida y el 50% restante persistieron con
viremia detectable en suero mas allá de los 12 meses de vida.

Algunos niños parecen pues, ser capaces de librarse del vi-
rus C a lo largo de los primeros meses de vida. Es difícil asegu-
rar si esta aparente desaparición de la viremia es debida a una
replicación viral muy débil que provoca que la PCR se vuelva
indetectable o si realmente se produce un auténtico aclaramien-
to viral.

Respecto a la evolución clínica de estos niños con PCR po-
sitiva, podemos decir que la demostración de una viremia al na-
cimiento o en diversos momentos a lo largo del primer año de
vida, no presagia la aparición de enfermedad clínica. Ninguno
de nuestros niños con PCR positiva presentó signos clínicos de
enfermedad hepática, aunque en algunos casos puede haber ele-
vaciones intermitentes de las transaminasas, como ocurrió en los
casos 3, 5 y 6 de nuestro estudio. 

Teniendo en cuenta la tendencia a la cronicidad de la infec-
ción por virus C junto con la variabilidad de las evoluciones se-
rológicas, virológicas y bioquímicas y la posibilidad de inter-
mitencias en la positividad de los marcadores de virus C, los ni-
ños con infección por virus C adquirida por vía vertical son sub-
sidiarios de seguir siendo controlados durante varios años(25,26)

y en caso de persistencia de la viremia y/o persistencia de alte-
raciones bioquímicas, valorar la posibilidad de realización de
biopsia hepática y aunque la experiencia actual en este grupo de
niños es escasa, de la instauración de tratamiento con interferón.
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