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RESUMEN
Objetivo : Determinar la seroprevalencia de anticuerpos IgG anti-rubéola y anti-
citomegalovirus en un grupo de mujeres entre 16 y 40 afos, residentes en Tunja.
Métodos : Investigacién descriptiva de corte transversal, en la cual se incluyeron mujeres
de 16 a 40 afios, por medio de un muestreo no probabilistico por conveniencia. Las
variables sociodemograficas fueron registradas mediante encuesta. Se empled ensayo
inmunoenzimatico para la determinacién cuantitativa de anticuerpos IgG frente a
rubéola y citomegalovirus en suero. La estadistica aplicada al estudio se llevé a cabo por
medio del programa estadistico SPSS version 21.
Resultados : El estudio incluyd un total de 154 mujeres en edad fértil, estableciéndose
una seropositividad para IgG anti-rubéola de 96,1% (n=148) (IC 95% 93,0 - 99,1) y
anti-citomegalovirus de 90,9% (n=140) (IC 95% 86,3 - 95,4).
Conclusién : Una de cada diez mujeres en estudio estd en riesgo de adquirir una
infeccidn primaria por citomegalovirus y una de cada 30 por rubéola. El control prenatal
por medio de determinaciones seroldgicas frente a citomegalovirus y rubéola durante el
embarazo es primordial en estos casos.
Palabras Clave: Infecciones por Citomegalovirus++ sindrome de rubéola congénita+
+ estudios seroepidemioldgicos++ diagndstico prenatal++ anticuerpos antivirales++
inmunidad (fuente: DeCS, BIREME).
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Objective : To determine the seroprevalence of anti-rubella and anti-cytomegalovirus
IgG antibodies in a group of women aged between 16 and 40 years, residents of Tunja.
Methods : Descriptive, cross-sectional research in women aged between 16 and 40 years
included by means of non- probability sampling for convenience. Sociodemographic
variables were recorded by applying a survey. An enzyme immunoassay was used for the
quantitative determination of rubella and cytomegalovirus IgG antibodies in serum. The
statistical analysis was carried out using the statistical program SPSS version 21.
Results : The study included 154 women of childbearing age, establishing seropositivity
for anti-rubella IgG of 96.1% (n=148) (95%CI: 86.3 - 95.4)

Conclusion : One in ten women included in the study is at risk of primary cytomegalo-
virus infection and one in 30 of rubella infection. Prenatal care using serological
determinations of cytomegalovirus and rubella during pregnancy is essential in these
cases.

Key Words: Cytomegalovirus infections, congenital rubella syndrome,
seroepidemiologic studies, prenatal diagnosis, viral antibodies, immunity (source,

MeSH, NLM).

Lz infeccién primaria por citomegalovirus (CMV) en individuos
inmunocompetentes es asintomé-tica en la mayorfa de los casos, una
morbilidad y mortalidad significativa puede observarse en individuos
inmunocomprometidos, incluyendo neonatos, pacientes con leucemia, e
individuos VIH/SIDA positivo; el contacto directo con fluidos orgénicos
y células es la principal forma de transmisién del virus (orina, heces,
saliva, semen, secrecién del cuello uterino, leche materna y linfocitos).
La infeccién puede presentarse de forma congénita, perinatal, por
transmision sexual, transfusién de productos hematicos y trasplante de
6rganos L

Aunque la mayoria de las infecciones congénitas por CMV son el
resultado de infecciones maternas no primarias, no se sabe exactamente en
qué medida éstos son causados por la reactivacion viral o por reinfecciéon
con una cepa diferente de CMV. La reinfeccion ha demostrado ser

responsable del cuadro en muchos casos 23 y aunque la reactivacién
es dificil de demostrar, en estudios recientes hechos en pacientes no
inmuno-comprometidos, pero gravemente enfermos, pudo indicarse que

lainfeccién con cmv ocurrié por reactivacién en 13,7% de ellos 4 En otros
estudios se reporta que la infeccién primaria tiene un riesgo entre el 14,2
252,4% de transmisién al feto >.

Los virus de rubéola (VR) y CMYV, son bien conocidos por tener
la capacidad de atravesar la placenta y causar defectos congénitos en
cualquier etapa del embarazo. En el caso particular del CMYV, el sindrome
de infeccion congénita causado por este, representa la virosis congénita
més frecuente en el mundo, con un rango de prevalencia entre 0,3 y
2,3% de todos los nacidos vivos; también es la principal causa de sordera
neurosensorial, dafio cerebral y retraso en el desarrollo en la infancia.
Cada ano entre el 1 al 7% de las mujeres embarazadas contraen infecciéon
primaria por CMV ®, Se estima que del 5% al 10% de los recién nacidos
infectados serdn sintomdticos y la mayoria de ellos (~ 90%) desarrollardn
secuelas neuroldgicas a largo plazo. Una buena parte de los nacidos con
la infeccidn, pero asintomadticos, no estardn libres de complicaciones; se
calcula que del 6% al 23% de estos manifestaran eventualmente grados

variables de pérdida de la audicién y retraso mental 7,
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La infeccién causada por CMV es cosmopolita, existen reportes de
prevalencia de seropositividad en adultos que flucttan entre el 30-60%
en paises desarrollados y entre el 90-100% en paises en via de desarrollo.
Igualmente se han reportado prevalencias en mujeres en edad fértil con
un rango entre el 45-100% ¢,

En contraste con la infeccién congénita por CMYV, el sindrome de
rubéola congénita (SRC) que es poco comun debido a la vacunaciéon
sistemdtica y pre-concepcional contra la rubéola (triple viral) &,

Lainfeccién con el VR, aunque califica como una enfermedad benigna,
se considera un factor de alto riesgo para la poblacién femenina ante un
posible embarazo, provocando infeccién fetal con grandes consecuencias
en el neonato conocidas como SRC; lo que trae consigo alteraciones en el
recién nacido como ceguera, sordera, microcefalia y cardiopatia, derivado
de la infeccién durante el primer trimestre de gestacién o consecuencias
tan nefastas como la muerte fetal °.

Segin las estadisticas de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
la incidencia de rubéola para el afno 2013 en las Américas fue de menos de
un caso por cada millén de habitantes, no obstante, la incidencia estimada
parael SRC en 2010 fue de menos de 50 casos por 100 000 nacidos vivos,

en contraste con algunos paises de Africa y Asia cuyas tasas de incidencia

de rubéola fueron de més de 50 casos por cada millén de habitantes 10

Lo anterior demuestra que, aunque la tendencia mundial se dirige haciala
eliminacién de la rubéolay el SRC, atin existe la probabilidad de contraer
rubéola.

Dado lo anterior, se hace importante establecer la seroprevalencia de
anticuerpos IgG anti-VR y anti-CMV en mujeres en edad fértil con el fin
de predecir la posible proteccién y a su vez el riesgo de infecciéon durante
el embarazo. En el presente estudio se establecié dicha seroprevalencia
para un grupo de mujeres residentes en la ciudad de Tunja, cuyas edades
flucttian entre 16 y 40 afios, rango de edad en el cual se considera una
mayor posibilidad de embarazo.

METODOS

Se llevé a cabo una investigacién de tipo cuantitativo, descriptivo y
de corte transversal, la cual fue aprobada por el Comité de Bioética
de la Universidad de Boyacd. El estudio se efecttio en poblacién
femenina en edad fértil (16 a 40 anos de edad) residente en la
ciudad de Tun-ja, Boyacd. Se realizé un muestreo no probabilistico por
conveniencia en donde se recolectaron 154 muestras de sangre, previa
autorizacién mediante diligenciamiento del consentimiento informado.
Posterior a la aceptacién para participar en el estudio, se aplicé un
cuestionario, que inclufa informacién de variables sociodemograficas
(edad, estrato socioeconédmico, empresa prestadora de servicio de Salud,
nivel de escolaridad, ocupacién y residencia). Las menores de edad
que participaron en el estudio, contaron con la autorizacién de su
representante legal.



Sergio Salamanca-Rojas, et al. Seroprevalencia de anticuerpos IgG antirubéola y anticitomegalovirus en mujeres entre 16y 40 afios residentes...

Para el estudio seroldgico se obtuvo sangre venosa periférica por
venopuncién, que fue centrifugada para obtener el suero, el cual se
conservo a -20°c hasta el momento de su andlisis.

Para la deteccidn de anticuerpos tipo IgG contra VR y CMV, se utilizd
el ensayo inmuno-enzimético (ELISA) cuantitativo, Rub IgG quant y
CMYV IgG quant de Dia.Pro’. Las pruebas se realizaron siguiendo las
indicaciones del fabricante. Los valores considerados como positivos
segun las pruebas utilizadas fueron >10 UI/mLy >0,5 UI/mL para VR
y cmv respectivamente. Los datos de las pruebas de laboratorio y de los
cuestionarios se organizaron en una base de datos que se someti6 a un
andlisis univariado, utilizando el programa estadistico SPSS versién 21.

Este trabajo se considera como un estudio de riesgo minimo, ya que solo
se obtuvo una muestra de sangre por puncién venosa. La recoleccion de las
muestras y la obtencién de la informacion se ajustaron a las normas éticas
de garantia de la confidencialidad, de los beneficios y del riesgo minimo
para los participantes, quienes firmaron el consentimiento informado
previo a su participacién en la investigacion, de acuerdo con lo dispuesto
en la Resolucién 8430 de 1993, expedida por el Ministerio de Salud y
Proteccién Social de Colombia.

RESULTADOS

Un total de 154 muestras de suero provenientes de mujeres en edad fértil
entre 16 y 40 anos fueron analizadas. La media de edad fue de 24,4 afios
con una desviacion estandar de 6,48; edad minima de 16 y una maxima

de 40 (Figura 1).

Edad de los parficipantes

40,00 ——

32,00

30.00

2500

2000

15.00

1

Figura 1

Distribucién de la poblacién estudiada segtin la edad

La poblacién estuvo compuesta por estudiantes y funcionarias de la
Universidad de Boyacd que decidieron participar de manera voluntaria
en el estudio. Las participantes pertenecian a los estratos 2, 3 y 4, entre

las cuales el 55,2% (n=85) (IC 95% 47,3-66,0) residian en estrato 3. En
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el momento del analisis, el total de la poblacién pertenecia a un régimen
de salud, correspondiendo el 96,1% (n=148) (IC 95% 93,0-99,1) al tipo
contributivo. El 94,8% (n=146) (IC 95% 91,3-98,3) de la poblacién

manifestd residir en el 4rea urbana de la ciudad de Tunja (Tabla 1).

Tabla 1
Caracteristicas socio-demogréficas de la poblacién estudiada
Variable M (%) IC 95%
Ocupacion
Administrativo 20(13.0) Tr—18.3
Diocente A5(22.T) 16,8 -293
Estudiante 99 (64,3 56 7-719
Mivel de escolaridad
Secundaria 101 (B65,6) 581731
Profesional h3(34.4) 269-41.9
Estrato
2 449 (31,8) 244 -391
a 85 (b5, 2) 473-630
4 20(13.0) F7r—183
Lugar de residencia
Urbano 146 (94 8) 914-983
Rural 8(5,2) 1,7-87
Régimen de salud
Subsidiado 6(3.9) 08-69
Contribuliva 148 (961) 93.0-891

En los resultados arrojados por el analisis seroldgico se obtuvo una
seropositividad para anticuerpos tipo IgG anti-VR de 96,1% (n=148)
(IC 95% 93,0 - 99,1) y para IgG anti-CMYV la seropositividad fue de
90,9% (n=140) (IC 95% 86,3 - 95,4), es decir el porcentaje de mujeres
en edad fértil susceptibles de sufrir una infeccién por VR fue de 3,9%
(n=6) (IC 95% 3,1 - 46,6) y para CMV es de 9,1% (n=14) (IC 95%
4,5 -13,6) (Tabla 2). Por otra parte, diez de las mujeres que resultaron
seronegativas para IgG anti-CMYV fueron clasificadas como nuliparas, es
decir, se podria considerar que estarian en mayor riesgo de desarrollar la
infeccién congénita por CMV en un futuro embarazo.

Tabla2
Distribucidn de grupos etarios y presencia de IgG anti-CMV/anti-VR
lgG anti-CMY lgG anti-VR
Grupo etario Reactive  No reactivo Reactivo Mo reactivo
n (%) n (%) n (%) n {%)

16-20 arios 48 (31.2) 5{3.2) 50 (32 5) 3(1.9)
21-25 afios 48 (31,2) 4(26) 5 (33.1) 1 {0.6)
26-30 afios 17 (11,0) 2{1.3) 18(11.7) 1 (0.6)
31-35 anos 13(8 4) 3.9 16 (10,4) 0 {0y
36-40 anos 14 (3.1) 0 (D) 13(8.4) 1 {0.6)
Total 140 (90,9) 14 (8.1) 148 {96,1) 6 (3,9)
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Para el caso de los anticuerpos anti-CMYV, el grupo de mujeres que se
encuentra entre los 36 - 40 afios (n=14) tuvo un porcentaje de 100% de
seropositividad, algo que se esperaria debido a que es muy comun que la
infeccién por este virus se adquiera a temprana edad. Por el contrario,
paraladeterminaciéon de anticuerpos anti-VR, solo se encontré una mujer
seronegativa.

DISCUSION

La mayoria de las infecciones causadas por CMV son asintomdticas en
individuos sanos, lo que hace que los ensayos serolégicos se conviertan
en la Unica forma de estimar la prevalencia de una infeccién previa en
una determinada poblacién. Estos estudios difieren ampliamente entre
poblaciones ''. En un meta-andlisis que evaltio la seroprevalencia de
anticuerpos contra CMV en mujeres en edad fértil, se encontré que esta
oscila entre el 45% y el 100%. Las seroprevalencias mas altas se hallaron
en Sur América, Africay Asiay las mas bajas en Europa occidental y en los
Estados Unidos . Para el presente estudio se observé una seroprevalencia
del 90,9%, lo que estd acorde con lo reportado en el meta- andlisis
mencionado.

En la infeccién con CMV durante el embarazo, existe un riesgo
de infecciones congénitas y perinatales debido a la posibilidad de
reactivacién y reinfeccion, razén por la cual una cifra de 90,9% de mujeres
seropositivas, no indica inmunidad total contra una reinfeccién y menos
contra una primo-infeccién con una cepa diferente de CMV. Estos
resultados s6lo indican un contacto previo con el virus, lo que representa
una proteccién parcial ante una reactivaciéon del mismo; por lo que en
caso de una infeccién recurrente durante un futuro embarazo, el riesgo
de infeccién fetal se reduce en aproximadamente a un 2%, contrario
de lo que sucede con el restante 9,1% de aquellas mujeres susceptibles
a una infeccién primaria, hecho de particular importancia, ya que el
riesgo de transmisién fetal puede darse en aproximadamente un 40%

de los casos, pudiendo derivar en serias consecuencias para el feto 12,
Un estudio retrospectivo (2014) realizado en el Hospital la Victoria
(sede del Instituto materno infantil de Colombia) entre 100 recién
nacidos quienes presentaban prematurez, restricciéon de crecimiento
intrauterino, o las dos condiciones; se establecié una prevalencia de
infeccién por CMV en el 6% de los neonatos. Del total de casos
positivos, cuatro fueron en neonatos prematuros y dos en neonatos con
prematurezy restriccion de crecimiento intrauterino simultdneo. Si bien,
la causalidad de la prematurez y la restriccién de crecimiento intrauterino
no pueden ligarse directamente con la infeccién por CMV en los casos
anteriormente reportados; este estudio muestra la presencia de primo-

infeccidn, reinfeccién o reactivacion de CMV en poblacidn gestante en el

territorio colombiano 3.
En cuanto a la seropositividad para VR, los datos obtenidos son

semejantes a los reportados en otros estudios a nivel internacional y
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fundamentan el interés en continuar estudios de este tipo para monitorear

el plan de inmunizacién para rubéola 14 Un estudio realizado en Turquia
en el ano 2007, que incluy6 607 mujeres con edades entre 15 y 49 afios,
reportd una seroprevalencia anti-VR de tan solo 55%, lo que permitié
concluir que casi la mitad de las mujeres que se encontraban en ese grupo
de edad deberian inmunizarse contra el VR antes de un embarazo, con el

fin de evitar el SRC ", Por otra parte, un estudio realizado en Jordania,
en donde participaron 1 125 mujeres en edad fértil (15 - 49 afios de
edad) encontré que el 90.9% (IC: 88,8-92,9) de las mujeres en estudio,
tenian anticuerpos tipo IgG para este virus 16 Otros estudios conducidos
en varios paises han mostrado diferentes seroprevalencias de anticuerpos
contra VR entre mujeres en edad fértil, por ejemplo, en Senegal, 90,1%,
en Irdn, 96,2%, cifras que demuestran que se esta cerca de cumplir con el

objetivo de eliminar la rubéola y el SRC .

El mismo patrén de seropositividad encontrado en el presente estudio,
también se ha observado en estudios realizados en otras regiones del pais,
como el caso de Cartagena, donde se analiz6 la seropositividad para IgG
anti-VR en mujeres entre 10 y 49 anos de edad, reportandose un valor
de 93%, seropositividad que los autores consideran inferior al que se
deberia obtener debido a que el plan de erradicacion de la rubéola en las
Américas publicado para 2003 exigia sobrepasar el 95% de la cobertura en
programas de vacunacién ',

En el presente estudio no se observé una relacion directa entre laedad y
laaparicién de anticuerpos IgG anti-CMV o de I gG anti-VR, parael caso
del VR, las mujeres seronegativas estuvieron distribuidas en la mayoria de
los grupos de edad, excepto en el de 31 a 35 anos de edad, donde todas
fueron seropositivas. Para el caso del cmv el mayor niimero de mujeres
seronegativas (n=5) se ubic6 en el grupo de 16 a 20 afos, lo cual no
concuerda con los datos reportados en la literatura donde se menciona
que los anticuerpos contra CMV se adquieren a temprana edad. Lo
anterior podria ser explicado por la baja circulacion del virus en las zonas
habitadas por tales mujeres. Algunos autores mencionan el aumento
de seropositividad con la edad, que puede resultar de la exposiciéon
acumulativa al CMV durante toda la vida. De hecho, se reportan
diferencias al respecto en estudios realizados, por ejemplo, en Espana
y Japén encontraron disminucién de la seroprevalencia con la edad,
probablemente relacionado con los cambios en el estatus socioeconémico
y la higiene. Por el contrario, otros estudios no mostraron cambios en

la seroprevalencia de CMV en el tiempo U La prevalencia més alta ha
sido asociada con poblaciones de bajos recursos econémicos y mayor edad,

especialmente para CMV 9

De acuerdo con Morén-Duarte la eliminacién de VR ha requerido de
la participacién de diferentes actores que integran el sistema de vigilancia
y control en salud publica, dado que se han presentado dificultades para
lograr de manera efectiva el plan de eliminacién, es por ello que se ha
adoptado nuevas orientaciones en cuanto al plan de vacunacién llevando
a la mejora de estrategias de la vigilancia epidemioldgica y viroldgica de
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este evento >, lo que puede estar relacionado con la presencia de IgG anti-
VR en la poblacién estudiada.

Una de cada diez mujeres que participaron en el estudio es susceptible
de adquirir una infeccién primaria durante el embarazo, la realizacién
de otras determinaciones seroldgicas frente a CMV durante el control
prenatal permitirfa su identificacién y la aplicacién de protocolos de
seguimiento, control y tratamiento. Para el caso del VR seria una de cada
30 mujeres que se encuentran en riesgo de sufrir una infeccién por el
virus. Por lo anterior, el control prenatal por medio de determinaciones
seroldgicas frente a CMV y VR durante el embarazo se torna primordial.

Debido a que la profilaxis frente a CMV no es una alternativa para
las mujeres que desean tener un hijo, las medidas higiénico-sanitarias
representan la mejor opcién y son vélidas sobre todo durante el embarazo
y cuando la serologia identifica a gestantes seronegativas; por lo que las
mujeres deben ser informadas de los riesgos de la infeccién durante el
embarazo para que asuman las medidas necesarias y asi minimizar el
contagio con el virus.

Para el caso de las mujeres que resultaron seronegativas para VR se
recomienda la aplicacion de una dosis de la vacuna contra VR antes de la
concepcidn, tal y como se establece en el plan ampliado de inmunizacién
a nivel nacional, dado que incluir una evaluacién de rutina en mujeres
embarazadas para VR no resultaria tan atil, considerando las altas tasas de
seropositividad encontradas «
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