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ARTICULO ORIGINAL

Presencia de anticuerpos IgG del virus de la rubéola, virus
herpes simple y citomegalovirus en embarazadas residentes en

Ciudad de La Habana

Carmean Acosla ', Xiomara Pérer ', Regla Herrera *, Raguel Garcia ®

' Ganaro de . Ghxdad de La Habana, Cuba,
" Policiinica 27 do noviembn, Cludad de La Habana, Cuba.

Se realizd un estudio seroepidemicldgico con 207 gestantes, rosidenias en el municipio
Mamanao de Ciudad de la Habana, con la finalidad de conocer la presancia de anticuerpos
IgG anfi-rubsoda, anti-citomegalovirus y andi-herpes simple (1 y 2); el nivel de positividad sa
exprast como la relacidn de la fluorescencla de la muesira con respecio a la dal control
posiivo, para un nivel do cone de 0,3 para rubéola, 0.2 para cilomagalovirus v 0,185 para
hempas simpla. Las serccomarsionss so axprosaron como al incremento de esta relackin con
respecho @ la determenaciin realizada on of pimer trimestre de embarazo. B §1,5% de las
gestantes resullaron positivas para ubéola, e 52,7% para cilomegalovinus vy el 88,1% para
herpes simple. Se sugiers la valorackdn de aspecios fundamaniales relacionados con esias
infeccicnes dentro del Programa Nacional de Alencién a las Embarazradas,

Palabras claves: rubdola, citomegalowines, virus herpes simple, gestantes, Cludad de La Habana,

Presence of IgG antibodies for rubella, herpes simplex and cytomegalovirus in pregnant
wiemen living in Havana City

A sarpepidemiclogical sludy of 207 pregrant woman living in Marianeo, Havana Cily, was
cirried oul o moasune rubafla, cytomegalovirus and herpes simplax anil-lgG antibedies. Tha
cutolf howel was ostablished as the matfio batween the sample’s lluoresconce and 1he posithe
contral. The culolf bevel for rubella was 0.3 for cyfomegalovines, 0.2, and 0,185 for herpes
simplos. Tha sanoconversions were considered as the increase of this rtio as related o the
determination duwring the lirst Iimasler of pregnancy, 91.3% of the prognant woaman appearad
to be positive to ruballa, 82.7% lor cylomegalovines, and 93.1% of the prognant women appearad
to be posithve lo HSY, This study undarined the need to lake inlo considermlion some Imporiam
Izsues conceming thess inlections wilthin the Mational Cara Program for Pregnant Woman.,

Key words: rubsila, cytomagakovirus, pregnant women, Havana Cily

En el grupo de las infecciones del sindrome da
TORCH encontramos tres agentes virales: |a
rubsala, el citomegalovirus (CMV) v el herpes simple
(VHE), los cuales, en potencia, puaden provocar
infecciones que resultan dificlles de diagnosticar
de forma clinica por la similitud de signos y
sintomas o por presentarse en forma inadvertida.
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Cuando un médico s& encuentra frante a la
necesidad de establecer ol diagndstico de agentes
virales en el curso del embarazo tales como al
wirtes de la rubgola, el citomegalovinus o ol herpes
simple (VHS), se enfrenta a un problema de
extrema delicadeza y de encrme imporiancia, El
gole erterio clinico no es suficienle por ko que
resulta nacesano acudir al diagnostico seroldgico.

En esludios realizados para esiablecer la
prevalencia de anticuerpos especificos de la clase
IgG para estas entidades virales, se pudo
establecer que cerca del 923 de la poblacidn
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femening comprendida entre los 16 y 40 anos
presenian anticuerpos (1).

Tanto la rubéola coma el citomegalovinus adguiridos
en al curso del embarazo pueden causar muera
fatal, aborto espontanes o el nacimiento de un
necnato con graves o minimas malformaciones o
de un necnato sano,

Sila infeccidn matema ocurre en el primes trimestng
del embarazo, practicamente todos los neonalos
muestran signos seroldgicos de una infeccion
intrauterina v la mayoria presenta una o vanas
anomalias congénilas (2,3).

En el caso de la infeccidn por VHS, la transmisidn
de la infeccidn al feto 0 neonato pusda oourrir por
tres vias: en el dtero, en el pario o durante la
lactancia malerna. En & diero, la infeccion por
VHS puade ocurrir por via transplacentaria
ascendenta (4). Se han informado evidencias de
necrosis en la placenta @ inclusiones como un
signo de una infeccidn transplacentaria. Esta
situacidn puede aslar ascciada con hidrocefalia
en el necnato an el momento del nacimionto y
con aborios espontdnads o con una viremia
intrauterina. La segunda via, v la mas comun, s
el paso de las secreciones infectantes malernas
durante el parto. Aproximadamenie entre el 75y
el B0% de las infecciones en el neonalo son por
via de conlaclo genital {5). La tercera via, la
postnatal, atribuida lundamentalmente al VHS-1,
ocurre basicamente por la aparicién de herpes
labial en la madre por el estrés del parto, pudiendo
contagiar al neonato con la saliva {6).

En este trabajo, consideraremos de especial
interds determinar los niveles de anticuerpos IgG
especiicos para ubéola, cilomegalovinus y herpes
simple entre embarazadas residentes en el
municipio de Maranao en la capital del pais, ya
que para justificar un programa de prevencion v
control de una determinada enlermedad os
necesario conocer la real magnitud de la entidad
en la poblacidn y cudles son los grupos de
personas susceptibles o no al agente patégeno
en cuesticn.

Materiales vy mélodos
Muesiras
Se avaluaron 207 muestras pareadas do susros
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provanientes de ambarazadas sanas que
acudieron al control prenatal en la Policlinica 27
de noviembre en & municipio de Marianao en
Ciudad de la Habana. A todas las gestantes
analizadas se les realizaron las pruebas
complemantarias rutinarias en la etapa de
captacion del embarazo como son la datermina-
ciin de anticuerpos al VIH, la determinacicn del
antigeno de superficia dal virus de la hepatitis B
v la prueba VDRL. Es importante sefalar que el
promedio en semanas de la caplacién del
embarazo es inferor a 12 semanas y que la
segunda muestra se toma entre las semanas 15
v 19 de gestacidn para la realizacidn de pruebas
de cuantificacion de la alfafetoproteina (AFP) y
da la gonadatroping coridnica humana (hCG),
enmarcadas en o programa de prevencisn de
malformaciones congénitas y riesgo de portar un
feto afectado con el sindrome de Down,

El almacenamients de los sueros se realizé a
=20 *C durante un tiempo no mayor de dos mesas
antes de ser procesados en busca de anticuerpos
IgG anti-rubéola, anti-CMY y anti-WHS medianta
las técnicas UMELISA (ultramicroELISA) (1,2.7).
Estos ensayos son ensayos cualilativos de tipo
indiracto,

El UMELISA rubéola emplea como antigeno |a
capa espanola purificada por gradients de sacarosa
y ¢ utiliza solamente la fraccién hemagiutinante,
y en &l caso de los UMELISA CMVY y UMELISA
VHS, se emplean antigenos semipurificados y los
conirales celulares donde son cultivados estos
agentes virales,

Los sueros, diluidos 1:20, 2e aplican a las placas
de reaccidon previamente sensibilizadas y al
preseniar anticuerpos especificos forman un
inmunacomplajo que es reconocido por una anti-
IgG humana cadena g-especifica, oblenida en
cameans y conjugada con la enzima fosfatasa
glcaling.

El revelade de la reaccidn se realiza con la adicién
del sustrato fluorigénico de la fosfatasa alcalina
(4-metil-umbeliferil-fosfato). La fluorescencia
oblenida es proporcional al nivel de anticuerpos
presentes, En todos los pasos, el volumen de
reactives empleados e de 10 mi.
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Andlisis estadistico

Los parametros estadisticos se determinanon
cmpleando al Microsolt Excel, varsidn 7.0,

Resultadas

De los 207 pares de sueros evaluados, e 91,3,
92,7 v al 38,1% resultaron positivos a la prasencia
de anticuarpos lgG anti-rubéola, anti-CMV y anti-
VHS, respectivamente; estos resultados
concuerdan con los niveles de prevalancia
informados en dilerentes palses para rubdola v
CWV y, en el caso de las infecciones por el VHS,
coincide con un estudio realizado previamente en
306 gestantes, el cual dio como resultado que
86,97% presentaban anticuerpos IgG para el
herpes simple (2,3).

En todos log casos, se realizd la determinacidn
de anticuerpos IgG especilica en al sagundo
trimesire del embarazo y e enconiraron 2 casos
de rubdola con incremento de los niveles de
positividad del segundo suero con raspecto del
primero de 3, 32 y 100 veces, para CMVY, 3 casos,
con un incremente que oscild entre B, 17 y 40
veces; para VHS, se obtuvieron 4 casos con un
incremenio de los niveles de relacién del sagundo
suero respecto del primaro que oscild entre B, 64
v 93 veces. Todos los sucros en los cualas sa
obsevd la sercconversidn, se evaluaron en
paralélo durante un mismo ensayo para garantizar
gue no existieran varacicnes imporiantes entre
pruebas.

Los resultados cblenidos en estos sueros nos
indican gue nos anconframos en la rama
ascendente de la curva de expresion de la
evolucitn de los anticuerpos especificos, lo que
seria igual a una primoinfeccion o reinfeccion; se
obbuve un 0,57% de serccomversian para rubdola,
1,44% para citomegalovirus v un 1,93% de
seroconversion para VHS (cuadros 1, 2y 3).

Cuadre 1. Sercomersion de anticuspos IgG ansi-rubbola

on gmbarazadas.
M. ler trimestre  2do trimestre  Incremenis
del case (WP} (WP (veces)
o2 L 1.0 100
421 025 0,83 3

MNevel da core: 0.3
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Cundrg 2. Soroconvarsidn e anticuerpas 193 ani-CWMY an
eIk razAas

M. lar Iimestre 2do rimestre  Incromenio

del caso (MIF) (M/P) {weces)
&2 0,0 0.4 40
414 0,12 094 BAT
478 0,04 084 a1

Ml da cone: 0,3

Cuadre 3. Sercorversion dis los anticuepes 19l ant-VHS
an embarmradas.

Ko, ier irimestre  2do trimesire  Incremento

dol caso (MP) (M) (vweces)
g2 0,02 1,86 43
430 0,28 1,66 B
421 0,03 0,40 48,7
565 0,06 1,33 6.6

Mrved de core: 0,185

Discusion

En un estudio realizado para la determinacién de
la prevalencia de anticuerpos IgG a los agentes
del TORCH en poblacicn en edad fértil, se obtuvo
un nivel de positividad del 86,4% para rubdola y
92% para citomegalovirus en mujeras, resultado
similar al obtenido en nuestro estudio (8.9). En ol
caso de las infecciones por VHS, se observd una
positividad del 89,2% para las mujeras con un
4,05% de presencia de anficuerpos de la clasa
lgh (3).

En los resultades obtenidos pudimos constatar la
aparicion de un caso en el cual ocurre
soroconversion para kos tres agentes estudiados
(cuadros 1, 2 y 3). Ademds, un segundo suero
seroconvirlid para rubéola y VHS, Eslos
resullados han sido sefalados por olros autoras,
demostrando que en el curso de una infeccion
primaria de cilomegalovirus se ha detectado
respuasia de tipo anamnésico o de reactividad
cruzada y heteroespecifica contra rubéola y VHS,
Eslo mismo s& ha constatado para infecciones
primarias con el parvovirus B19 (10, 11).

El diagnéstice de una reactivacién o de una
primoinfeccidn por el virus de la rubéola resulta
de singular inferés, debido a la posibilidad real de
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que el recién nacido resulte infectado por via
hematdgena en presencia de viremia, aungue |a
transmision por via cenvical no se puede excluir
(12). La imfeccidn por @l virus di la rubéola en la
embarazada puede causar la muerte fetal y e
aborto espontaneo, asi como la aparicién de
malformaciones en el recién nacido (13,14).

En ¢l caso de una infeccidn por citomegalowvirus,
=@ ha demostrado el paso a ravés de la placenta
an el 1% de los recién nacidos (15,16). De este
1%, de 10 a 15% prasenta una sintomatologia
evidente an el momeanto del nacimienio (5%,
enfermeadad cldsica de inclusidn citomegdalca vy
5%, manifestaciones atipicas vanables). El otro
B5 a 90% no presenta sintomatologia evidenie an
el momento del nacimiento, aungue de 10a 15%
presentard el retardo menlal como secuala
tardia.

En las gestantes, el diagndstico de una
reaclivacion o de una praimoinfeccidn por henpes
simple resulta de singular interés, debido a la
posibilidad real de que el recién nacido resulle
infectado por tres vias: intrauterina, a través del
contacto con las secreciones vaginales en el
momento del parto vy postparto y durante la
lactancia {17,.18). Esto putde conducir a que el
rescian nacido haga un cuadno de infeccion visceral
o deal sistema nerviosa cenfral, con un prondstico
sombrio (alta mortalidad y alta frecuencia de
gecuelas) (17,19).

Se ha descrito que una gestante de allo riesgo
para la transmision vertical de rubé&ola y
cilomegalovirus es aguélla gue es seronegativa y
presenta riesgo de primointeccidn o, que siendo
seropositiva, puade presaentar una reactivacicn del
virus latente. Ante una gestante de alto riesgo,
existe consenso en lomo a recomendar una
valoracidn clinica, sercldgica y viroldgica. En el
caso de la rubdola, se sugiere la intarrupcidn del
embarazo, si se contrajo la infeccidn durante el
primeng o sequndo trimesire. Para citomagalovines,
en &l caso de un diagndstico confirmadeo, se
sugiers la imposicion da un tratamiento antiiral a
la madre y al recién nacido. En el caso del VHS,
s@ ha descrito a una gestante de alto riesgo para
la transmision vertical como aquéila que presenta
una primoinfeccion o realiza una reactivacicn del
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virus lalente, Las pacientes seronegativas y cuyo
compaiero tiene serologia discordanta deben ser
evaluadas en al curso del embarazo, El nesgo de
transmisidn al recién nacido es de 50% en los
partos por via vaginal en mujeres con un episodio
hempatico primano y de 5% en infeccidn recurrente;
la posibilidad de que los recién nacidos infectados
presenten signos clinicos s de un 200 (5,17).

Anta una gestante de alto riesgo, axiste consenso
en recomendar una valoracion clinica, serolégica
y viroldgica en el momento del parto y en decidir,
can base an los resullados, 51 el parto se realiza
por via vaginal o por cesarea.

Diversos autones recomiendan, incluso, un axamen
seroldgico para VHS al diagnosticarse al
embarazo, Un resultado negativo debe
acompanarse de un estudio de la pareja. Si el
Sspost 65 seroposiive, debe recomendarse evitar
la exposicion sin proteccidn en la ditima mitad
del embarazo y hacer un seguimiento serolégeo
inmestral de la gestante para detectar una posible
saroconversién como expresidn de una
primoanfsscion.

Es importante deslacar que @n nuastra pais
(Cuba), toda mujer gque presente una
seroconversion durante el embarazo es remitida
a una consulta especializada para analizar la
conducta que se debe seguir durante la gestacian,

El trabajo preventivo encaminado a reducir los
efectos dafinos que pueden provocar estas
infecciones durante el ambarazo, debe eslar
dirigido, principalmente, a aguella parte de la
poblacidn femenina embarazada que evidencia
pruebas seroldgicas negativas entre 8 y 12
samanas de gestacion, preciséndose qué medidas
profilacticas deben extremnarse para limitar las
posibilidades de infeccidn primaria. De ahi, la
necesidad de que el diagnéstico de anticuerpos
especiliicos se realice tempranamenta durante al
periodo de gestacidn y que continde el
seguimiento durante el embarazo para garantizar
la salud de fuluro reckén nacido.
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