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RESUMEN

El método més confiable para la demostracion de primoinfeccion por citomegalovirus (CMV)
durante el embarazo, es la demostracién de seroconversion. Entre el 60 y 80% de las mujeres
en edad fértil,> presentan anticuerpos inmunoglobulina G (IgG) positiva e IgM negativa, sin
embargo, en algunos casos podemos encontrar pacientes con IgG e IgM positivas, debido a
gue la IgM puede permanecer positiva por 3 a 4 meses,? lo que crea dificultad la diagnostica
de saber si se trata de una infeccion reciente. La Avidez de IgG es un método diagnédstico que
determina la afinidad funcional de unién de los anticuerpos IgG anti-CMV en respuesta a la
infeccion, por lo que un resultado de baja avidez demuestra una infeccién reciente, en los 3 a

6 meses previos.?1828

El objetivo principal de la presente investigacion fue determinar la sensibilidad, especificidad y
valores predictivos de la avidez de IgG en mujeres gestantes infectadas por el virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) para la deteccion temprana de CMV congénito en los recién
nacidos. Participaron las pacientes que asistieron a control prenatal en la Unidad de Atencion
Integral del VIH "Dr. Carlos Mejia" del Hospital Roosevelt y los recién nacidos que nacieron en

Gineco-Obstetricia del Hospital Roosevelt.

Se aplico un muestreo no probabilistico, por conveniencia. Se recolectaron datos generales
de cada paciente del expediente médico (Anexo 1), asi como también informacion de los
resultados de las serologias y estudios complementarios al momento de ser incluidas en el
estudio. Se analizaron los resultados de las serologias IgG e IgM para CMV y segun algoritmo
establecido quienes cumplieron criterios también se obtuvo avidez de IgG para CMV de las

pacientes embarazadas que cumplieron criterios de inclusion.

De los recién nacidos hijos de madres VIH positivas incluidas en el presente estudio, se incluy6
a 20 pacientes, a quienes se les recolectaron datos generales y resultados de laboratorios
(Anexo 1).



Se evaluaron los resultados de anticuerpos IgG e IgM para CMV de todas las pacientes. El
85% de las pacientes presentaron anticuerpos IgG positivos para CMV, con una edad
gestacional media de 16.7 semanas (9 — 32.5), el 15% restante no se logré tamizar anticuerpos
IgG por falta de reactivo. EI 90% de las pacientes presentaron anticuerpos IgM negativos para
CMV, y el 10% restante no se tamizé por falta de reactivo. El 40% present6 avidez de IgG para
CMV alta, el 5% avidez de IgG para CMV dudosa, 5% avidez de IgG para CMV Baja y el otro

50% no se realiz6 por no cumplir criterios.

De los recién nacidos, el 80% de los pacientes tenian IgG positivas y al restante 20% no se le
realizé por falta de reactivo. De los resultados de RT-PCR para CMV, el 100% tuvieron

resultados negativos en orina y sangre.

En conclusién, la mayoria de las mujeres en edad fértil ya han estado en contacto con el virus
antes del embarazo. Esto fue confirmado con la seroprevalencia de 1gG del 100% en quienes
fue posible realizarla, asi mismo el test de avidez de IgG que reporto avidez alta en el 80% de
las pacientes a las que se les realiz6 la prueba, correlacionado con la serologia de IgM la cual
fue negativa. No se identific6 ningin caso de CMV congénito, ni hallazgos clinicos y
ecocardiogréficos sugestivos, por lo que no fue posible determinar la sensibilidad,
especificidad y valores predictivos de la avidez de IgG en el presente estudio. Sin embargo,
estas mujeres se encuentran en riesgo latente de reinfeccién o reactivacion, principalmente
por ser inmunosupresas. Por lo que es importante instituir rutinariamente el tamizaje serolégico
de anticuerpos IgM e IgG anti-CMV en las mujeres en edad fértil VIH positivas, para identificar
la seroconversién y primoinfeccién, fuera del periodo gestacional idealmente, asi como
también la realizacion del test de avidez de IgG para CMV en las pacientes que son tamizadas
hasta el embarazo para la identificacion de primoinfeccion, reinfecciéon o reactivacion. Es
necesario realizar la evaluacion y estudios diagnésticos al recién nacido para la identificaciéon

temprana y oportuna de CMV congénito.

Palabras clave: Citomegalovirus, primoinfeccion, reinfeccion, reactivacion, citomegalovirus

congénito, avidez de 1gG, VIH



I. INTRODUCCION

El Citomegalovirus (CMV) es un virus que pertenece a la familia Herpesviridae, y que se
caracterizan por permanecer en reservorios del organismo como infeccién latente después de
producida la infeccién primaria, y presenta reactivaciones en su mayoria asintoméaticas a lo

largo de la vida.!

La infeccién por CMV es muy frecuente, se puede producir tras el primer contacto con el virus
(primoinfeccién) o como reactivacion del virus latente (recurrencia). Se transmite por distintas
vias: a través de saliva, orina, lagrimas, sangre y leche materna. Necesita contacto directo
para su transmisiéon y se destruye facilmente con el calor, jab6n, detergentes y desinfectantes.

La transmisién vertical de la madre al feto se produce por via transplacentaria.t

Las cifras de seroprevalencia en la poblacion general son variables en todo el mundo. Se
desconoce la prevalencia en gestantes y en recién nacidos, asi como el nimero de nifios con
secuelas atribuibles a la infeccion congénita. No obstante, se estima que la infeccién congénita
por CMV afecta al 0,2-2,5% de los recién nacidos vivos. La primoinfeccion durante el
embarazo ocurre en el 1-4% de las gestantes. El 40% de los fetos se afectara, siendo el 10%
de estos sintomaticos al nacimiento. De los asintomaticos, el 13% desarrollaran secuelas

permanentes.34

En los pacientes infectados por el VIH con inmunosupresién avanzada, el CMV puede causar
enfermedad diseminada o localizada de los 6rganos diana. En las mujeres embarazadas
infectadas con el VIH mas del 90% tienen anticuerpos frente al CMV, por lo que el riesgo de
infeccién sintomatica en el feto es bajo. Sin embargo, estudios recientes de los lactantes
expuestos al VIH sugieren que las tasas de infeccion congénita por CMV puede ser alta, que
van del 2% al 7%, con tasas mas altas en los bebés nacidos de madres con CD4 <200 células

/ mm.”

El diagndstico de infeccion durante el embarazo se basa en: la clinica, el analisis del riesgo
epidemioldgico, el resultado de los exdmenes complementarios y los estudios seroldgicos. Las

situaciones que justifican la solicitud de serologia para CMV en el embarazo son



principalmente pacientes con hallazgos ecograficos fetales, hepatitis sin etiologia,

embarazadas con factores de riesgo principalmente VIH positivas.

En nuestro medio el cribado seroldgico sistematico no estd estandarizado y lo mas frecuente
es la realizaciébn de una unica serologia en el control prenatal. Sin embargo, esto no es
suficiente para descartar una probable infeccion materna por CMV, ya que esto depende del
momento del embarazo en el que se realice el cribado seroldgico. La presencia de IgG positiva
en ausencia de IgM es lo mas frecuente, ya que entre el 40 y el 80% de las mujeres entre 20

y 40 afios son inmunes?.

En nuestro pais no hay datos de la seroprevalencia para CMV en pacientes VIH. Tampoco se
ha reportado el uso de la prueba de avidez para identificar a los pacientes con infeccion
primaria durante el embarazo en nuestro pais. En 2006 un estudio con 274 embarazadas en
el &rea de maternidad del Hospital Roosevelt, reporta 98 % de positividad para IgG y 7.6% de

positividad para IgM, sin embargo, este dato no es concluyente para infecciéon primaria.®

El objetivo del estudio fue la deteccion temprana de la infeccion congénita por CMV mediante
la prueba de avidez de inmunoglobulina G en madres VIH que asistian a control prenatal en la
Unidad de Atencion Integral del VIH "Dr. Carlos Mejia" del Hospital Roosevelt. Esto se realizd
con la medicion de anticuerpos (Ac) anti CMV inmunoglobulina M (IgM) e inmunoglobulina G
(IgG) y la determinacién de Avidez de IgG anti-CMV en mujeres con IgM positiva, dando
seguimiento a las pacientes hasta el parto y midiendo carga viral de CMV en los recién nacidos
para detectar infeccion congénita. Se logré evidenciar que el 94.4% de la poblacién estudiada
presenta seroprevalencia para IgG de CMV. Lo que indica que la mayoria de las mujeres en
edad fértil ya han estado en contacto con el virus antes del embarazo. Esto fue confirmado
con el test de avidez de IgG el cual reporto avidez alta en el 80% de las pacientes a las que
se les realizé la prueba y la serologia de IgM la cudl fue negativa. Asi como también que el
100% de los recién nacidos presentaron serologias IgG positivas e IgM negativas, y RT-PCR
para CMV negativas. Sin embargo, estas mujeres se encuentran en riesgo latente de

reinfeccion o reactivacion, principalmente por ser inmunosupresas.



I ANTECEDENTES

2.1 EPIDEMIOLOGIA
2.1.1 MUNDIAL
La infeccién por CMV tiene una alta prevalencia mundial, especialmente en paises
subdesarrollados, en los que el 90% de la poblaciéon esta infectada, frente al 60%
estimado en los paises desarrollados. En zonas con malas condiciones
socioecondmicas, la mayoria de los nifios se infectan antes de la pubertad. El
hacinamiento y la falta de higiene favorecen la transmision de CMV. En los paises
desarrollados, el 40% de los adolescentes son seropositivos, aumentando la prevalencia

aproximadamente un 1% por afio de vida.®

Al CMV se le considera un microorganismo oportunista, comun entre individuos con
infeccidén por el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y con frecuencia produce
enfermedad invasiva, principalmente los pacientes que presentan un conteo de linfocitos
T CD4+ menor de 100 células/mms2, quienes tienen un alto riesgo de reactivacion de los
CMV.1

Las cifras de seroprevalencia en la poblacién general son variables en todo el mundo.
Se desconoce la prevalencia en gestantes y en recién nacidos, asi como el nimero de
nifios con secuelas atribuibles a la infeccion congénita. No obstante, se estima que la
infeccién congénita por CMV afecta al 0,2-2,5% de los recién nacidos vivos. La
primoinfeccién durante el embarazo ocurre en el 1-4% de las gestantes. El 40% de los
fetos se afectard, de los cuales el 10% de seran sintomaticos al nacimiento. De los
asintomaticos, el 13% desarrollaran secuelas permanentes, principalmente hipoacusia
neurosensorial. En paises desarrollados no se realiza el cribado seroldgico sistematico
para CMV durante el embarazo debido a la ausencia de vacuna y tratamiento efectivos.3#
En recién nacidos hijos de madre infectada por el virus de la inmunodeficiencia humana

(VIH) se ha demostrado una frecuencia de infeccién congénita por CMV del 4,6%.*

2.1.2 GUATEMALA
En nuestro pais, en un estudio realizado en el afio 2003, con 373 donadores del Banco

de Sangre del hospital San Juan de Dios de la ciudad de Guatemala, se concluyé que

3



70 % fue positivo para CMV IgG, y dentro de ellos 21.7 % para CMV IgM, esto demuestra
la alta prevalencia de anticuerpos contra CMV que existe en la poblacion guatemalteca

en general.®

En el afio 2004 se realiz6 un estudio con mujeres gestantes en el servicio de consulta
externa del hospital Roosevelt obteniendo un porcentaje de positividad de 98 %
(269/274) para anticuerpos IgG contra CMV y de 7.6 % (7/92) para IgM.8

2.1.3 VIAS DE TRANSMISION

En individuos inmunocompetentes, la infeccion primaria suele ser asintomética, leve o
causar un sindrome mononucleosico. Tras esta, el virus queda latente de por vida en
monocitos y posiblemente también en otros 6rganos y tejidos. Se pueden producir
infecciones recurrentes bien por reinfeccion con otra cepa o por reactivacion de la cepa
latente. CMV se excreta de mdltiples sitios: orina, saliva, secreciones vaginales, semen
y leche materna. La infeccion primaria se produce comunmente por contacto directo con
estos fluidos de una persona infectada. La transmision puede ser vertical, de la madre al
hijo en el embarazo o periparto, y horizontal, en el periodo perinatal o posnatal. En
adultos inmunocompetentes, la excrecion viral es intermitente e indefinida mientras que
en inmunodeprimidos e infeccibn congénita, perinatal o posnatal temprana es

prolongada (incluso afos) y constante.®

La infeccién congénita es sindbnimo de transmision intrauterina o transplacentaria. La
transmision intrauterina ocurre solo en un tercio de las embarazadas con primoinfeccion.
Ademas, gestantes seropositivas pueden sufrir reinfecciones y reactivaciones; en ambos
casos, la infeccion puede transmitirse al feto. En zonas con nivel socioeconémico bajo,
debido a la alta seroprevalencia en las madres, es mas probable que un feto se infecte
de una madre con infeccién recurrente que con infeccién primaria. Sin embargo, esta
ltima presenta un riesgo para el feto mucho mayor, por lo que la infeccion congénita por
CMV es mas frecuente en paises ricos con un porcentaje mayor de madres

seronegativas.®

El contagio se produce principalmente en la edad preescolar. Casi la mitad de los nifios

escolarizados en guarderias excretan CMV por orina y saliva durante al menos 2 afios
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de vida. Esto explica que el principal factor de riesgo para la embarazada sea el contacto
directo con estos nifios. Los condicionantes socioecondmicos adversos, la mayor
paridad y edad en la gestacidn se encuentran entre los factores de riesgo para adquirir
la infeccibn por CMV. La transmisién intraltero se produce via placentaria y esta
relacionada con la inmunidad materna, que no confiere proteccion absoluta. La tasa de
transmision aumenta en el transcurso del embarazo: 20-40% en el primer trimestre y 40-
70% en el tercero. Sin embargo, los fetos expuestos en los 2 primeros trimestres tienen
mas probabilidad de presentar secuelas que los afectados en el ultimo periodo de la

gestacién.?

En la infeccion perinatal la transmision ocurre por contacto con secreciones genitales de
la madre durante el parto o a través de la lactancia materna. La presencia de CMV en la
leche materna constituye una ruta de transmision por si sola, ya que no se ha
demostrado transmision en nifios de madres infectadas alimentados con leche de

formula.®

2.2 ETIOLOGIA

Citomegalovirus (CMV) es un parasito humano muy bien adaptado, por lo que la
prevalencia de infeccion por CMV es muy elevada en la poblacién general. En
inmunodeprimidos, pacientes trasplantados, virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
o en infeccibn congénita se comporta como un patdégeno oportunista, causando
enfermedad y secuelas graves e incluso la muerte. Las técnicas seroldgicas son Utiles
para el diagnéstico de infeccién primaria, fundamentalmente en mujeres gestantes y
nifios. Las técnicas moleculares cuantitativas estan sustituyendo a la antigenemia y al

cultivo celular han permitido determinar la resistencia a antivirales de una forma eficiente.

2.2.1 ASPECTOS VIROLOGICOS

CMV se aislo por primera vez en 1956, aunque la infeccion se habia descrito
anteriormente, a finales del siglo XIX, en tejidos fetales con inclusiones citomegalicas,
gue fueron atribuidas inicialmente a un protozoo. Taxonémicamente CMV pertenece a la
familia Herpesviridae, subfamilia Betaherpesvirinae, género Cytomegalovirus, especie

herpesvirus humano 5. La estructura del virion se compone de dentro a fuera de: la
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nucleocapside con el ADN de doble cadena lineal contenido dentro una capside proteica
compuesta por 162 capsdémeros dispuestos en una matriz tipica icosapentahédrica, otra
capa proteica denominada tegumento, que contiene fosfoproteinas y una envoltura
lipidica en la que se insertan glucoproteinas virales que actian como mediadores de la
entrada del virus a la célula hospedadora. Es un virus sensible a los solventes organicos,
pH acido y luz UV. Se debe conservar a temperaturas inferiores a —70 °C y
preferentemente en nitrégeno liquido para preservar su viabilidad. Cuando se congela

durante periodos prolongados a —20 °C, el virus pierde completamente su infectividad.®

Genoma. Estudios recientes usando técnicas de secuenciacion masiva muestran una
gran variabilidad genética de las cepas salvajes de CMV, incluso en un mismo individuo,
tanto a nivel de nucleétidos como de aminoacidos, casi comparable a la variabilidad
observada en virus ARN, aunque estas diferencias no permiten la caracterizacion del

virus en diferentes serotipos.®

En la infeccién latente no se produce una nueva progenie de virus, ya que algunos genes
estan reprimidos probablemente para evadir la respuesta inmune. Periédicamente, CMV

puede reactivarse y producir un nuevo ciclo.

Los fibroblastos humanos son las Unicas células capaces de replicar CMV a titulos
elevados. Este hecho contrasta con la preferencia de CMV por 6rganos de origen
epitelial in vivo. La replicacion de CMV in vivo es rapida, con un tiempo de generacion
de 1 dia, mientras que in vitro las cepas salvajes crecen lentamente, ya que necesitan
adaptarse. El tiempo medio para crecer en cultivo, para la mayoria de las cepas, es de
8 dias (rango: 2-21 dias).®

2.2.2 PATOGENESIS

Una carga viral elevada se ha relacionado con un mayor riesgo de enfermedad en todo
tipo de pacientes. Por el contrario, la infeccion primaria es factor de riesgo para el
desarrollo de enfermedad en el embarazo y el paciente con transplante de 6rganos
soélidos, pero no para VIH y transplante de precursores hematopoyéticos. Las vias de
entrada de CMV suelen ser el epitelio genitourinario, el tracto digestivo superior y el tracto

respiratorio, aunque en el feto el virus entra por via hematdégena. Los leucocitos vy el
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endotelio vascular parecen jugar un papel importante en la diseminacion de CMV en el
sujeto infectado. CMV permanece en estado latente en individuos inmunocompetentes.
Tanto la inmunidad humoral como la celular y las células natural killer estan implicadas
en el control de la infeccion. Mientras que la primera parece prevenir la progresion a
enfermedad, ya que reduce el grado de replicacion viral, la mayor gravedad parece

relacionarse mas con afectacion severa en la inmunidad celular.®

La infeccién por CMV induce la formacién de anticuerpos especificos IgM, IgA e IgG,
gue aparecen casi a la vez que la excrecion del virus por saliva y orina. Los anticuerpos
tipo IgM pueden persistir durante 2-8 meses en situaciones normales, mientras que los
IgA pueden ser detectables hasta 1 afio después. En pacientes inmunodeprimidos, la
produccion de IgM puede no darse a valores detectables. Los anticuerpos tipo 19G
también aparecen pronto tras la primoinfeccién, durante la que incrementa su titulo,
declinando después y, habitualmente, perdurando de por vida. En la mujer gestante, la
presencia de IgG previa al embarazo se correlaciona con un menor riesgo de transmision

al feto.®

La inmunidad celular, por otro lado, es crucial en el control de la infeccion por CMV. La
adecuada respuesta inmune celular especifica se ha asociado con un curso clinico
favorable. En trasplantados y nifios con infeccién congénita o perinatal, esta fraccién de
linfocitos esta practicamente ausente por un periodo de tiempo. La respuesta inmune
celular especifica se va recuperando con el tiempo coincidiendo con el cese de la
viremia. Los diferentes sindromes asociados a CMV gque se presentan principalmente en
sujetos inmunodeprimidos no se deben de forma directa a la replicacion del virus en el
organo afectado, sino a los factores solubles como citocinas producidas por el sistema

inmune.

2.3 DIAGNOSTICO
2.3.1 PRENATAL
La primoinfeccion en la embarazada suele ser asintomatica, aunque hasta en un 30%
de los casos puede aparecer fiebre prolongada, un cuadro seudogripal o un sindrome
mononucledsico con alteracion de las pruebas de funcion hepética, linfocitosis y

trombocitopenia. La infeccion fetal puede ocurrir durante todo el embarazo, si bien la
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gravedad es mayor en el primer y el segundo trimestre y la posibilidad de transmisién es

mayor en el tercer trimestre.?

La demostracién de seroconversiéon es el método mas fiable para el diagndstico de
infeccién primaria durante el embarazo. La presencia de IgG positiva en ausencia de IgM
es el hallazgo mas frecuente, ya que entre el 60 y el 80% de las mujeres entre 20 y 40
afios son inmunes. Si la determinacion se ha realizado en el primer trimestre, la
embarazada no requiere mas controles. Si la determinacién se ha realizado en el
segundo o en el tercer trimestre y no disponemos de controles previos, es conveniente
valorar la avidez de la IgG, ya que la IgM suele negativizarse en 3 0 4 meses.?® Una baja
avidez indicaria una infeccién reciente, en los 3 a 6 meses previos a la

determinacién.21828

La presencia de anticuerpos IgM y anticuerpos IgG de alta avidez indica que han
transcurrido al menos 3 meses desde la infeccibn o, con menos frecuencia, que nos

encontramos ante una reactivacion o una reinfeccion viral.218.28

Es recomendable realizar el cribado serologico a las gestantes VIH, no solo con el
objetivo de diagnosticar la primoinfeccidn, si no también considerando el elevado riesgo

de reactivacién de CMV descrito en este tipo de pacientes.

El diagnéstico de infeccién fetal debe realizarse mediante amniocentesis a partir de la
semana 21 de gestacion, ya que el feto comienza a excretar orina al liqguido amniético a
partir de la semana 18. Ademas, es recomendable que transcurran al menos 7 semanas
desde la fecha tedrica de infeccién materna. El cultivo viral del liguido amniético tiene
una especificidad del 100%, pero tiene muchos falsos negativos. EI mejor método
diagnéstico es la PCR, que presenta una excelente sensibilidad (90 — 98%) y
especificidad (92 — 98%), por lo que un resultado positivo practicamente confirma la
infeccion fetal, mientras que un resultado negativo la hace muy improbable. Sin embargo
la amniocentesis es un procedimiento invasivo que no se realiza en todos los paises, y

en las pacientes con algun tipo de inmunosupresion, en especial VIH no esté indicado.?



Tras el diagndstico de una infeccidn fetal, se debe intentar predecir el riesgo de infeccién
sintomatica al nacimiento. Los hallazgos ecograficos indicativos de infeccién congénita
son la presencia de oligohidramnios o polihidramnios, el hidrops fetal, el retraso del
crecimiento intrauterino, la hepatoesplenomegalia, las calcificaciones intrahepaticas, el
aumento de la ecogenicidad intestinal, la microcefalia, la dilatacion ventricular, la atrofia
cortical y las calcificaciones intracraneales. El grosor placentario suele estar aumentado,
y algunos autores han atribuido muchos de los hallazgos clinicos en el recién nacido a
un sindrome de disfuncién placentaria. La realizacién de resonancia magnética fetal
aumenta la sensibilidad y la especificidad del diagndstico ecografico y es especialmente
util para detectar la presencia de polimicrogiria, hipoplasia cerebelosa o alteraciones en
la sustancia blanca. Sin embargo, so6lo una tercera parte de los nifios con infeccién

sintomatica presenta hallazgos en las pruebas de imagen durante el embarazo.?

2.3.2 RECIEN NACIDO

El diagnostico en el recién nacido se realiza mediante el aislamiento del virus o la
identificacion del genoma viral mediante PCR en muestras de orina, sangre, saliva o
liquido cefalorraquideo, dentro de las 2 primeras semanas de vida, debido a que a partir
de este momento, ya no permite distinguir la infeccién congénita de la adquirida, ya que
la excrecion viral en ambos casos es muy prolongada. También es diagndstica la
deteccidn de antigenemia o de anticuerpos IgM frente al CMV, aunque la sensibilidad es
inferior (el 30-40% y el 70%, respectivamente), y su negatividad no invalida el
diagnéstico. Ademas, la IgM puede tener falsos positivos, por lo que siempre debe

confirmarse mediante cultivo o PCR.2

El cultivo viral convencional es muy poco utilizado porque los resultados pueden
demorarse 2 semanas. La deteccién del virus en orina mediante el cultivo en shell vial
es el método diagnostico mas utilizado por su rapidez (24h) y alta especificidad. Sin
embargo, la sensibilidad es algo mas baja (94%), por lo que, ante la sospecha clinica,
debe repetirse una segunda muestra o realizar una PCR en orina. La PCR en sangre
también tiene buena sensibilidad, aunque la carga viral puede ser muy baja en pacientes
asintomaticos o poco sintoméaticos. Las PCR en saliva, y especialmente en LCR, tienen

una sensibilidad mas baja y no deben ser las Unicas herramientas en el diagnéstico.?



La infeccidén sintomatica puede cursar con hepatoesplenomegalia, ictericia, exantema
petequial y afectacion del sistema nervioso central (SNC). Muy caracteristico, aunque
poco frecuente, es la aparicibn de focos de eritropoyesis extramedular a nivel
subdérmico, que da lugar a una erupcion papular purpurica con lesiones entre 2-10mm
de diametro distribuidas por toda la superficie corporal (blueberry muffin baby). La
afectacion del SNC aparece en alrededor del 50% de los nifios con infeccion sintomatica
y puede cursar con microcefalia, convulsiones, hipoacusia neurosensorial, coriorretinitis,
hipotonia, letargia, hiperproteinorraquia (4120mg/dl) y alteracion en las pruebas de
imagen, especialmente ventriculomegalia, alteraciones de la migracién neuronal,

vasculopatia de las arterias talamoestriadas o calcificaciones periventriculares.?

Debe realizarse cribado sisteméatico del CMV en orina a los recién nacidos hijos de madre
infectada por VIH, ya que presentan una alta prevalencia de infeccion congénita debido
a la frecuente reactivacion del CMV en la madre secundario a su inmunocompromiso.
No existe en la literatura mucha informacién acerca de la prevalencia de CMV congénito

en hijos de gestantes VIH, sin embargo si sabemos que el riesgo es alto.

2.4 TRATAMIENTO

El tratamiento antiviral en la mujer gestante no se recomienda para prevenir la infeccion
fetal durante el embarazo, ya que los antivirales con actividad frente al CMV tienen

efectos teratégenos en animales.

En el recién nacido con infeccién congénita sintomatica por CMV, el ganciclovir se ha
utilizado en un intento de disminuir sus secuelas.? Todos los neonatos con infecciéon
sintomatica y afectacion del SNC deben recibir tratamiento antiviral para prevenir el
desarrollo de hipoacusia progresiva. El tratamiento también debe prescribirse en
neonatos sintométicos sin afectacion del SNC con deterioro multisistémico o riesgo vital
y es recomendable en recién nacidos con formas leves o0 monosintométicas, ya que su
riesgo de hipoacusia parece similar al de los nifios con afectacion neurolégica. El unico
tratamiento que ha demostrado eficacia preventiva ganciclovir intravenoso (12mg/kg/dia

en 2 dosis diarias durante 6 semanas). Sin embargo, este fArmaco tiene el inconveniente
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de una hospitalizacion y un acceso venoso prolongados. El valganciclovir es una buena
alternativa, facilita el tratamiento ambulatorio y obvia los problemas derivados del catéter
venoso, sin embargo en nuestro medio no contamos con el acceso a este farmaco y por
lo tanto el tratamiento debe ser completado con ganciclovir. La recomendacion en el
ultimo consenso de la Sociedad Esparfiola de Infectologia, es comenzar tratamiento con
ganciclovir intravenoso y cambiar a valganciclovir oral una vez que se obtenga el uso
compasivo y siempre que el nifio tenga una adecuada tolerancia oral, con una duracion
de 6 meses para pacientes con afectacion neurolégica o gravemente sintomaticos, por
el riesgo de desarrollo de sordera a largo plazo con tratamientos cortos. La principal
toxicidad del tratamiento es la neutropenia, por lo que deben realizarse hemogramas
semanales durante el primer mes y hemogramas quincenales hasta el final del

tratamiento.?
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M. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL.:

Determinar la sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la avidez de anticuerpos
inmunoglobulina G en gestantes VIH positivas para la deteccién temprana de citomegalovirus
congeénito, en la en la Clinica de Gineco-Obstetricia de la Unidad de Atencion Integral del VIH
"Dr. Carlos Mejia" del Hospital Roosevelt, durante el periodo comprendido de febrero a octubre
de 2017

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

3.2.1 Determinar la incidencia de primoinfeccion por citomegalovirus en mujeres VIH
positivas en periodo de gestacion

3.2.2 Establecer la incidencia de infeccién congénita por citomegalovirus en los recién
nacidos hijos de madres VIH positivas

3.2.3 Determinar sensibilidad y especificidad de la avidez de anticuerpos de inmunoglobulina
G en la deteccién temprana de CMV congénito

3.2.4 Comparar el desempefio de pruebas seroldgicas convencionales con la avidez de
inmunoglobulina G

3.2.5 Determinar las caracteristicas clinicas de los recién nacidos con sospecha de

citomegalovirus congénito hijos de madres VIH positivas

12



V. MATERIAL Y METODOS

4.1 POBLACION:
Pacientes embarazadas VIH positivas que asistieron a control prenatal en la Clinica de Gineco-
Obstetricia de la Unidad de Atencién Integral del VIH "Dr. Carlos Mejia" del Hospital Roosevelt

y que cumplieron criterios de inclusion.

Pacientes recién nacidos hijos de mujeres embarazadas VIH positivas que nacieron en el

Hospital Roosevelt y que cumplieron criterios de inclusion.

4.2 MUESTRA:

Se realiz6 un muestreo no probabilistico por conveniencia, ya que este tipo de muestreo
permite elegir a los sujetos de estudio en base a caracteristicas comunes entre los sujetos de
estudio tomando en cuenta los criterios de inclusion y exclusion para mayor validez del estudio.
Se tomo el total de pacientes recién nacidos hijos de mujeres VIH positivas en seguimiento en
la Unidad de Atencion Integral del VIH "Dr. Carlos Mejia" del Hospital Roosevelt, que se

atendieron en Obstetricia del Hospital Roosevelt.

4.3 DISENO:

Estudio analitico, prospectivo de cohorte.

4.4 CRITERIOS DE INCLUSION:

) Pacientes hijos de mujeres VIH positivas menores de 14 dias

o Pacientes en seguimiento en la Unidad de Atencién Integral de VIH "Carlos Mejia" del
Hospital Roosevelt

o Pacientes femeninos y masculinos.

o Pacientes que nacieron en Obstetricia del Hospital Roosevelt

4.5 VARIABLES:

o Avidez de Inmunoglobulina G anti CMV

o Anticuerpos anti CMV

o Reaccion en cadena de la polimerasa cuantitativa para CMV

o Manifestaciones clinicas en el recién nacido con CMV congénito

13



e Caracteristicas del recién nacido con CMV congénito al nacimiento

e Caracteristicas demograficas de la madre VIH

14



|w/ seidod
GXQl < |elinebie) e
[ealodwan ua YDd e

[ediA 02nguab

AND
ered eaAnemuend
(4Dd) esesawijod

onnebaN :seganud | [euarew ap |e] op eusped
OAINISOd uozey eAlJBIIUBND | 8P S9ABN B 0pludlgqo  ored uoloeUIWIBIBQ | UD uolooray
enanebau NO] e
eAnebau b e
uoIoISodxa oN
eanisod NB] e
eanebou b e
‘elrewlld ugioosju| AND
BARCDSU DI e | e Bl o oF AWD
eAlisod b e sodiononue  op | nue  sodianonue
eAnebapN ‘epesed ugioisodx3 | elouasald €| ap | ap sealfo|olas
BAIISOd [euIWON eAlelen) :8lueIpawW OpIuUSIgo Ore uoloeUIWIBRd seganlid
%6'7S — %Sy e
:opeulwiaapu| uoIdBILI
%SS < Z9pINY - e el e esandsal
:S9saWl € e JoAew uolddsjul | ya AWND-NuUe
%SY > ZapIny e 96| sodianonue
:S9SOW € B JoUsW UQIdJ_U| | SO  8p  uglun (zapine ap 1s9])
eIOUBdSIUIWN|OIWINDODYIS | Bp [euolouny AND hue 9
onnebaN ap oAesusounuwu| | pepluye e 8p | eunngojbounwul
OAIISOd [eulwoN eARlIERND :9]uRIpaW OpIUgo 0re uoloeUIWIBIBQ | 9p ZapINY
NOIDIa3N
NOIDIa3an Ele) A719VIHVA 1VNLd3IONOD
3d dvdiNN V1vOS3 3d OdIL TVNOIOVYH3dO NOIDINIA3d NOIDINId3d FT7dVIHVA

15

S3TIVIAVA 3d NOIOVZITVYH3dO L'y



Soue 0 — ¥¢
soue y¢ —0¢
Soue 6T — ST

uozey

eAlelIuenDd

HIA Salpew sajuaioed
Se| ap 0921ulj9 dualpadxa |ap
oplus1qo ‘soue Ua Olep pep3

sojoadse
0] soingle
‘sojuswia|g

HIA 2ipeu e|
ap seoleiBowsap
seolslaeIR)

ouluawa4
oulnase

[euiwoN

oAelIen)

ouluawaH
oulnasen
o)ushuod
AD U0 SopIoeuU UdIdal SO| ap
sealbo|oig seansiiaioeIed unbas
opluS)go Olep” [enxas 0Jaudd)

apuelo
oleg
[ewJoN

uozey

oAleMIUBND

oNnusbuod AND U0d sopioeu
U193 SO| ap 0921u}]9 dualpadxa
[op oplua1qo sowreibo|
us olep IddeUu e 0Sad

oulwlg1sod
oulwg1LId
ouId |

uozey

OAFeIIUEND

onuabuod AIND U0d sopioeu
U124 SO| ap 021Ul|0 auaIpadxa
[Sp OpIUSIQO SeuewasS U3 01ep
‘OJuaIlIoeU [ [euoloelsab pepg

‘seuosiad

Se| Ua sajualallp
soloadse

0] soingue
‘sojuswia|g

ojuslwioeu
2] ojlusbuod
AIND uod
oploeu uglodal [ap

seansliaere)

saluasny
Soluasald

[euipo

eAlENEND

|w/ seidooxGgxQ| < |edin ebied
(Ip/Bwoz =)
rInbeloulaloidiadiy
:09pInbeulofe}ad opinby)
us sobzejey (DONS) [enuad
0SOIAISU BWAISIS [9p U0Ioe109)Y
[a1d A sesoonw

ap  ejuewe uolorjuawhid
el Oowod opluysp TePusI|
0yoalap [e1S02 9pJogal

|9p ofegap wo £ owod epluysp
‘elrebawioud|dsaoredaH
[euoloelsabh

pepe A o0xas ‘pepa 9p
elpaw k| ered ‘sqg ¢ ap oleqap
091[e}ad osdwliad TeIead0IdIN

ojualwioeu
[9p OlusWoOW [e
opIoeu ug1oal [ap
soais|) sobze|eH

oluabuod

AWND U0d opioeu
U123l |9p Sedlu)|o
sauoloelSajlue\

16



HIA Salpew sajuaioed ‘seuos.ad

se| ap ‘ojuswenedaq ‘eap|y | Se| ua sajualalIp

[einy ‘euoz unbas 021uj0 duaIpadxs Salojen

oueqin [euipiO eAlJeleNnD | [9P OpIuslgo O)ep “elduapad0id | urwo) anb
soue 6 — 1€

sooljeibowap

17



4.8 INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS:

(Ver Anexos)

4.9 RECOLECCION DE DATOS:

49.1 TECNICA
Se identificaron las pacientes embarazadas VIH positivas, que asistieron a
control prenatal en la Clinica de Obstetricia de la Unidad de Atencién Integral
del VIH "Dr. Carlos Mejia" del Hospital Roosevelt, de febrero a octubre de
2017. Se procedidé a evaluacién del expediente clinico, para obtencion de
datos y llenado de boleta de recoleccion de datos. Posteriormente se
identificaron a los recién nacidos hijos en sus primeras 24 horas de vida, a
quienes se les realiz6 evaluacion clinica y de expediente para llenado de

boleta de recoleccién de datos.

4.10 PROCEDIMIENTOS

4.10.1 Se realizé el proceso de solicitud para realizacion del trabajo de campo a las
autoridades correspondientes

4.10.2 Se procedio a identificar a las pacientes en consulta externa de obstetricia de la
Unidad de Atencién Integral del VIH "Dr. Carlos Mejia" del Hospital Roosevelt, con
seguimiento longitudinal con realizacién de pruebas seroldgicas

4.10.3 Se procedio a identificar a los recién nacidos hijos de madre VIH positivas, a
quienes se les realiz6 evaluacion fisica, pruebas seroldgicas y de biologia molecular
4.10.4 Se realiz6 llenado de boleta de recoleccién de datos correspondiente segln
criterios de inclusion

4.10.5 Se implementd una base de datos electronica en el programa Excel®, para su

posterior analisis

4.11 INSTRUMENTO
La boleta de recoleccion de datos consistid en las siguientes secciones:
4.11.1 Primera seccion: Numero de boleta y nUmero de expediente

4.11.2 Segunda seccion: Datos generales maternos
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4.11.3 Tercera seccion: Resultado de pruebas serolégicas maternas y
hallazgos ecogréficos prenatales

4.11.4 Cuarta seccién: Datos generales del recién nacido

4.11.5 Quinta seccion: Resultado de pruebas serolégicas del recién nacido y
resultados de pruebas moleculares del recién nacido

4.11.6 Sexta seccion: Hallazgos al examen fisicos del recién nacido

4.12 PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

412.1 METODOS DE LABORATORIO

Maternos:

Se realiz6 un abordaje de las pacientes embarazadas VIH que asistieron a la consulta
externa de la Clinica de Obstetricia de la Unidad de Atencién Integral del VIH "Dr. Carlos
Mejia" del Hospital Roosevelt, durante su control prenatal, inicialmente se realiz6 un test
serolégico convencional, con el cual se medi6 la presencia de anticuerpos (AC) anti CMV
Inmunoglobulina M (IgM) e Inmunoglobulina G (IgG); evidenciando asi si la paciente habia
estado expuesta a este virus al obtener una IgG positiva. Sin embargo, si se presentaba
una IgM positiva no se puede asegurar que la infeccién sea reciente debido a que la IgM
puede permanecer positiva por hasta 4 meses después de la primoinfeccion. Por lo tanto
a estas pacientes se les realiz6 una prueba de avidez (fuerza de unién del antigeno por
el anticuerpo). El test de avidez de IgG anti-CMV determina la afinidad funcional de unién
de los anticuerpos IgG anti-CMV en respuesta a la infeccion. Los anticuerpos producidos
durante la respuesta primaria tienen menor avidez por el antigeno que aquellos
producidos durante la respuesta no primaria o en una fase mas tardia de la infeccion. (28)
A este grupo de pacientes con sospecha de primoinfeccién por CMV, se realizé una carga
viral para CMV en orina. A continuacion, se presenta un esquema del abordaje que se di6

a las pacientes embarazadas VIH para la determinacion de infeccién por CMV:
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Embarazada VIH +
ler trimestre

l

19G - IgM -

|

Repetir serologia
enel2°-3°
trimestre

1gG + IgM - IgG + IgM + IgG — IgM +
No mas controles Test de Avidez Repetir serologia
Si dilucién > 500: 2° — 3° semanas
Repetir IgG en 4 SilgG -

semanas y considerar falso
Test de Avidez positivo
<20 semanas > 20 semanas
Alta avidez Baja avidez
Considerar infeccion Considerar

previa

primoinfeccion
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Se utilizd un analizador automatico Elecsys, mediante un inmunoensayo de
electroquimioluminiscencia (electrochemiluminescence immunoassay) “ECLIA”, para la
determinacion cualitativa de la avidez de las inmunoglobulinas G especificas del
citomegalovirus en suero y plasma.?® El ensayo Elecsys reporta una sensibilidad del 90-

97%, con una especificidad que van desde 89 hasta 100%.3°

Los resultados, se interpretaron de la siguiente manera:

< 45.0 Av% baja avidez
45.0 - 54.9 Av% resultado dudoso
255.0 Av% alta avidez

En los casos que se detectd baja avidez se considerd que la infeccion por CMV fue
reciente (menos de 3meses) y para el estudio se consider6 POSITIVO para riesgo del
recién nacido de infeccion congénita por CMV. En los casos que se detecto alta avidez
se considerd que la infeccion fue no primaria (mas de 3 meses) y se considerd
NEGATAIVO para riesgo del recién nacido de infeccion congénita por CMV. En los

resultado que fueron dudoso, se repitio.

Recién Nacido:

Se hizo un abordaje a todos los recién nacidos hijos de madre VIH positivos que nacieron
en el Hospital Roosevelt, mientras permanecian en observacion y cuidados basicos
intrahospitalarios. A las 24 horas de vida se realizé tamizaje para infeccién congénita por
CMV a todos los recién nacidos, independientemente del resultado de avidez de 1gG. Se
realiz6 examen fisico, hematologia, test serolégico para CMV (IgG e IgM), PCR
cuantitativa sérica y en orina, se valor6 PCR cuantitativa en LCR a los pacientes con
sospecha de afeccion al sistema nervioso central. A los pacientes con CMV congénito

serian derivados al servicio de neonatologia para su abordaje médico y terapéutico.

4.11 PROCEDIMIENTOS DE ANALISIS DE INFORMACION:
4.11.1 PLANES ESTADISTICOS
e Se utilizaron tablas de contingencia con céalculos de frecuencia y

porcentaje
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e Se realizé un analisis descriptivo de los datos obtenidos

4.11.2 BASE DE DATOS
¢ Se implement6 una base de datos electrdnica en el programa Excel®,

para su analisis
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V. RESULTADOS

Tabla No. 1
PORCENTAJE DE POSITIVIDAD DE ANTICUERPOS IGG PARA CMV EN
PACIENTES EMBARAZADAS VIH POSITIVAS, FEBRERO A OCTUBRE DE 2017

CMV IgG
NUmero Porcentaje
Positivo 17 85%
Negativo 0 0%
No realizado 3 15%
Total 20 100%

Fuente: Expediente clinico

Tabla No. 2
PORCENTAJE DE POSITIVIDAD DE ANTICUERPOS IGM PARA CMV EN
PACIENTES EMBARAZADAS VIH POSITIVAS, FEBRERO A OCTUBRE DE 2017

CMV IgM
NUmero Porcentaje
Positivo 0 0%
Negativo 18 90%
No realizado 2 10%
Total 20 100%

Fuente: Expediente clinico

Tabla No. 3
PORCENTAJE DE AVIDEZ DE ANTICUERPOS IGG PARA CMV EN PACIENTES
EMBARAZADAS VIH POSITIVAS, FEBRERO A OCTUBRE DE 2017

Avidez de IgG para CMV

NUmero Porcentaje
Alta 8 40%
Baja 1 5%
Dudoso 1 5%
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No realizado 10 50%

Total 20 100%

Fuente: Expediente clinico

Tabla No. 4
DISTRIBUCION POR EDAD DE PACIENTES EMBARAZADAS VIH POSITIVAS,
FEBRERO A OCTUBRE DE 2017

Edad (afios) Numero Porcentaje
19-22 2 10%
23-26 6 30%
27-30 4 20%
31-34 2 10%
35-38 3 15%
39-42 2 10%

43 — 46 1 5%
Total 20 100%

Fuente: Expediente clinico

Tabla No. 5
DISTRIBUCION POR PROCEDENCIA DE PACIENTES EMBARAZADAS VIH
POSITIVAS, FEBRERO A OCTUBRE DE 2017

DEPARTAMENTO NuUmero Porcentaje
Guatemala 7 35%
Escuintla 6 30%
Chimaltenango 2 10%
Chiquimula 1 5%
Quiche 1 5%
Alta Verapaz 1 5%
San Marcos 1 5%
Suchitepéquez 1 5%
Total 20 100%

Fuente: Expediente clinico

24



Tabla No. 6
DISTRIBUCION POR SEXO DE RECIEN NACIDOS HIJOS DE MUJERES VIH
POSITIVAS, MATERNIDAD DEL HOSPITAL ROOSEVELT, FEBRERO A OCTUBRE

DE 2017
Sexo NUumero Porcentaje
Masculino 11 55%
Femenino 9 45%
Total 20 100%
Fuente: Expediente clinico
Tabla No. 7

PORCENTAJE DE POSITIVIDAD DE ANTICUERPOS IGG PARA CMV DE RECIEN
NACIDOS HIJOS DE MUJERES VIH POSITIVAS, FEBRERO A OCTUBRE DE 2017

CMV IgG
NUmero Porcentaje
Positivo 16 80%
Negativo 0 0%
No realizado 4 20%
Total 20 100%

Fuente: Expediente clinico

Tabla No. 8
PORCENTAJE DE POSITIVIDAD DE ANTICUERPOS IGM PARA CMV EN RECIEN
NACIDOS HIJOS DE MUJERES VIH POSITIVAS, FEBRERO A OCTUBRE DE 2017

CMV IgM

NUmero Porcentaje
Positivo 0 0%
Negativo 20 100%
Total 20 100%

Fuente: Expediente clinico
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

La infeccion por CMV a nivel mundial, tiene mayor prevalencia en paises no
industrializados como Guatemala, debido a que las condiciones socioecondmicas y
culturales predisponen a una exposicion mas temprana de los nifios. Sin embargo, fuera
de la infeccidn congénita, esta infeccidn no produce mayores complicaciones en los
pacientes inmunocompetentes. Pero en los pacientes infectados por el virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) y otras condiciones relacionadas a inmunodeficiencia,
el CMV es considerado una infeccion oportunista que puede llegar a producir enfermedad

invasiva.

No obstante, la infeccién congénita por CMV en mujeres embarazadas puede dar lugar a
la infeccion congénita causando secuelas importantes en los recién nacidos. En la mujer
gestante con infeccion por VIH el riesgo se duplica, asociado a la probabilidad de
reactivacion o reinfeccién por un serotipo diferente principalmente en inmunosupresion

severa.

En la presente investigacion realizada en el Hospital Roosevelt, donde se evaluaron los
expedientes de pacientes embarazadas VIH positivas que asistian a control prenatal en
la Clinica de Obstetricia de la Unidad de Atencion Integral de VIH "Dr. Carlos Mejia",
durante el periodo de febrero a octubre de 2017, se determin6 que la seroprevalencia de
anticuerpos IgG para CMV en las mujeres embarazadas VIH positivas fue del 85%, lo que
refleja la exposicion previa a CMV en las pacientes incluidas en este estudio. Lo cual se
correlaciona con la exposicion temprana en paises con recursos limitados. Por lo tanto,
el riesgo de primoinfeccion en el embarazo y de infeccion congénita disminuye, por la
exposicion mas temprana, sin embargo, la reinfeccion y reactivaciones podria ser una
carga importante de infeccidn congénita debido a la alta seroprevalencia de 1gG en estas

mujeres.

De las pacientes que se incluyeron, ninguna cumplio criterios seroldgicos para realizacion
de Avidez de IgG para CMV, sin embargo, de las pacientes a las que les realizaron a

pesar de que no habia indicacién seroldgica, hubo una correlacién con los resultados de
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anticuerpos IgG e IgM. Debido a que una IgM positiva no puede asegurar que la infeccion
sea reciente, ya que la IgM puede permanecer positiva por hasta 4 meses después de la
primoinfeccién. Por lo tanto, una prueba de avidez (fuerza de unién del antigeno por el
anticuerpo) de 1gG anti-CMV determina la afinidad funcional de unién de los anticuerpos

IgG anti-CMV en respuesta a la infeccion.

En los recién nacidos el diagndstico de CMV congénito se realiza mediante el aislamiento
del virus o la identificacion del genoma viral mediante PCR en muestras de orina, sangre,
saliva o liquido cefalorraquideo, dentro de las 2 primeras semanas de vida, debido a que,
a partir de este momento, ya no permite distinguir la infeccién congénita de la adquirida,
ya que la excrecion viral en ambos casos es muy prolongada. La deteccién de
antigenemia o de anticuerpos IgM frente al CMV en los recién nacidos, tienen el
inconveniente de baja sensibilidad, y su negatividad no invalida el diagnostico. De los
recién nacidos a quienes se le tamizé al nacimiento, el 100% de los que se realiz6 IgM
fueron negativas, correlacionado con los resultados de RT-PCR para CMV en sangre y
orina que fueron no detectable. Ninguno de los recién nacidos cumplié criterios para

realizar RT-PCR de CMV en liquido cefalorraquideo.
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6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

6.1.5

6.1.6

6.1 CONCLUSIONES

La sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la Avidez de IgG para CMV
no se pudo determinar debido a que ninguno de los sujetos de estudio presentd
criterios para realizar esta prueba.

La incidencia de primoinfeccién por citomegalovirus en mujeres VIH positivas en
periodo de gestacion fue de cero casos.

La incidencia de infeccidbn congénita por citomegalovirus en los recién nacidos
hijos de madres VIH positivas fue de cero casos.

La sensibilidad y especificidad de la avidez de anticuerpos de inmunoglobulina G
en la deteccién temprana de CMV congénito no fue posible determinarse debido
a gue no encontraron casos de primoinfeccion en las embarazadas, y de recién
nacidos infectados.

El desempefio de pruebas seroldgicas convencionales comparadas con la avidez
de inmunoglobulina G no fue posible determinarla, debido a que ninguna de las
embarazadas cumpli6 criterios para realizacién de esta prueba.

De los recién nacidos hijos de mujeres VIH positivas, no se encontraron hallazgos

clinicos sugestivos de CMV congénito.
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6.1.7

6.1.8

6.1.9

6.1.10

6.1.11

6.1.12

6.1.13

6.2 RECOMENDACIONES

Instituir rutinariamente el tamizaje seroldgico de anticuerpos IgM e IgG en las
mujeres en edad fértil VIH positivas, para identificar la seroconversion y
primoinfeccidn, fuera del periodo gestacional.

Realizar un seguimiento serolégico para CMV de anticuerpos IgG e IgM en cada
trimestre del embarazo en las pacientes con IgG negativas al inicio de la gestacién,
para identificar la seroconversion y primoinfeccion.

Realizar prueba de Avidez de IgG a las pacientes con IgM positiva e 1gG positiva,
para identificar las pacientes con primoinfeccién durante la gestacion.

Instituir la aplicacion del algoritmo interno establecido para el tamizaje de CMV en
las mujeres VIH positivas en periodo de gestacion que acuden a la Clinica de
Obstetricia de la Unidad de Atencion Integral del VIH "Dr. Carlos Mejia" del
Hospital Roosevelt

Realizar tamizaje seroldgico de anticuerpos IgG e IgM a los recién nacidos hijos
de mujeres VIH positivas que no fueron tamizadas en el embarazo.

Realizar RT-PCR para CMV, a los recién nacidos hijos de mujeres VIH positivas
con Avidez de IgG baja, para la detecciobn de CMV congénito y a los nifios que
presenten IgM positiva

Dar continuidad al presente estudio, con lo cual se obtendria una poblacion mayor

gue permita un analisis estadistico.
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VIIl.  ANEXOS
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

DETECCION TEMPRANA DE LA INFECCION CONGENITA POR
CITOMEGALOVIRUS CON LA DETERMINACION DE AVIDEZ DE ANTICUERPOS
INMUNOGLOBULINA G EN MUJERES VIH EN PERIDO DE GESTACION

No.

No. Registro

Clinico

DATOS GENERALES MATERNOS:

Edad materna: anos Fecha de Nacimiento:

/ /

Direccion:

Municipio: Departamento:

Fecha de evaluacion: / /

Fecha de diagnostico VIH:

TARGA en el embarazo: SI__ NO Esquema:

Carga Viral: ___copias/ml __/ /| (fecha) Conteo CD4:___ cel/m3__/ [ (fecha)

Edad gestacional Fecha

Resultado

IgM CMV

IgG CMV

Avidez CMV

(%)

Hallazgos ecograficos maternos:

Edad Gestacional Resultado

Fecha

1° trimestre

2° trimestre

3° trimestre
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DATOS GENERALES DEL RECIEN NACIDO:

Fecha de Nacimiento: / /
Peso al nacimiento: kg Sexo: Masculino __ Femenino
Edad gestacional al nacimiento: por Capurro
IgM CMV POSITIVO: NEGATIVO:
IgG CMV POSITIVO: NEGATIVO:
RT-PCR copias/ ml copias/ml
sérico
RT-PCR orina POSITIVO: NEGATIVO:
RT-PCR LCR copias/ml copias/ml

Hallazgos al Examen Fisico:

Sl NO

Hepatomegalia

Microcefalia

Ictericia

Afeccion SNC

Otros hallazgos
no asociados a
infeccion
congénita por
CMV
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RECOLECCION DE INFORMACION

DATO INTERPRETACION
No. (ID) No de identificacion de caso
Requerido uno por paciente, en orden
correlativo a documentacion
No. Registro Tomado del expediente del paciente
Edad Requerida en afos
o Fecha de Dias/Mes/Afo
9 Nacimiento
o Procedencia Departamento/Municipio
g IgM CMV Positivo/Negativo, se requiere valor reportado
o Fecha de Reporte
jo! Edad gestacional al momento de realizarla
8 IgG CMV Positivo/Negativo, se requiere valor reportado.
Fecha de Reporte (dia/mes/aiio)
Edad gestacional al momento de realizarla
Avidez de CMV Se requiere porcentaje reportado
Fecha de Reporte (dia/mes/aiio)
Edad gestacional al momento de realizarla
Ecografia materna Edad gestacional al momento de realizarla
Hallazgos ecograficos
Fecha de Reporte (dia/mes/afio)
Fecha de Requerida en dias de vida
nacimiento
Edad gestacional Semanas Gestacionales por escala de Capurro
al nacimiento al nacimiento
S Sexo Masculino/Femenino
'g Peso al Requerida en kilogramos
pd nacimiento
S IgM CMV Positivo/Negativo, se requiere valor reportado
© Fecha de Reporte
) . .
x Edad gestacional al momento de realizarla
g IgG CMV Positivo/Negativo, se requiere valor reportado
» Fecha de Reporte
% Edad gestacional al momento de realizarla
a RT-PCR CMV Positivo / Negativo
orina
RT-PCR CMV Numero de copias / ml
sérico

RT-PCR CMV en
LCR

Numero de copias / ml
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