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INTREODUCCION

Uno de loe prinolpales problemas a 1o que 86 encuen.
tra expuesto el ser humano es la infeccidn.

La infeccidn por el virus de Inclusidn Citomegilica =
se ha considerado actualmente, como la causa mée fracuente
de infeccidén en recifn nacidos. Dicho padecimiento-pusde -
manifeptorse en muy variadas formes en el neonato, sin em
bargo la mayorfas de los pmneientes infectados curean sginto
miticos y evolucionan e lu curacién eapontanea. Es caracte
ristico de la enfermedad la precencia de viruris, en los —
pacientes con o sin signologia.

Hagta antes de 1950, existfan muy pocos estudios so-—
bre ésta infeooidn y los existentes en su mayorfa fueron -
detectedos en material de sutdpsia.

Petterman y Colm., demoptraron en 1952 por véz primera
en un pacisnte con infeccidn por Oitomegalovirus, la pro=-
sennia de grandes cuerpos intracelulares en gcélulas epite-
liales del gedimento urinario.

Henshaw, en un estudio realizsdo en un Hospital Pedid
trico en Canndd, con 200 niflos hoapitalizados, encontrf -
del 23 sl 28% de eliminadores de virus en orina, de los -
ocunles ninguno tenfa mignologfa.

En el presente trabaje se traterd de determinar la in
gidencia de infeccoidn por Citomegalovirus, en pacilentes de
nuestra’ unidad, manifestads por viruria en recién nacidos
de t8rmino eutréficos asignoldgicos y que provengan del me
dio socioceconSmico baje, poblacidn més frecuentemente afeg
tada. ’

Bl interes por realizar 8sta inveatigacidn, es debido
a que 8 pesar de ser conasiderada una de laa principales in
feccionea por la literatidra universal, existan muy escasos
estudios al reapecto en nuestro pafs.



CONCEPTOS GENERALES

Le. infecoidn por Oitomegalovirus, es una enfermedad
wviral de naturalega muy proteiforme, la cusl es causada
POT el virua de Irnclusidén Qitomegélica, que es miembro -
del grupo de los herpes virus.

Batn infecoldn se extiende g todo el mundo, repor-—
tandose e la literaturs universal del 1 al 2 %, con prg
dominio en la poblacidn con unr nivel de vida bajo.

Los citomegnlovirus ne transmiten generalments por
contéoto fntimo, ee asocia con infeccidn inaparente y no
ms conoven vectorea en el ciclo de tranemisidén. La infeg
¢idn pueds ser ocongénita o adquirida.

En la infeccidén congéni%a, el contegio del feto pus
de producirse por infeccién primaria, secundaria o recu-
rrente de la madre.

En los gasos en que o8 adquirida, puede iniciarse -
en el periodo perimatal por contdcto del producto en el -
canal del parto, con eecreciones del odrvix o vagina cone
teminedas. En el pericdo postnatel la contaminacién puede
efsctunrse a través de diversas fuentea como son:t la sa-
liva, orina, leche materna, sudor, lagrimas y heces.

Estudios en mujerss embaratadas seropositivas han de
mostrado que la excrecidn del virus a travée del cérvix —
aumenta oon la edad gestacional, lo cusl al parecer Be en
cuentra relacionado con los cambios hormonales propios -
del embararo, siendo mis alta en los dltimos mepes; asi ~
mismo se ha encontrado una relativa incidencia mayor en =
primigestas, sin oconoverss la causa probable hasta el mo~
mento.

Xés del 90% de lon recién nacidos infectadon son - =
asintomfticos, los cuales pueden cursar sclo con une in-
fecoldn latente dursnte tiempo indefinido. En los casos —
en gque Be encuentra sintomatologia, &sta om muy variable



Yresentandose deade una enfermedad ligera y pasajera, hag
ta una enfermedad invalidante, fulminante y mortal. En la
forma ligera pueds presentarse con uno ¢ m&s signos, los
cuales en ocacionee no gon carscteriotices de la infeccién
dentro de émtos tenemom; la ictericia, didstasis de rectos
hernia inguinal, luxacién de cadera, etoc..

En la forma grave, pueden presentarse alteraciones -
sistéaicnms, pero atdca fundamentalmente al Y.N.C.produ= -
ciendele diversos grados de leslén y gque puede llevarlo a
le muerte,

En alguna ocaciones existe una signologia més suges-~
tiva comc lo es la hepatoesplenomegalia ( signo més cons
tante ), trombooitopenia, alteraciones en la circunferen—
eia cefilica, oamlcificaciones cersbrales periventricula-—
res, coriorretinitis, cardiopatias, problemas digestives
problemas respixatorios del tipo de 1la neumonitis inters-
ticial 0 inmadurez, etc..

Ia aparicidén y la gravedad de las infecciones en el
feto, se encuentra inversamente proporoional a la edad -
gestacional, teniendo asi{ que & menor edad gestacional -
mayor dafio; sin embargo en etapas tardias del embaraze la
enfermodad e2 minisa © no se monifiesta.

Rxiste un periodo méximo de contagio con el virus -
después del nacimiento, que es cuandc han depaparscido =
lon snticuerpos mateynos; el 10 # aproximadamente de %to-
dos los lactantes, desarrcllan anticuerpos fijadores de
cooplemento desde el primer afio de¢ vida, Algunos de Smtos
canos pueden pressntar infecciones adquﬁ-idu durante el
parte o la lactancis. Fn 1la mayor parte de los cascs, 1a
infeccién ee benigna sin ascuelas, pero glgunoa otros -
Pueden presentarss graves transtornoe mentales un afio o -
don mds tarde.

Jo comun a todos los tipop de infeccidn, es la apari
cifn do grandes inclusiones intranucleares y pequefina in=



=clusiones intracitopldsmicans, en células netamente sumen~
tadas de voltmen de diferentes Srgancs, de donde deriva =
sl nombre de Enfermedad de Inclusidn Citomegdlica.

Todoa loa neonatos infagtados sn forma congénita con
cltomegalovirus, eliminan el virus en su orina deads el =
nacimiento a t{tulos muy elevados ( mds de 4 log. 10TCID
50, por ml.), sin embargo su presencia en ol sedimento -
urinarioc es intermitente.

La mayor parte de 8ataa oristuras, ses cual sea la =
gravedad, siguen sliminando virus durante meses 0 afios, =
generalmente no més de 15 mfics, tiempo en el que la infeg
cidn es minima y durants la cual 1a frecuencia de anti ==
ouerpos identifiosbles aumenta lentamente desde el 10 al
20 £ aproximadamente.

Ona de las causas por las que la enfermedad por In-
elusién Citomegdlica, ®e conaidera como méds importante en
la otapa neonntal, es por que se ha encontrade sa estudics
realizados por Stern y Elek, la presencila de seropositivi
dad para citomegalovirus en mujeres sexualmente activas -
entre ol 50 y 80 £, ademis de gue se ha viato gue dichos
tftulos tienden a sumentar con la edad.

Todavie no se dispone de métodos para explicar la - -
gravedad variable de la enfermedad en los diferentes gru=-
poo de edad, ni el mecanismo sxdoto de iniciacidn de la -
snfermoedad.

En el recifin nacido, el diagndstico mds rdpido ’puede
lograrse exsminando las oélulas de¢l sedimentc urinario, =
para tratar de descubrir las grandea inclusicnes en célu~
las aumentadaa de volumen, frecuentemente gon diametro ma
yor de 40 micras, las cualea poseen grandes ndcleos pleo-
mérficos, cada uno de los cuales alberga una inclueidn in
tranuclear, dicha inclusién puede terer un dismetro de ca
si la mitad del nidcleo y en forma caracterfatica estd ro-
deada de un halo claro que limita la membrana nuclear,dan



=dole la forma caracterfstica de ojos de lechuza.

Dichos estudios, han sido realizados por medio de -
tinctones como la de Papanicoleu y Giemsa, con las cusles
axiate un margen de error, hasta del 40-50 %; sin eambargo
actualmente se ha utilizado el método de ssudorréplica -
con tincifén de uranilacetato y exémen con microscopia -
electrinica, con lo cuml se ha oncontrado la presencia de
virus dentro de un lapso de 30 minutos en el 67% de loa -
neonatos infectados congénitamente asintomdticos, y hasta
sl 100K en los pacientes sintomédticon.

Eatoa margenes de error, es deben por un lasdo a lua
problemas propios de la tineidn, observacidén y al ciecle
intersitents ds la eliminacidén de células gen inclusidén -
citomeghlica; adenfa otro problema importante es la técni
ca ds obtencifn de 1a muestra. Debido a su intermitencia
en el sedimento urinarioc deben ger eatudias como minimo -—
un ndmero de 5.

La presencia de virus en el sedimento es confirmati-
vo de infeccidén en cualguiers de sus formas, sin embargo
ol no encontrarlo no descarta la enfermedad.

Por desgracia, hasta 1la fecha no me cuenta aiin con -
tratasmiento smpecifico, s0lo se ha proporcionado manejo -
palintivo como la eorreccidn de la anemin, anticonvulsivan
tap, eto., se encusntra en desarrollo una vacuna contra -
CHMV, la ousl afdn no ha sido aprobada para su uso.



OBJETIVO

El objetivo fundemental del prenente trabaje, eas ds
moatrar la incidencia de infeccién por Citomegalovirus en
ol Hospital Regional® Ganeral I. Zaragoza™ del Inatituto
de Seguridad y Servicioas SJociales de loa Trabajadores del
Sstado, en recién naoidos de término eutrdficos, olinica-
mente sanos al nacimiento, ain ninguna manifestacidn de -
nfermedad haszta anten de loa 8 dfss de vida, con madres
glinicamente sanas y que provengan del medio sociceconomi
o0 bajo, durante loa meses de Noviembre y Diciembro de -
1987, ¥ Enero de¢ 1988.



MATERIAL ¥ METODO3

En e) servicio de Tococirugf{a del Hospital Regional
" General I. Zaragoza" del Instituto de Jegurided y Ser-
vioioa Sociales de los Trabajadoresa del)l Estado, durante
los meses de Noviemdbre y Diciembre de 1987, y Enero de -
1988, se cbtuvisron un total de 1,358 recién nacidos.

Del total, 54 oumplieron con los requisitos para -
ingresar al protocélo de emtudioc, ptro solo 31 lograron
completarlo, habiendose éxoluido 23, por no gubrir el nd
mero de musstras.

El resto de los pacientes nagidos en el periocdo de
eatudio, no ingresaron al protocélo, por divarsos corite-
rioa de exolusidng esfl tenemos que sproximadamente el 29
% , presentaron alguna manifestacidén de enfermedad; el -
20 £, eran hijos de madres con diversas patologf{as; 25%
no volvieron al hospital dea- e

gresaron al cunero ine

termedio y 4e cuidasdo
intensivos, 6 % no
eran eutrdficos.

{ Graf. #1)

Grafioa YWo. 1

Nimero de recién nacidos
obtenidon enso;.gn.g. I;t
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A les recidén nacidos astudiados, se les realizé una
historia clfnica perinatal, incluyendo la exploracién £
sioa completn, habiendose encontrade clinicmmente sancos
al naoimiento y sin ningune manifestacidn de enfermodad
en los primercs ocho dfas de vida, con madres ¢lf{nicamepn
te sanas ¥ que provenian de un medio sociocecondmico baje
los ocuales fueron considerados des término eutréfiocoa por
odad gentacional de acuerdo a PR y confirmado por valo-
racién de Usher.

Se obtuvieron de &stos pacientes, un total de 5 ~
muestras a cada uno, siendo tomada una al dfa, para lo -
cual fueron citados diariamente al servicio de Consulta
Externa en dfas }:.oatérioru a su egresc. la téma pe rea~
1lisd por medio 'de bolesas colectéras, las cuales fueron =
oolooadas en regidn perineal, previo aséo éon agus ¥ ja-
bony uns vef presentada la micoién se procedio a retirar
la bolaa ¥ fue enviada inmediatamente al servicio de Ci-
tologim, en donde fueron procesadas inmediatamente en la
siguiente maneras

Primeramente la muestra fua centrifugada, con el ob
jeto de obtener el sedimento urinario, el cual una vés =
obtenido, o8 colooo en 5 laminillas, de las cuales 4 fue
ron teflidas con la téonica de Papanicolasu ¥y la otra con
la Giemsa. La técnica de Papanicolau realizada, consis=
tio en fijacidn del sedimento urinario en la laminilla =
oon Spray, posteriormsnte se lava con agua, se ovloca en
Hematdxilina de Harris durante 2 minutos, posteriormante
ms pasa por Acido clorhidrico, nuevamsnte es lavada ¥ se
pesa por alcohol de 96 gridoa, luego en uno de 90, 80, -
70, 60 y 50 grddos, se le sgrega deppués colorante OG 6
durante 2 minutos, se pasa nuevamenie por alcohol de 96
grados, luego por aloohol absolute durante 5 minutos, se
pasa a Xilol durante 10 a 15 minutos, para despufs ser =

montcdo y observado al microascéplo.
Lo téonice de Giemsa, conniste en coclocar el sedi-
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-monto en la laminilla, se seca al ajre libre, se le agre
ga Orange de Crecilo, poateriorments se pasa a Hematdxi
lina de Harris, luego se le¢ agrega Naranja de Acrilina, -
el reato de la técnica Bigue el miamo método gue la de =
Papanicclau, .

Se procesarcon diariamente 5 muestras, una de cada =
paciente durante 5 dfas, al final de las cuales fueron —
reportades los resultadoa por el departamento de Citolo-
!i.o
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RESULT?TADOS

De 1los 31 pacientes estudiados, conasideradea clinien
mente aanos, 15 fueron del sexo femenine y 16 del sexo -
masculinoe { Cuadro No. 1 ), todoa obtenidos en nuestra -
unidad y cuya edad durante el eatudio fue entre 1 y 8 ~
d{am.

fodos ae encontraron sin datos de infeccién en forma
elfniea, fueron de térming eutrdficos, Ouyo embarazo :ta =~
desarrollo sin compliaciones aparentess, con control prena
tal sdecuado y provenientes del medioc socioceconémico bajo.

En ouanto a 1la edad de gestacidén 10 fueron producto
de 1a G IXIj; 8 4e 1a G IX; 11 de G I. Todos comprendidos
an un peso entre 2,700 gr. a 3,500 gr. y de 37 a 42 ssma
nas de gestacién. ( grdfica No. 1 )

10 pacientea fueron cbtenidos por medio de Cesdrea
por indiocaoidn diversa, 21 fueron cbtenidos por medio de
parto sutécico. ( gréafica No. 2 )

3 pacientes reaultaron con muestras poaitivas, una -
de cada uno, con variacidn en el nfmero de muestra que re
sulto voaitiva, ya que uno de ellos fue positivo en la 2a
otro en la 3a y uno en la Sa. ( ocuadre No. 2 )

Se procesaron un total de 155 mueatras de orina ( 5
de cada paciente ), de las ouales 3 fueron positivas con
cuerpos de Inclusién Citomegé&lica.

De los 3} pacientes obtenidos poasitivos, dos fueron ob
tenidos por medio de parte eutécilco y uno por medio de Ce=
sérea, siendo dos del sexo femenino ¥ uno del sexo masculi
nol

En cuanto al nimero de gestacién uno fue de G III, =
uno de G II, y otro de & I. Los 3 fueron observadea con
la tincidén de Papanicolau y no se observaron con la de -
Giemsa,
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CONCLUSIONES

De acuerdo a los resultados obtenidos en el presen-
te trabajo, en el cual sclo se estudico un nimero limita-
do de pacientes, podemos conocluir ques

a).~ La infuccidn por citomegalovirusen recién nacie-
dos de témine eutréficos, c¢linicamente sancs ss aparente
mante mayor sn nue.atra poblacién, ya que se sncontro posi
tividad en el 10 £ de los pacientes sstudiados.

b).= Que a pesar de no contar con la tfcnioca fdeal -
bhasta el momento para detectar viruria, como lo es la mi-
croscopia slectrénica, fueron detsctados 3 casos, lo cual
nos habla que el porcentaje de positividad serfia mayor ==
sntre méis depurada mses la téontca.

0).~ En relacidén a un mayor predominioc de infeccidn
en loa recisn nacidos obtenidoa por via wvaginal, que loa
obtenidoa por via abdominal ( Ceadrea ), podemce determi
nar adn cuando nuestro estudio ee poco significative, -~
oxistio predominic en los obtenidos por via vaginal, en
relacidn de 2;l.

4).,~ Da acuerdo con lo reportado en la literatura -
acerca de un mayor predominio de infecoidn en primigeatas
no fue compatible en nuestro estudio, ya que solc una pri
migeata fue positiva.

¢).~ En cuanto a la etdpa en gquo se adquirio la ina
fecoidn, no fue posible demostrarla, ya que hasta 1la fe-
oha no ees cuenta con métodos para ello, los pacientes es=
tudisdos fueron asintomdticon y ademis el ndemro de muen-
tra positiva para cada paciente fue variable.

Por todo lo anturior, podemos referir como importan-
te, que la enferwmedad por citomegalovirus a pesar de no -
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presentar manifustacionss clinicas al nacimiento y consi-
derar a 10s necnatos coMo sanos, pueds preésentarse y man
tenerse en forma latente, pero gue sin embargo puede mer

detectada por varios métocdos, sisndo el mis connstante y =
confirmativo de proceso infecoicoso el da la busquoda de -
cuerpos de inclusién citomeghlica en orinn, debemos racor
dar tombien que is falta de positividad no sxcluye el =
diagnéstice,

Por ditimo debamos moncionar gue literalmente se ha
repartado que la tincidn de Glemsa, mede ayudarnog a co=
rroborar 1a presencis de cuerpos de Inclusidén Citomegdli-
oa, lo cual en nuestro satudio no fue compatible, ya que -
las 3 muesatras solo fueron obasrvadas con teenica de Papa-
nicolaus
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