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SEROPREVALENCIA DE ANTICUERPOS ESPECIFICOS PARA VIRUS DE RUBEOLA,
SARAMPION Y VARICELA ZOSTER EN UNA POBLACION DE MUJERES
EMBARAZADAS DE UN CENTRO MEDICO PRIVADO DE LA CIUDAD DE CORDOBA,
ARGENTINA

Tenaglia MM?; Riberi MI2; Hernandez Fregonese MG3; Alfaro J4; Isa MB5

RESUMEN

Introduccidn: Determinar la prevalencia de anticuerpos especificos para virus rubéola, varicela zdster y sarampion en
una poblacién de mujeres embarazadas que concurrieron a un centro médico privado de la Ciudad de Cérdoba. Analizar
y comparar el porcentaje de pacientes con anticuerpos positivos para IgG rubéola, IgG sarampion e IgG varicela en
diferentes grupos etarios. Materiales y métodos: estudio retrospectivo observacional de muestras de suero de mujeres
embarazadas de 18 a 42 afios de edad recolectadas desde el 1 de enero al 31 de diciembre del 2020. Se analizaron
826 sueros. Se dividié la poblacion en subgrupos cada 5 afios de edad. Para la determinacion de los diferentes
anticuerpos se utilizé un ensayo de ELISA automatizado siguiendo las indicaciones del fabricante. Se comparé la
proporcion de individuos con inmunidad frente a éstos virus utilizando el test de chi-cuadrado con un 95% de nivel de
confianza (p<0,05). Resultados: Las prevalencias observadas fueron para IgG Rubéola del 95,52 %, para IgG Varicela-
Zébster del 94,39 % y para IgG Sarampion del 79,97%. Al comparar las prevalencias globales de los anticuerpos
estudiados, se observd una diferencia estadisticamente significativa entre las prevalencias de Rubéola y Varicela z6ster
con respecto a la prevalencia de Sarampion (p < 0.0001). No se observo diferencia estadisticamente significativa entre
la prevalencia de los anticuerpos especificos de cada virus al analizarlos por grupos etarios. Conclusién: Se observé
una prevalencia de anticuerpos especificos para virus rubéola y varicela zoster en las embarazadas mayor al 90%,
encontrandose una susceptibilidad del 20,03% frente a virus sarampion. Seria recomendable realizar el control
seroldgico de anticuerpos especificos para virus rubéola, sarampién y varicela zoster en la etapa preconcepcional, con
el fin de establecer una nueva estrategia preventiva para reducir el riesgo de infecciones por estos virus en los recién
nacidos y mujeres embarazadas de nuestra comunidad.
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nifiez que se caracteriza por una erupcién
generalizada limitada que habitualmente no
presenta complicaciones ya que es controlada por
una respuesta inmune especifica. Se conoce que
la principal forma de contagio es a través de las
vias respiratorias y sus secreciones?.

En la poblacion de embarazadas tiene relevancia
ya que, cuando la infeccion ocurre durante el
primer trimestre de gestacion, la probabilidad de
que el virus pueda provocar dafios congénitos es
altamente significativa. Estas complicaciones
conforman lo que se denomina Sindrome de
Rubéola Congénita (SRC). El riesgo de presentar
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alguna de las manifestaciones de este sindrome
va decreciendo a medida que avanza el
embarazo'?.

En la era prevacunal, la principal fuente de
contagio estaba asociada a los nifios en edad
escolar y en Argentina la enfermedad se
presentaba en forma de brotes epidémicos
estacionales, principalmente en primavera y cada
4 afios!. En nuestro pais, se report6 el mayor
registro en el afio 1992 con casi 85.000 casos de
nifios con rubéola congénita. A comienzos del
1998 se incorpora al calendario nacional oficial la
vacuna triple viral (sarampién, rubéola y
parotiditis) con un esquema propuesto a la edad
de 12 meses y un refuerzo a los 6 afios, lo cual
produce un importante descenso del registro de
casos a so6lo 5 confirmados en 2004 y a 153
notificaciones durante 2005, ninguna de ellas
constatada por laboratorio®. Los Ultimos reportes
endémicos de rubéola en Argentina fueron
durante el afio 2009, detectdndose el dltimo caso
autoctono confirmado de rubéola en la provincia
de Buenos Aires*. Esta situacion epidemioldgica
se mantuvo constante un tiempo y en el 2015 se
declara a la Regién de las Américas como la
primera Region de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) libre de la transmisién endémica del
virus de la rubéola, por el Comité Internacional de
Expertos (CIE) de Documentacion y Verificacion
de la Eliminacién del Sarampion, Rubéola y el
sindrome de rubéola congénita en las Américas*.
Sin embargo, el desafio de mantener a la Regién
libre de rubéola continGa debido al riesgo
permanente de importaciéon y reintroduccion del
virus. Es asi que, en 2019, Argentina notifico 3
casos confirmados de rubéola. Estos casos
correspondieron a pacientes de 7, 11 y 27 afios
de edad sin antecedentes de vacunacion. La
fuente probable de infeccion de estos casos fue
un contacto familiar con antecedente de viaje a la
India*.

En el afio 2007se publicé el ultimo trabajo en la
Ciudad de Cordoba en mujeres embarazadas
mostrando una seroprevalencia de anticuerpos
anti rubéola del 98%°5. Por esto, los reportes de
prevalencia de anticuerpos contra Rubéola en
provincias de Argentina son muy escasos, siendo
importante a nivel epidemiolégico publicar datos
actualizados de seroprevalencia en las distintas
regiones de nuestro pais.

En cuanto a la enfermedad producida por
sarampion, esta se caracteriza por un periodo
prodromico con fiebre, coriza, tos y conjuntivitis
seguida por la apariciéon de un exantema maculo-

papular generalizado. Este virus posee un alto
grado de contagiosidad en individuos susceptibles
a la infeccion®.

El sarampién durante el embarazo puede ser
grave y esta relacionado con una mayor
incidencia de neumonitis, dificultad respiratoria,
muerte fetal, aborto espontaneo, hospitalizacion y
muerte entre las mujeres embarazadas’.

En el afio 1991 se crea el Programa de Control,
Eliminacién y Erradicacion del sarampién, en el
cual se encuentra involucrada Argentina. Este
programa tiene como objetivo principal interrumpir
la cadena de transmisién del virus salvaje y
mantener una inmunidad poblacional de
anticuerpos anti sarampion entre el 94 y el 97%.
Sin embargo, al no lograrse la erradicacion del
virus a nivel mundial, este se reintroduce en
nuestra region y permite la ocurrencia de casos en
poblaciones susceptibles.

En Argentina, a partir de la implementacién de
este programa en el afio 1993, se consiguio
disminuir significativamente el nimero de casos
de sarampién en el pais, logrando una inmunidad
poblacional superior al 95% debido a una alta
cobertura de vacunacién8. Argentina logro
eliminar la circulacion del virus del sarampién
gracias a la vacunacion registrandose en el afo
2000 el ultimo caso endémico. Los principales
brotes posteriores a la eliminacion ocurrieron en
el afio 2010 (17 casos), en el afio 2018 (14 casos
agrupados en 3 brotes) y entre el afio 2019 y 2020
se confirmaron 174 casos, de los cuales 92 (63%)
no estaban vacunados, 14 (10%) estaban
vacunados con una dosis y 11 (8%) con dos dosis
y en 28 (19%) casos no se obtuvo informacion
sobre antecedentes de vacunacion®. El Gltimo
reporte en Cordoba en mujeres embarazadas con
muestras recolectadas entre el 2005 y el 2009,
publicado en el 2011, mostr6 una seroprevalencia
global de sarampién del 93,0%11.

El virus varicela-zosteres el agente etiolégico de
los cuadros clinicos: Varicela y Herpes zoster.
Varicela es una enfermedad exantematica
generalizada comun en la nifiez por lo general
autolimitada y se resuelve sin complicaciones??.
Al igual que otros miembros de la familia
Herpetoviridae, el virus varicela-z4ster establece
una infeccién latente que puede recurrir afios o
décadas més tarde.

Numerosos estudios indican que, en la mujer
embarazada, una infeccidn primaria es importante
debiendo ser evaluada ya que, si ocurre durante
las primeras 28 semanas de gestacion, puede
ocasionar el sindrome de varicela congénita
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(SVC). Este sindrome congénito se caracteriza
por tener manifestaciones a nivel de piel,
hipoplasia de los miembros, anormalidades
oculares y defectos en el sistema nervioso central,
reportandose una mortalidad cercana al 28%. Si
la primoinfeccién se produce hacia el final del
embarazo, puede producir una infeccién perinatal
en el 17-30% de los casos, observandose un
riesgo mayor cuando la madre manifiesta
sintomas en el periodo que va entre los cuatro
dias previos y dos dias posteriores al parto, con
una mortalidad cercana al 30%'314,

En 1995 se introdujo el uso de una vacuna a virus
atenuado que produjo un alto grado de
seroconversion induciendo también respuesta
celular'®16, La inmunidad proporcionada por la
vacuna previene la enfermedad de varicela y
consecuentemente sus complicaciones
(neumonia, varicela congénita, entre otros). La
vacuna monovalente para Varicela-Zoster se
integra al calendario argentino en el afio 2015, con
una Unica dosis a los 15 meses de edad.

En Coérdoba, un estudio realizado en mujeres
embarazadas de muestras colectadas desde el
2008 al 2009 informé una prevalencia global de
anticuerpos para varicela del 95,1%, mostrando
un alto nivel de inmunidad en esta poblacion?’. Sin
embargo, no hay reportes actuales sobre la
seroprevalencia de varicela en la Ciudad de
Cérdoba.

Por lo expuesto anteriormente, el presente trabajo
tiene como objetivo determinar la prevalencia de
anticuerpos especificos para virus rubéola,
sarampion y varicela-zéster en una poblacién de
mujeres embarazadas que concurrieron a un
centro privado de la Ciudad de Cérdoba durante
el afio 2020. A su vez, se plantea analizar y
comparar el porcentaje de pacientes con
anticuerpos positivos para IgG Rubéola, IgG
Sarampioén e IgG Varicela en diferentes edades.
De esta forma, este estudio aporta datos actuales
y relevantes a nivel local acerca de la
seroprevalencia de estos virus y la poblacién
susceptible a contraer estas enfermedades
prevenibles en nuestra comunidad.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: Estudio retrospectivo
observacional.

Muestra: Se analizaron 826 muestras de sueros
para Rubéola, 820 para virus Varicela zéster y 699
para virus de sarampién en mujeres embarazadas
entre 18 a 42 afos de edad, que se presentaron

de forma ambulatoria a un centro médico
polivalente de la Ciudad de Cérdoba, desde el 1
de enero del afio 2020 al 31 de diciembre del afio
2020. Para realizar el estudio comparativo se
diferenciaron en grupos cada 5 afios de edad:
grupo 1 (18-22), grupo 2 (23-27), grupo 3 (28-32),
grupo 4 (33-37) y grupo 5 (38-42). La cantidad
total de muestras analizadas figura en la tabla 1.
Criterios de inclusién: Se analizaron sueros de
embarazadas del primer trimestre de gestacion,
sin patologias diagnosticadas previamente.
Criterios de exclusion: Factores de embarazo
de alto riesgo, tales como diabetes gestacional,
polihidramnios, hipertension arterial y
enfermedades de transmisién sexual.

Métodos: Se utilizé un ensayo automatizado de
fluorescencia ligado a enzimas (ELFA) en el
equipo VIDAS (Biomerieux). Las calibraciones y
controles de las determinaciones se realizaron
con los reactivos comerciales proporcionados por
el fabricante. La interpretacién en funcion del valor
de la prueba es: IgG Rubéola positivo 215 Ul/ml,
IgG Sarampién valor del test 20,7 resultado
positivo, IgG Varicela positivo valor del test =0,90.
Todos los resultados de 1IgG Sarampion negativos
por el método automatizado (ELFA), fueron
analizados ademés por la metodologia de
Inmunofluorescencia indirecta (IFI). Las IFI se
realizaron colocando el suero de los pacientes en
improntas (Bion), en la cual cada pocillo contiene
cultivo de células infectadas con virus Sarampién
y fueron reveladas con antisueros anti IgG
humanas marcadas con isocianato de
fluoresceina (Biocientifica S.A). La observacion
de las improntas fue realizada en un microscopio
de epifluorescencia Olympus modelo CH-2.
Analisis estadistico: Para el analisis estadistico
de los resultados se determind la prevalencia
global con un intervalo de confianza del 95% a
través del programa WinEpi. Para determinar la
asociacioén entre las variables edad y porcentaje
de prevalencia de los diferentes anticuerpos los
datos fueron analizados con el programa MedCalc
empleando el test Chi-cuadrado. Se consider6
estadisticamente significativo un valor de p <0,05.

RESULTADOS

Un total de 826 muestras de suero de mujeres
embarazadas entre 18 y 42 afos fueron
analizadas para detectar IgG anti virus rubéola. La
prevalencia global de anticuerpos para rubéola
fue del 95,52% (IC 95% = 94,11-96,93).
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Con respecto al virus del sarampidn se analizaron
699 muestras de suero de mujeres embarazadas
entre 18 y 42 afios. La prevalencia global de
anticuerpos tipo IgG especificos para sarampion
fue del 79,97% (IC 95% = 77,00-82,94).

En cuanto al virus de varicela se estudiaron 820
muestras de suero de mujeres embarazadas
entre 18 y 42 afios. La prevalencia global de
anticuerpos para varicela fue del 94,39% (IC95%=
92,82-95,97).

Al compararlos resultados globales de los
anticuerpos estudiados (figura 1), se observo que
entre las prevalencias de anticuerpos para
rubéola y varicela zéster no existen diferencias
estadisticamente significativas (p>0,05), mientras
que se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre las prevalencias globales de
rubéola y varicela zoster con respecto a la
prevalencia de sarampion (p <0,0001).

El porcentaje de seropositividad para cada virus
estudiado frente a cada grupo etario se muestra
en la tabla 1. No se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre la
seropositividad por grupos etarios al analizar los
diferentes anticuerpos especificos de cada virus
estudiado.

DISCUSION

En el presente estudio se observd una
prevalencia global de anticuerpos para rubéola
del 95,52%conun porcentaje de seropositividad
por rango etario mayor al 90% en todos los grupos
analizados, sin mostrar diferencias
estadisticamente  significativas. = Numerosos
reportes de otros paises muestran una
seroprevalencia similar. En Iran se reporté en
mujeres embarazadas una prevalencia de
anticuerpos contra virus rubéola del 96%!%8. En
Europa los datos publicados indican que en Italia
un estudio realizado en 2.385 mujeres
embarazadas revel6 que un 92% de las mujeres
estudiadas eran seropositivas para rubéolal®
mientras que en Espafia en la region de Catalufia
la prevalencia encontrada por algunos autores fue
del 95%%2°. Un metandlisis realizado en Turquia
mostr0 una tasa de seropositividad frente
algGanti rubéola del 93,4% en mujeres
embarazadas?®'.Nuestros resultados son
comparables con el estudio realizado en Cérdoba
en el afio 2007, que inform6 una prevalencia de
anticuerpos anti rubéola del 98% en mujeres
embarazadas®.

En cuanto a virus sarampidn, se encontré una
prevalencia global de anticuerpos del 79,97%, sin
una diferencia estadisticamente significativa en
los distintos rangos etarios. Esta tendencia fue
reportada por otros grupos de investigacion: un
estudio realizado en Iran encontré que el 81,7%
de las mujeres embarazadas incluidas tuvo un
nivel protector contra el sarampién®. En Polonia
se reportd una seropositividad del 78,02%en la
poblacion general en el afo 201922
Investigadores en el 2012 estudiaron la
seroprevalencia de anticuerpos anti sarampion en
10.349 mujeres embarazadas
japonesas revelando que el 28% era seronegativa
0 positiva baja para los anticuerpos del
sarampion, los autores sugieren en dicho trabajo
la vacunacion o revacunacion?3. Por otro lado, en
un estudio realizado en Catalufia se observo una
prevalencia del 89%2° asi como en regiones
africanas  como Namibia reportaron una
prevalencia del 87%2* Estos resultados
contrastan con los reportados en el afio 2011en
Cérdoba, en donde se estudiaron 243 muestras
de suero de mujeres embarazadas y demostraron
una seroprevalencia global del 93,0%?1,

Asimismo, frente al virus varicela zOster la
prevalencia global de anticuerpos en este estudio
fue del 94,39%. En trabajos realizados en otros
paises se obtuvieron resultados muy similares a
los expuestos en el presente reporte. En Italia, se
observd que las mujeres embarazadas entre las
edades de 15-24 y 40-49 afos, son las mas
protegidas contra la infeccién por el virus varicela-
zoster, superando la tasa de prevalencia del
90%25. Ademas, en Iran examinaron un total de
400 mujeres embarazadas, de 16 a 43 afios en las
que el 90,3% resultaron seropositivas para
varicela?®, mientras que en Noruega se detectd
una seropositividad del 98,6% al investigar estos
anticuerpos en un grupo de 1.184 mujeres
embarazadas?’. Acorde con nuestros resultados,
en nuestro pais el trabajo de Dayan y col.
realizado en el afio 2002, mostr6 una
seroprevalencia global de anticuerpos contra la
varicela en mujeres en edad fértil del 98,5%28. Y
en Cdrdoba, un estudio realizado en mujeres
embarazadas en el afio 2009, mostr6 una
frecuencia de anticuerpos anti varicela del 98%?7.
Los datos aportados por este estudio muestran un
alto porcentaje de presencia de anticuerpos
especificos para el virus de rubéola en mujeres
gestantes. Esto podria deberse al plan de
vacunacion y a las campafias de vacunacion para
la Eliminaciéon de la Rubéola y el Sindrome de
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Rubéola Congénita en Argentina, con el fin de
mantener un bajo porcentaje de poblacién
susceptible al virus para frenar su
propagacién?®.En cuanto a la baja prevalencia
encontrada en nuestro trabajo frente a virus
sarampion podria deberse a la disminucion
progresiva de anticuerpos vacunales para
sarampion. Ademas existe evidencia de que la
vacuna tiene una tasa de falla primaria y
secundaria entre las diferentes vacunas MMR y
sus componentes que conducen a una inmunidad
poblacional que a menudo es menor que la
requerida para la inmunidad rebafio tanto para
rubéola como para sarampién3? 31, Esto podria
explicar también la aparicibn de brotes de
sarampion en adultos jévenes que viven en
lugares con alta cobertura de vacunacion como
con secuencia de la reduccion en la circulacion del
virus salvaje tal como estaria ocurriendo en
Argentina con el nuevo escenario epidemiolégico.
El alto porcentaje de inmunidad encontrado frente
a virus varicela zéster en las mujeres
embarazadas estudiadas presume una
inmunizacién  natural provocada por la
enfermedad probablemente durante la nifiez ya
que la vacuna se incorporoé al calendario sélo para
la poblacién pediétrica.

CONCLUSIONES

Dada la importancia de las complicaciones
congénitas y el riesgo de infecciones virales en el
recién nacido, es sumamente importante realizar
estudios epidemiolégicos y reportar datos
actualizados de cada regién. Los resultados
publicados en este trabajo realizado durante el
afo 2020 en mujeres embarazadas de la Ciudad
de Coérdoba, muestran una prevalencia de
anticuerpos especificos del 95,5 % para rubéola,
del 94,39% para varicela y del 79,97% para el
sarampion. Esto indicaria que en la actualidad las
mujeres gestantes estarian adecuadamente
protegidas contra el virus rubéola y el virus
varicela-zoster. Sin embargo, con respecto al
virus sarampion se encontrd0 un porcentaje de
embarazadas susceptibles del 20,03%. Por lo
cual, seria recomendable realizar el control
serolégico de rubéola, sarampion y varicela en la
etapa pre concepcional, con el fin de establecer
una nueva estrategia preventiva, para reducir el
riesgo de infecciones por estos virus en el recién
nacido y en la mujer embarazada de nuestra
comunidad. A su vez, la menor prevalencia
encontrada en este estudio frente a virus

sarampion, hace sugerir que se valore la
posibilidad de realizar una nueva campafia
masiva de vacunacion con doble viral (sarampion-
rubéola).
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Materiales Graficos

Figura 1: Prevalencia de anticuerpos especificos para virus Rubéola, Sarampién y

Varicela Zéster en una poblacién de mujeres embarazadas de Cordoba.
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Tabla 1: Prevalencia de anticuerposespecificos para virus rubéola, sarampion y
varicela zéster en los diferentes grupos de edades estudiados.

Anticuerpo estudiado :::::: deN “:.I“ tllufs.\ru Seroprevalencia eot:’f‘i:.nwu.l:eld;sx p valor
n %
IgG anti Rubéola grupo 1 21 21 100 0,3762
grupo 2 85 79 92,94 87,50 - 98,38
grupo 3 251 243 96,79 94,64 - 98,99
grupo 4 322 308 95,65 93,24 - 97,88
grupo 5 147 138 93,88 90,00 - 97,75
IgG anti Sarampién grupo 1 20 18 90 76,85 - 100 0,6067
grupo 2 69 56 81,16 71,93 - 90,39
grupo 3 217 174 80,18 74,88 - 85,49
grupe d 268 208 77,61 72,62 - 82,60
grupo 5 125 103 82,4 75,72 - 89,08
IgG anti Varicela zéster  grupo 1 23 21 90,91 79,79 - 100 0,8964
grupo 2 84 78 92,86 87,35-98,36
grupo 3 249 237 95,18 92,52 - 97,84
grupo 4 318 300 94,34 91,80 - 96,88
grupo 5 146 138 94,52 90,83 - 98,21

Grupo 1: 18-22 ailos, grupo 2: 23-27 aiios, grupo 3: 28-32 aiios, grupo 4: 33-37afios y grupo 5: 38-42 aiios.




