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ETIOLOGIA

La existencia en la gestante de inmunidad previa a citomegalovirus, no evita la infeccion
congénita ni el riesgo de hipoacusia en el recién nacido
Carlos Ochoa Sangrador. Hospital Virgen de la Concha. Zamora. (Espafia).

Correo electrénico: cochoas@meditex.es

Gloria Orején de Luna. Centro de Salud General Ricardos. Madrid. (Espafa).

Correo electrénico: gloriaglo04@hotmail.com

Referencia bibliografica: Ross SA, Fowler KB, Ashrith G, Stagno S, Britt WJ, Pass RF, Boppana SB. Hearing loss in children
with congenital cytomegalovirus infection born to mothers with preexisting immunity. J Pediatr. 2006; 148: 322-6

Resumen estructurado:

Objetivo: estudiar la incidencia de sordera en nifios con
infeccidon congénita por citomegalovirus (CMV), nacidos
de madres con infeccién no primaria (INP).

Diseio: estudio de cohortes prospectivo, realizado entre
1980y 2000.

Emplazamiento: un hospital universitario de Alabamay
un hospital privado de la misma comunidad.

Poblacién de estudio: trescientos niflos con infeccion
congénita por CMV diagnosticada mediante cribado
virolégico neonatal, de cuyas madres se disponia
informacion seroldgica previa que permitia clasificarlas
como infeccion primaria (IP) o no primaria.

Evaluaciéon del factor prondstico: para establecer las dos
cohortes se revisaron estudios seroldgicos realizados a
las madres antes del embarazo, en los primeros meses de
embarazo y en el momento del parto, definiendo segun
los resultados la infeccién como primaria o no primaria.
Se consider6 INP si habia anticuerpos IgG especificos
frente a CMV previamente al embarazo (confirmada) o si
habia anticuerpos IgG durante el embarazo en ausencia
de anticuerpos IgM en las primeras 12 semanas de
gestacion (presumible). Se considerd IP cuando antes
del embarazo no habia anticuerpos IgG o se constaté
seroconversién durante la gestacién (confirmada)
y cuando se detectaron anticuerpos IgM durante la
gestacion (presumible). Se analizaron también otros
factores demogréficos y clinicos.

Medicién de resultados: se realizaron evaluaciones
auditivas en la primera visita, entre las 3 y las 8 semanas
de vida, y a los 6, 12, 18, 24 y 36 meses de vida y,
posteriormente revisiones anuales. Se valord la pérdida
de audicién globalmente y si ésta era neurosensorial,
progresiva, de comienzo tardio, para altas frecuencias,
bilateral y grave. Los resultados se presentaron como
frecuencias absolutas y relativas, contrastandose su
significacion estadistica mediante los test de la X2 y
exacto de Fisher. La edad al diagnéstico se contrasté
mediante test de Wilcoxon.

Resultados principales:de los trescientos nifios incluidos
en el estudio, 124 fueron nacidos de madres con INP por
CMV y 176 de madres con IP. Dentro del grupo de INP,
hubo mas nifos de raza negra, mas madres solteras, fue
mas habitual el seguro médico no privadoy la atencion
prenatal en un centro publico. Por otro lado, en el grupo
de IP fueron mas frecuentes las madres primiparas y el

peso de los nifos fue mayor. La frecuencia de sordera
fue parecida en ambos grupos (10% en el grupo de INP
y 11% en el de IP), al igual que la proporcién de casos
sintomaticos (11% en ambos). Sin embargo, cuando la
madre no tenia inmunidad frente al CMV, la pérdida de
audicion progresiva fue mas frecuente, el porcentaje de
sordera grave fue mayor y los casos de aparicion tardia
fueron mas numerosos. La sordera bilateral fue mas
frecuente en el grupo de IP, aunque esta diferencia no
fue estadisticamente significativa.

Conclusion: Los nifos con infeccién congénita por
citomegalovirus nacidos de madres previamente inmunes
y diagnosticados mediante cribado neonatal, presentan
hipoacusia con una frecuencia similar, aunque menos
grave, que los nacidos de madres no inmunes.

Conflicto de intereses: no consta.

Fuente de financiacion: no consta.

Comentario critico:

Justificacion: hasta hace poco se creia que la existencia
de inmunidad previa al embarazo en la madre, protegia
frente a la transmisién intrauterina del CMV. Sin embargo
no solo se ha comprobado que dicha transmisién existe
en madres con inmunidad previa, sino que también
se han descrito casos de infeccion congénita por CMV
sintomatica, en nifos nacidos de madres con INP'. Al
ser la sordera la secuela mas frecuente de la infeccién
congénita por CMV, y la menos aparente al nacimiento,
parece importante conocer laincidenciay la evolucién de
la pérdida de audicion en nifios nacidos de madres con
INP por CMV. Esta informacién resultard util para valorar
la utilidad del cribado neonatal y la eficacia de medidas
preventivas.

Validez o rigor cientifico: las cohortes del estudio estan
bien definidas y parecen suficientemente representativas
de la poblacién general, al proceder de un programa de
cribado neonatal. Sin embargo los criterios de clasificacion
de las cohortes se basan en pruebas de limitada validez
(criterios seroldgicos) por lo que podrian haberse
clasificado como INP casos de IP sin anticuerpos IgM. En
este sentido, los autores aportan un andlisis restringido
a los casos clasificados en funcién de la serologia
preconcepcional que no modifican los resultados. La
proporcién de infeccidon sintomatica, posible factor
modificador del efecto?, es similar en ambos grupos. No
obstante, no se aporta informacién sobre la gravedad
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de los casos sintomaticos, previsiblemente diferente
entre grupos, ni tampoco su relacién con la hipoacusia.
El tiempo de seguimiento para ambos grupos fue
suficientemente prolongado, aunque fue mayor en el
grupo de IP, probablemente en relacién a una mayor
gravedad de los casos. Sin embargo, no parece que
un seguimiento mayor hubiera permitido detectar
muchos mas casos de hipoacusia. No existen pérdidas
de pacientes a lo largo del seguimiento. No consta quién
hizo las valoraciones auditivas, ni que la valoracion fuera
ciega por parte del observador; sin embargo, al tratarse
de medidas objetivas y cuantitativas, este hecho no tiene
porqué haber introducido sesgos en los resultados.

Relevancia clinica: el resultado de mayor relevancia
es que presentan hipoacusia un 10% de los nifos con
infeccion congénita por CMV, nacidos de madres con
inmunidad previa mayoritariamente asintomaticos, y, por
lo tanto, sélo identificables mediante cribado viroldgico
neonatal. Si tenemos en cuenta este riesgo y el de tener
una infeccidn congénita por CMV (aproximadamente
1 de cada 200)3, el cribado permitiria identificar una
hipoacusia por cada 2.000 recién nacidos, y cualquier
medida preventiva deberia contar con ese mismo riesgo
basal. En un estudio previo similar de los mismos autores?,
la pérdida de audicidn fue diferente en los grupos de
INP (5%) e IP (15%). Sin embargo, en dicho estudio el
grupo de IP incluia casos mayoritariamente sintomaticos
procedentes de otras areas, lo que pudo distorsionar los
resultados. El presente estudio, al igual que otro reciente
con resultados similares?, presenta la limitacion de que
el escaso numero de casos identificados cuestiona la
potencia estadistica de los resultados no significativos.

Aplicabilidad en la practica clinica: la conclusién
fundamental, de cara a la practica clinica, es que la
presencia de inmunidad previa al embarazo frente a CMV
no permite descartar la existencia de infeccion congénita,
por lo que sélo el cribado virolégico neonatal permitiria
identificarla. Asimismo resulta de gran importancia
que el riesgo de hipoacusia en este grupo de nifios es
alto, por lo que deberian someterse a un seguimiento
audiolégico prolongado. Sin embargo, serian necesarios
mas estudios para confirmar la incidencia y la evolucion
natural de la sordera en nifios con infeccion congénita
por CMV nacidos de madres con INP, y para valorar
el coste-utilidad de los programas de cribado. Otro
aspecto importante a destacar, es la implicacién de
estos resultados en las estrategias de vacunacion frente
a CMV que se estén investigando en la actualidad y que
se fundamentan sélo en la prevencion de la IP por CMV
durante el embarazo.
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