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Artículo original

Ensayo piloto del uso de pruebas 
moleculares para el diagnóstico 
de infecciones cervicovaginales en 
pacientes embarazadas

Resumen 

ANTECEDENTES: las infecciones cervicovaginales durante el emba-
razo se han relacionado con desenlaces perinatales adversos, como 
el nacimiento pretérmino. Las herramientas tradicionales para su 
diagnóstico son poco eficaces. 

OBJETIVO: comparar la determinación del diagnóstico de infección 
cervicovaginal en mujeres embarazadas con el uso simultáneo de 
tres criterios: clínico, prueba de diagnóstico molecular y el cultivo 
microbiológico tradicional.  

MATERIAL Y MÉTODO: estudio piloto, transversal, anidado en una 
cohorte de mujeres embarazadas. El diagnóstico de infección cervico-
vaginal se estableció con base en criterios clínicos, de microbiología 
clásica y de biología molecular y se evaluó la capacidad diagnóstica 
de cada uno. 

RESULTADOS: se estudiaron 54 mujeres y la prevalencia de infeccio-
nes cervicovaginales durante el embarazo se estimó en 28 a 50% con 
la aplicación de diferentes criterios. Si se considera el diagnóstico de 
parto pretérmino, como complicación asociada a infección y se usa 
como patrón de referencia, todas las pruebas diagnósticas tuvieron 
un desempeño pobre.  

CONCLUSIONES: los enfoques tradicionales para establecer la 
trascendencia de la infección cervicovaginal en el embarazo están 
agotados, por eso deben buscarse nuevos caminos para entender esta 
compleja relación. Mientras tanto, se recomienda seguir utilizando los 
métodos tradicionales para identificar infecciones durante el emba-
razo en tanto se afina el conocimiento de nuevos métodos dirigidos 
a entender estas relaciones. 

PALABRAS CLAVE: infección cervicovaginal, desenlace perinatal, 
embarazo, microbioma vaginal, pruebas diagnósticas.
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ANTECEDENTES 

Las infecciones cervicovaginales e intrauterinas 
durante el embarazo se han vinculado con di-
ferentes desenlaces perinatales adversos, como 
el nacimiento pretérmino, en los que la consis-

tencia y fuerza de la asociación, así como la 
plausibilidad biológica, han llevado a proponer 
una relación directa causa-efecto.1,2 A pesar de 
esto, no ha sido posible idear medidas efectivas 
para disminuir las complicaciones del embarazo 
que acompañan a estas infecciones.3 

Abstract

BACKGROUND: The prevalence of cervicovaginal infections dur-
ing pregnancy has been associated with adverse perinatal outcomes 
however, the actual approach used for diagnosis is not effective. The 
aim of this study was to compare the diagnosis of vaginal infections in 
pregnant women using clinical, molecular diagnostic and traditional 
microbiological culture in a pilot study, to determine the prevalence 
and association with the development of preterm labor. 

MATERIALS AND METHODS: We performed a nested cross-sectional 
study composed by 54 women in a cohort of pregnant women in 
Mexico City. Cervicovaginal infections were evaluated by clinical 
methods, microbiology culture and a commercially available mo-
lecular biology test. 

RESULTS: Prevalence of cervicovaginal infections during pregnancy 
was estimated between 28% and 50% according to methodologies. 
Considering the clinical diagnosis of preterm labor as the gold stan-
dard, all diagnostic tests were poor as predictors of preterm labor. 

CONCLUSIONS: Traditional approaches to establish the significance 
of cervicovaginal infection in pregnancy are exhausted, so be sought 
new ways to understand this complex relationship. Meanwhile it is 
recommended to continue to use traditional methods to identify infec-
tions during pregnancy in both knowledge of new methods aimed at 
understanding these relationships are sophisticated.

KEY WORDS: Vaginal infection, perinatal outcome, pregnancy, vaginal 
microbiome, diagnostic tests.
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El enfoque tradicional propone que existen dife-
rentes microorganismos patógenos que pueden 
afectar a la mujer embarazada, al feto en desarro-
llo y al neonato.4 Estos microorganismos pueden 
tener acceso a la cavidad amniótica y al feto a 
través del cuello uterino, por vía ascendente 
desde la vagina, lo que induce una respuesta in-
fecciosa denominada corioamnioitis. El arribo de 
estos gérmenes al espacio intrauterino resulta en 
la activación de la respuesta inflamatoria local, 
que podría explicar las diferentes complicacio-
nes del embarazo: amenaza de aborto, ruptura 
prematura de membranas y parto pretérmino.4,5

El nacimiento pretérmino es el alumbramiento 
antes de las 37 semanas (259 días) completas de 
edad gestacional,6 con repercusión significativa 
en la salud pública porque la morbilidad mater-
na y perinatal son frecuentes y de complejidad 
variable.7,8 

Entre los microorganismos asociados con co-
rioamnioitis y nacimiento pretérmino resaltan 
M. hominis, U. urealyticum, C. trachomatis, G. 
gonorrhoeae, estreptococo del grupo B y Gard-
nerella vaginalis.4,9,10 El diagnóstico de infección 
por alguno de estos microorganismos establecido 
mediante la microbiología clásica es complejo 
porque son extremadamente difíciles de cultivar, 
por los requerimientos nutricionales para su 
multiplicación, y por su marcada sensibilidad a 
cambios de pH, temperatura, presión osmótica, 
rayos ultravioleta, agentes tensoactivos, anticuer-
pos y complemento.11 Los métodos serológicos 
para detectar anticuerpos contra estos microor-
ganismos también son de escasa utilidad y no 
están estandarizados de manera confiable en 
todos los laboratorios microbiológicos. Por esta 
razón, las técnicas moleculares se han propuesto 
como una alternativa para identificar a estos 
patógenos.12

En los últimos años se han desarrollado y co-
mercializado técnicas rápidas de diagnóstico 

molecular, con uso de métodos de PCR disponi-
bles en México.13 Por desgracia, no se cuenta con 
experiencia en la aplicación de estas técnicas y 
no se ha validado su utilidad clínica en nuestra 
población.

Este estudio tiene como objetivo comparar el 
diagnóstico de infección cervicovaginal en una 
muestra piloto de mujeres embarazadas de la 
Ciudad de México con el uso simultáneo de 
criterios clínicos, una prueba de diagnóstico 
molecular y cultivo microbiológico tradicional. 
La intención es contar con información preli-
minar para poder estimar el tamaño de muestra 
de un estudio clínico adecuado para abordar la 
efectividad diagnóstica de estas pruebas.

MATERIAL Y MÉTODO

Estudio piloto de casos y controles efectuado 
en el Hospital Materno Infantil Inguarán de la 
Secretaría de Salud de la Ciudad de México 
(HMII), con pacientes de la Cohorte Perinatal de 
la Ciudad de México, una iniciativa conjunta de 
la Secretaría de Salud del Gobierno de la Ciudad 
de México y de la Facultad de Medicina de la 
Universidad Nacional Autónoma de México 
(UNAM). 

Protocolo clínico. Las muestras de las mujeres 
se seleccionaron al azar del banco de muestras 
de la cohorte con base en los siguientes criterios:

1.	 Mujeres con seguimiento completo dentro 
de la Cohorte Perinatal y que terminaron 
su embarazo en la institución. Se selec-
cionaron cinco casos que terminaron con 
nacimiento pretérmino y se incluyeron 
49 casos con embarazo a término sin 
complicaciones. Con esta proporción de 
casos-controles se emuló, en este ensayo 
piloto, la prevalencia poblacional de naci-
miento pretérmino (9.2%). Solo se utilizó 
una muestra de exudado cervicovaginal de 
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cada paciente, tomada entre las semanas 
28 y 30 de la gestación.

2.	 Aceptación con consentimiento firmado 
para la realización de todas las pruebas 
diagnósticas mencionadas.

3.	 Sin antecedentes de padecimientos del 
embarazo: diabetes gestacional, ruptura 
prematura de membranas, amenaza de 
aborto o de parto pretérmino, y sangrado 
transvaginal.

El criterio de exclusión fue:

1.	 Mujeres en quienes no se recolectó una 
muestra suficiente para su procesamiento 
en todas las pruebas. 

Las infecciones cervicovaginales se documenta-
ron de las siguientes formas: 

Diagnóstico clínico de infección cervicovaginal. 
El médico especialista interrogó a las pacientes 
acerca de los síntomas de: ardor, dispareunia, 
prurito y flujo. Además, efectuó la exploración 
pélvica y especuloscopia completa. Se utilizó 
un espejo vaginal lubricado, con solución sali-
na para visualizar el fondo de saco. Se evaluó 
el flujo y sus características y cambios tróficos 
en el cérvix y la vagina. Se consideró infección 
positiva al flujo anormal acompañado de alguna 
otra manifestación clínica.

Cultivo microbiológico. Se hizo una toma 
rotatoria durante 10 segundos con hisopos de 
dacrón, estériles, del fondo de saco, que se uti-
lizaron para cultivo microbiológico y pruebas 
moleculares. A todas las pacientes se les realizó 
un examen en fresco para identificación de T. 
vaginalis. La infección cérvico-vaginal se iden-
tificó mediante métodos convencionales para 
cultivo e identificación de los microorganismos. 
Se realizaron pruebas inmunológicas para la 
identificación de C. trachomatis, U. urealyticum 

y M. hominis. El Laboratorio de Microbiología 
de la Facultad de Medicina de la UNAM fue 
el responsable de efectuar todas las pruebas 
mencionadas. Se consideró infección cuando se 
identificó cualquier microorganismo patógeno.

Prueba molecular. Se utilizó la prueba molecular 
ST7 de Seegene, que se realizó de manera ciega, 
e independiente a los otros criterios diagnósticos. 
Ésta, es la única prueba diagnóstica molecular 
para infecciones cervicovaginales disponible 
en el mercado. Este ensayo identifica a siete 
patógenos: Gardnerella vaginalis, Chlamydia 
trachomatis, Mycoplasma hominis, Ureaplasma 
urealyticum, Neisseria gonorrhoeae, Trichomona 
vaginalis y Mycoplasma genitalium. 

El estudio se consideró positivo cuando se 
identificó cualquiera de los microorganismos 
mencionados.

Análisis estadístico. Todos los resultados de 
infección por cualquiera de los métodos se cla-
sificaron como positivos o negativos y tabulados 
en tablas de contingencia. Como patrón de 
referencia se consideró el criterio de desenlace 
desfavorable del embarazo (parto pretérmino) y 
las diferencias se calcularon en proporciones y 
su significación. Además, se calcularon: sensi-
bilidad, especificidad, valor pronóstico positivo, 
valor pronóstico negativo, razón de probabili-
dades (likelihood ratio +) de los tres métodos 
diagnósticos utilizados. 

El cálculo del tamaño de la muestra, derivado de 
este estudio piloto, se realizó tomando en cuenta 
la diferencia de proporciones menos amplia de 
las detectadas en las diferentes pruebas, con alfa 
de 0.05 y poder de 0.8. 

RESULTADOS

En el Cuadro 1 se muestran las características 
clínicas de las 54 pacientes seleccionadas para 
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pretérmino resultó positiva en las tres pruebas 
de infección aplicadas (Cuadro 2). 

Se decidió utilizar al desenlace perinatal adverso 
como la variable que mejor representa el sen-
tido de utilidad de las pruebas diagnósticas de 
infección; por ello, los cálculos se efectuaron 
con esta variable, como el patrón de referen-
cia. En el Cuadro 3 se muestran los cálculos 
comparativos de utilidad diagnóstica de las tres 
pruebas diagnósticas de infección, que resulta-
ron positivas con la misma frecuencia entre las 
pacientes con parto pretérmino (20.0%); es decir, 
tuvieron la misma sensibilidad baja. El diagnós-
tico clínico de ausencia de infección mostró la 
mejor especificidad (71.4%). El valor de razón de 
probabilidad positivo (likelihood ratio +) es extre-
madamente bajo para las tres pruebas, aunque 
por razones inherentes a su naturaleza piloto, 
ninguno de los resultados arrojó diferencias con 
significación estadística (Cuadro 3). 

Para calcular el tamaño de muestra para el diseño 
de un estudio representativo de la población se 
tomó en cuenta la diferencia más cerrada en 
proporciones, que correspondió a la prueba de 
diagnóstico por microbiología clásica y, con esta 
diferencia, el tamaño de muestra para un diseño 
válido sería de 2,205 pacientes por grupo.

DISCUSIÓN

Desde la perspectiva hasta ahora utilizada en 
la atención de la mujer embarazada, ciertas 
infecciones durante el embarazo, causadas por 
microorganismos específicos, se han asociado 
con incremento del riesgo de aborto espontá-
neo, ruptura prematura de membranas, parto 
pretérmino e infecciones neonatales. Por esta 
razón siempre se incluye en la atención prenatal 
la búsqueda de infecciones cervicovaginales. 
A pesar de este enfoque hemos sido incapaces 
de modificar la prevalencia de cualquiera de 
las patologías señaladas, aun cuando se han 

este estudio y en las que se estableció el diag-
nóstico de infección con las tres herramientas 
propuestas. 

La evaluación clínica identificó a 15 pacientes 
(27.7%) con diagnóstico de infección cervicova-
ginal y a 35 sin ella. Las pruebas microbiológicas 
detectaron infección en 19 pacientes (35.1%) 
y ausencia en 36. Los microorganismos en-
contrados fueron: Gardnerella vaginalis (9 
aislamientos), Candida albicans (8 aislamientos), 
Mobiluncus sp (3 aislamientos), Candida krusei 
(2 aislamientos), Staphylococcus sciuri (1 aisla-
miento), Trichomona vaginalis (1 identificación) 
y en 5 pacientes se realizaron aislamientos 
múltiples.

La prueba molecular S7 de Seegene detectó a 27 
pacientes con infección (49.0%) y 27 sin ella. 
Los microorganismos identificados fueron Myco-
plasma hominis (n=12), Ureaplasma urealyticum 
(n=11), Chlamydia trachomatis (n=8), Neisseria 
gonorrhoeae (n=1), Trichomona vaginalis (n=1) 
y en 6 pacientes se efectuaron identificaciones 
múltiples. 

Los diagnósticos clínico y microbiológico clásico 
identificaron a una sola paciente con infección, 
entre las cinco que tuvieron parto pretérmino. 
La prueba molecular identificó la infección 
(M. hominis) en dos de las pacientes con parto 
pretérmino. Una sola paciente con nacimiento 

Cuadro 1. Características clínicas

Nacimiento a 
término

Nacimiento
 pretérmino

Edad 25  ± 6 24 ± 6

Edad gestacional 39 ± 1 36 ± 1

Embarazos 2 ± 1 2 ± 1

Abortos 0 0

Partos 0 1 ± 0

Cesáreas 0 2 ± 1
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utilizado esquemas de antibióticos profilácticos 
durante el embarazo. En un estudio efectuado en 
población mexicana se pudo documentar que el 
riesgo relativo de nacimiento pretérmino cuando 
se identifica U. urealyticum es de 9.1 (IC 95%: 
6.9-12.1) y cuando se identifica M. hominis es de 
8.82 (IC 95%: 6.7-11.6). Lo más sobresaliente de 
este estudio es que a pesar de identificar y atacar 
a los microorganismos mencionados, el riesgo 
perinatal se modifica muy poco, lo que significa 
que nuestro acceso al problema ha sido muy 
simplista.8,9

Con el propósito de explorar la aplicación de 
nuevas tecnologías que permitan mejorar la iden-
tificación de microorganismos potencialmente 
peligrosos para el embarazo, se ha propuesto el 
uso de herramientas moleculares, que tienen la 

ventaja de su sensibilidad, rapidez y comodidad 
de aplicación. Por esta razón abordamos, en un 
estudio preliminar, la evaluación de la utilidad 
práctica de una de estas tecnologías, de manera 
comparativa con las dos herramientas diagnósti-
cas disponibles en la práctica clínica cotidiana. 

El enfoque de este estudio fue lo más pragmático 
posible y se siguió la línea de pensamiento más 
directa de un clínico que debe atender a una 
embarazada en quien identifica una infección 
cervicovaginal y se plantea la posibilidad de 
que esa infección sea un marcador pronóstico 
de parto pretérmino. Esta relación causal entre 
infección y parto pretérmino está muy disemi-
nada entre los especialistas; sin embargo, ha 
sido cuestionada desde diferentes perspectivas. 

Este proyecto piloto se emprendió para calcular 
el tamaño de muestra requerido para diseñar 
un estudio prospectivo y evaluar la utilidad pro-
nóstica de la detección de infecciones durante 
el embarazo. Los resultados obtenidos en este 
estudio son lo suficientemente claros como para 
descartar la posibilidad de realizar un estudio de 
mayor alcance con resultados representativos. 
Una muestra de más de 2,000 pacientes por 
grupo descarta este camino.

La prevalencia actual de las infecciones cervi-
covaginales sería muy distinta si se aplicaran 
las diferentes herramientas diagnósticas y la 
habilidad clínica; la herramienta molecular 
permite identificar mayor cantidad de casos de 
embarazadas infectadas; por lo tanto, también 
facilita que sean tratadas y con ello disminuir 

Cuadro 2. Resultados del diagnóstico de infección cervicovaginal

Diagnóstico clínico Diagnóstico microbiológico Diagnóstico molecular

Negativo Positivo Negativo Positivo Negativo Positivo

Nacimientos a término 35 14 32 17 24 25

Nacimientos pretérmino 4 1 4 1 3 2

Cuadro 3. Evaluación de la utilidad diagnóstica

Diagnóstico 
clínico

Diagnóstico mi-
crobiológico

Diagnóstico 
molecular

Sensibilidad 20 20 40

Especificidad 71.4 65.3 49.0

Valor 
predictivo +

6.7 5.6 7.4

Valor 
predictivo -

89.7 88.9 88.9

Razón de
probabilidad 
(+)

0.7 0.58 0.78

OR 
(Odds ratio)

0.625 0.470 0.640

IC 95% 0.064-6.09 0.048-4.55 0.098-4.17

p 0.351 0.245 0.347
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las consecuencias adversas que origina la falta 
de tratamiento. La prevalencia aquí reportada 
no es muy diferente de la consignada en otros 
estudios, aun así debe revisarse la utilidad clínica 
de cada prueba. Con los resultados de este estu-
dio puede concluirse que las tres herramientas 
para diagnóstico de infección cervicovaginal son 
equivalentes y se correlacionan escasamente 
con el desenlace de parto pretérmino. Es decir, 
ninguno de los tres métodos tiene valor práctico 
como herramienta pronóstica de parto pretérmi-
no. El ensayo aquí reportado tiene la limitante de 
ser un estudio piloto con un sesgo metodológico 
inherente.

El diagnóstico clínico de infección es el método 
más sencillo y económico, pero requiere que el 
especialista esté adecuadamente adiestrado en el 
reconocimiento de los signos y síntomas clínicos 
propios de la infección. En este sentido deben 
hacerse esfuerzos para conocer la reproducibili-
dad del método clínico en los diferentes ámbitos 
clínicos y, aunque no sea una buena herramienta 
para el pronóstico de parto pretérmino, la identi-
ficación de infecciones cervicovaginales durante 
el embarazo es un componente indispensable 
del cuidado prenatal.

La microbiología clásica sigue siendo la he-
rramienta más utilizada en la clínica, aunque 
plantea muchas dificultades técnicas y gran 
variabilidad en los resultados de un laboratorio 
a otro o, incluso, en diferentes momentos del 
mismo laboratorio. En nuestras manos y como 
herramienta pronóstica de parto pretérmino, no 
confiere ventajas sobre el diagnóstico clínico 
y, por añadidura, los exámenes realizados no 
pudieron identificar la coexistencia de tres 
gérmenes potencialmente peligrosos para el 
embarazo, quizá por la concomitancia de errores 
metodológicos.

El diagnóstico molecular identifica a mayor 
número de mujeres positivas para infección; sin 

embargo, no informa cuántas de esas mujeres 
tienen, en realidad, infección activa y no solo 
colonización. La ventaja de esta prueba es su 
rapidez y reproducibilidad en condiciones es-
tandarizadas en un laboratorio. 

La ausencia de asociación entre infecciones 
cervicovaginales y parto pretérmino de este es-
tudio, coincide con otros ensayos disponibles. 
Esta observación contrasta con la clara consis-
tencia de la infección como agente causal del 
parto pretérmino. Una interpretación posible de 
los hallazgos es que el enfoque aquí expuesto 
del problema es incompleto. Por esta razón, se 
prefirió proponer en este punto de desarrollo 
una hipótesis de trabajo novedosa que permita 
entender mejor la repercusión de la infección 
en el curso del embarazo. 

El microbioma vaginal es un término que ha 
sustituido al concepto antiguo de "flora vaginal", 
que en español alude a un conjunto de vegetales. 
Además de la semántica, la introducción del 
concepto de microbioma permite visualizar de 
una manera diferente la interacción entre los 
diferentes microorganismos y el ser humano.14 
La perspectiva más interesante de este enfoque es 
que el resultado adverso de una infección podría 
entenderse más que por la sola presencia de un 
patógeno, por el resultado en el cambio de las 
relaciones entre las comunidades microbianas y 
en la interacción con la huésped. Dicho de otra 
manera, el resultado patológico puede, más bien, 
responder a la relación (simbiosis o disbiosis) 
que guardan entre las diferentes especies micro-
bianas.15 Este es un enfoque que va más allá del 
concepto tradicional de patógenos facultativos, 
como el caso de la C. albicans. 

La complejidad de este enfoque reside en que 
tendremos que resolver la composición lon-
gitudinal de la microbiota vaginal de nuestra 
población de mujeres embarazadas y, even-
tualmente, identificar los cambios asociados 
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con desenlaces perinatales adversos. Para 
poder conocer la composición de la micro-
biota vaginal a lo largo del embarazo puede 
recurrirse al secuenciamiento masivo del ARN 
16s bacteriano, que permite conocer la com-
posición en riqueza (diversidad α) y diversidad 
(diversidad β) de los microorganismos.14,16 Esto 
con la finalidad de entender la “simbiosis o 
disbiosis” que puede ocurrir en la microbiota 
vaginal en el transcurso del embarazo. El re-
sultado adverso de una infección puede estar 
dado por el cambio de las relaciones entre las 
comunidades microbianas y su consecuente 
cambio en la interacción con el huésped. En 
este sentido existen estudios en mujeres emba-
razadas de otras poblaciones que muestran que 
durante el primer trimestre 77% de las mujeres 
tienen una proporción alta de Lactobacillus, 
y si durante el primer trimestre se encontraba 
en mayor proporción L. gasseri o L. inners la 
posibilidad de tener una microbiota “anormal” 
durante el segundo y tercer trimestres de em-
barazo se incrementa alrededor de 10 veces; 
sin embargo, cuando en el primer trimestre se 
encontraba en mayor proporción L. crispatus 
la posibilidad de una microbiota anormal 
era sólo de 5 veces.17 Un estudio reciente, 
efectuado en mujeres embarazadas sanas no 
hispanas mostró, mediante secuenciamiento 
masivo de las regiones hipervariables V3-V5, 
que la diversidad y la riqueza bacteriana se 
ven disminuidas durante el embarazo.18 A 
diferencia de la prueba molecular realizada 
en este estudio, el secuenciamiento masivo 
permite la detección de todas las especies de 
la muestra.19 

El primer paso en esta dirección es el estudio 
longitudinal con secuenciamiento masivo del 
microbioma cervicovaginal de mujeres mexica-
nas embarazadas, para establecer un mapa de 
las especies que lo conforman y, luego, iniciar 
el estudio de las combinaciones que resultan en 
complicaciones perinatales.20 

CONCLUSIÓN

Los enfoques tradicionales para establecer la 
repercusión de la infección cervicovaginal en el 
embarazo están agotados, por eso deben buscar-
se nuevos caminos para entender esta relación, 
que es a todas luces compleja. Se recomienda 
continuar utilizando los métodos tradicionales 
para identificar los procesos infecciosos durante 
el embarazo, mientras se afina el conocimiento 
de nuevos métodos dirigidos a entender estas 
relaciones. 
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