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Actualmente, la
enfermedad no esta
presente en Europa,

aunque podria
emerger como
consecuencia de su
rapida progresion en el
continente americano
y de la expansion del
vector por el mundo»
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Actualizacion
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Epidemiologia y transmision

El virus de Zika fue descubierto por primera vez en 1947, en una selva del mis-
mo nombre con el que se denomina al virus, situada en Uganda'. Se trata de un
arbovirus del género Flavivirus, muy cercano filogenéticamente a los virus del
dengue, la fiebre amarilla, la encefalitis japonesa y el virus del Nilo Occidental?.
Estos virus se caracterizan por incluir un ARN monocatenario y una capside ico-
saédricad.

Su primer aislamiento se realizé en Uganda, por lo que se trataria de un virus
patégeno que procede del biotopo selvatico de Africa Ecuatorial. Hasta el afio
2007, s6lo se habfan descrito casos esporédicos en algunos paises de Africa y
Asia; sin embargo, en la Ultima década se ha expandido a nuevos territorios, co-
mo varias islas del Pacifico, donde ha dado lugar a distintos brotes epidémicos.
La expansion de este virus se ha realizado en funcién de la dispersion de su vec-
tor: un mosquito del género Aedes. Durante el afio 2015, se detectd la transmi-
sién autdctona del virus en varios paises sudamericanos. Actualmente se ha ex-
tendido en su forma epidémica en Centroamérica y Sudamérica continental
(excepto Per, Chile, Argentina y Uruguay), ademas de en una importante zona
de los paises insulares del Caribe.
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Figura 1. Nimero acumulado de paises, territorios y zonas que han notificado transmisién vectorial del virus del Zika en 2007-2014, y mes a mes, del 1 de

enero de 2015 al 1 de junio de 2016°

Actualmente, la enfermedad no esté presente en Europa,
aunque podria emerger como consecuencia de su rapida
progresion en el continente americano y de la expansion
del vector por el mundo®. En las figuras 1y 2 se muestra la
distribucion geografica en la que se ha evidenciado la trans-
misién del virus y su propagacion®.

El virus del Zika se transmite normalmente mediante la
picadura de mosquitos del género Aedes, concretamente
el A. aegyptiy el A. albopictus, también transmisores de los
virus del dengue y del chikungunya. El primero seria el res-
ponsable de la expansion del virus en amplias zonas tropi-
cales y templadas del mundo, y el segundo de su expan-
sién por el sudeste asiatico. Se ha establecido que los
reservorios serian los simios (macacos Rhesus). La posible
transmision de persona a persona sin un artrépodo como
vector es muy improbable desde el punto de vista epide-
miolégico®. Hay evidencia de transmision en mujeres em-
barazadas infectadas, de forma transplacentaria o durante
el parto, y también de transmision sexual a través del se-
men’. Cabe destacar que el virus se ha detectado en san-
gre, saliva y orina, por lo que se ha descrito la posibilidad
de transmisién por transfusion de sangre®1°. También se ha
detectado en leche materna, aunque hasta ahora no se ha
demostrado la transmision del virus a través de la lactan-
cia'l. La técnica PCR utilizada permite identificar material
genético virico en los diferentes fluidos organicos, siempre
que proceda de individuos en la fase aguda virémica.

Clinica y patogenia

Tras la inoculacion, el virus se replica en los histiocitos de
la dermis, posteriormente invade los ganglios linfaticos re-
gionales y, finalmente, el torrente sanguineo. Las infeccio-
nes asintomaticas son frecuentes y se estima que sélo 1 de
cada 4 personas infectadas desarrolla sintomatologia clini-
ca. El periodo de incubacion habitual de la enfermedad es
de 3a 12 dias, con un maximo de 15 dias. En el ser huma-
no, el periodo virémico se mantiene hasta una semana des-
de el inicio de los sintomas. Durante este periodo, si el vec-
tor pica a una persona infectada puede transmitir la
enfermedad a las personas a las que pique con posteriori-
dad. La enfermedad suele ser leve en el ser humano y los
sintomas se resuelven en un periodo de entre 2 a 7 dias.
La inmunidad a la reinfeccién se produce después de la in-
feccién primaria.

Los sintomas y signos en adultos de la infeccion por el
virus del Zika incluyen la aparicién brusca de fiebre de ba-
jo grado (de 37,8 a 38,5 °C), erupciéon maculopapular pru-
riginosa al segundo o tercer dia de la fiebre, artralgia (en
particular, las pequefias articulaciones de las manos y pies)
y conjuntivitis (no purulenta). Otras manifestaciones clini-
cas mas comunes incluyen mialgia, dolor de cabeza, dolor
retroorbital y astenia. Los sintomas menos comunes obser-
vados son dolor abdominal, nduseas, diarrea y ulceraciones
de la membrana mucosa. En algin caso también se des-
cribié trombocitopenia y petequias palatinas*?. En conjun-
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Figura 2. Propagacién mundial del virus del Zika, 2013-2016°

to, se trata de una enfermedad autolimitada y benigna don-
de las complicaciones son muy raras, a excepcion de
alteraciones neurolédgicas en adultos (en forma del sindro-
me Guillain-Barré) o en fetos. Durante los grandes brotes
que se han producido en la Polinesia francesa en 2013y
en Brasil en 2015, las autoridades sanitarias nacionales no-
tificaron potenciales complicaciones neurolégicas y autoin-
munitarias. Recientemente, las autoridades sanitarias bra-
silefias han observado un aumento de las infecciones por
este virus en la poblacion general y, coincidiendo con ellas,
un aumento de los casos de sindrome de Guillain-Barré!*!4.
También se ha asociado a otras complicaciones neurolégi-
cas, como isquemia cerebral, mielitis'®y meningoencefali-
tis'e. No obstante, es necesario llevar a cabo mas investiga-
ciones para entender mejor esta relacion. Por el momento,
se ha descrito que el sindrome de Guillain-Barré puede apa-
recer en un pequefio porcentaje de pacientes tras haber
superado la enfermedad. Ello se manifiesta por un efecto
inmunolégico cruzado sobre los componentes de la mieli-
nad. Este sindrome es la principal causa de la mortalidad
atribuida al virus del Zika.

En los nifios puede darse infeccion congénita por trans-
mision vertical durante el embarazo (intrauterina) o por
transmision vertical en el momento del parto, e infeccion
posnatal (transmision a través de las picaduras de mosqui-
tos).

La infeccién congénita por el virus del Zika en todos los
trimestres se ha asociado a anomalias fetales. EI mayor
riesgo de secuelas graves del feto se da en el primer tri-
mestre!’. La transmisién vertical del virus Zika de la ma-
dre al feto se ha asociado a varias secuelas, las mas gra-

julio-agosto 2016 el farmacéutico n.° 538

{1

ves de las cuales son microcefalia!®, anomalias oculares!®
(retinopatia pigmentaria y hemorragica, atrofia coriorreti-
niana, desarrollo vascular anémalo, maculopatia torpedo
y anomalias del nervio 6ptico), anomalias del sistema ner-
vioso central (ventriculomegalia, hidranencefalia), hidro-
pesia fetal, restriccion del crecimiento fetal y pérdida fe-
tal. Se desconocen los procesos patolégicos por los que el
virus del Zika puede dafiar el cerebro fetal, y hasta el mo-
mento la relacién sigue siendo de caracter epidemiologi-
cod. Cabe sefialar que no es una complicacion frecuente,
y que ademas la incidencia es muy diferente segun la zo-
na en la que se extiende la pandemia.

Las manifestaciones clinicas en lactantes y nifios con in-
feccion posnatal son similares a las de los adultos. La ar-
tralgia es dificil de detectar en recién nacidos y nifios pe-
quefios, y puede manifestarse como irritabilidad, cojera,
dificultad de movimiento o negativa a mover una extremi-
dad, dolor a la palpacion o dolor con el movimiento activo
o0 pasivo de la articulacion afectada. Hasta el momento, no
se han observado complicaciones en el desarrollo de nifios
sanos con infecciéon posnatal por el virus del Zika.

Diagnéstico

Para el diagnéstico, ademas de la presentacion de sintoma-
tologia clinica compatible que no pueda explicarse por otras
causas, se requiere el cumplimiento de los criterios epide-
mioldgicos y microbiol6gicos®.

Criterios epidemioldgicos
e Residir 0 haber visitado areas epidémicas en los 15 dias
anteriores a la aparicion de los sintomas.
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e Coincidencia en el tiempo y en la misma zona donde se
hayan producido otros casos probables o confirmados de
enfermedad causada por el virus del Zika.

e Haber mantenido relaciones sexuales sin preservativo con
hombres que hayan viajado a zonas con transmisién ac-
tiva del virus, durante las 8 semanas posteriores al regre-
so del viaje si no han presentado sintomas en ningln mo-
mento, o durante los 6 meses posteriores al regreso si han
presentado sintomatologia.

Criterios microbiolégicos

Debe cumplir al menos uno de los siguientes criterios:

e Aislamiento del virus en muestra clinica.

e Deteccion de acido nucleico en muestra clinica.

e Deteccion de anticuerpos neutralizantes en suero: presen-
cia de IgM en suero, seroconversién de 1gG especificas del
virus 0 aumento 4 veces del titulo entre muestras en fase
aguda y fase convaleciente (10 a 14 dias después del ini-
cio). Cabe destacar que las IgM son detectables a partir de
los 4-5 dias de la evolucion clinica mediante ELISA.

El ARN viral puede detectarse en suero mediante una PCR
con transcripcion inversa, siempre que se realice en mues-
tras tomadas durante los primeros 5-7 dias. Sin embargo,
debido a la réapida desaparicion de la viremia, si el resulta-
do es negativo no puede descartarse la infeccion.

Por otro lado, podria haber reacciones cruzadas con otros
flavivirus, como es el dengue, y en los vacunados para la
fiebre amarilla o la encefalitis japonesa. En este caso, el
diagndstico de laboratorio requiere pruebas de neutraliza-
cién de anticuerpos mas complejas.

Prevencion y tratamiento

En las zonas donde se ha detectado presencia del vector,
la medida mas eficaz para prevenir la transmision es impe-
dir el contacto con el mosquito vector. Las personas en
areas con riesgo de transmision deben tomar medidas pa-
ra evitar las picaduras de mosquitos (proteccion personal,
y medidas de control de su entorno y del medio ambiente).
El Aedes pica durante el dia y en el crepusculo, y se repro-
duce en el agua estancada. Las medidas de proteccién per-
sonal incluyen: prevencién de las picaduras de mosquitos
mediante el uso de mangas largas y pantalones largos, uso
de repelente de insectos, y mosquiteros en la cama y en
puertas y ventanas. Asimismo, las personas con infeccion
por el virus del Zika pueden reducir la propagacion de la
infeccion a otras personas siguiendo las mismas precaucio-
nes para evitar las picaduras de mosquitos durante la pri-
mera semana de la enfermedad. Las medidas de control
ambiental incluyen la identificacién y eliminacién de posi-
bles criaderos de mosquitos (agua estancada), de modo
que los residentes deben evitar acumulaciones de agua al
aire libre (como en macetas, baldes, botellas, frascos u otros
recipientes similares cerca de las casas)?'.
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Como otras medidas de prevencion, las organizaciones sa-
nitarias recomiendan informar adecuadamente a los viajeros
que se dirijan a zonas endémicas sobre el riesgo de infec-
cién, los mecanismos de transmision, la sintomatologia y el
periodo de incubacion y las medidas de proteccién individual
frente a las picaduras de mosquito. Se comunicara a estos
viajeros la importancia de acudir al médico si presentan sin-
tomas compatibles con la enfermedad dentro de los 15 dias
siguientes de haber abandonado la zona endémica.

Se han establecido también algunas recomendaciones
segun el sexo de la persona. Asi, las mujeres embarazadas
(colectivo méas sensible por la posibilidad de transmitir la
infeccidn al feto) no deberian viajar a zonas endémicas du-
rante el embarazo, y las que quieran iniciar un embarazo
no deberian hacerlo hasta 30 dias después de haber aban-
donado estas zonas (el doble de tiempo del periodo de in-
cubacién). Por otro lado, si se han padecido episodios fe-
briles durante la estancia en un pais endémico o incluso
hasta 4 semanas después del regreso, seria conveniente no
quedarse embarazada hasta pasados 6 meses.

En cuanto al sexo masculino, actualmente hay poca evi-
dencia, pero se recomienda que si ha viajado a zonas en-
démicas y su pareja estd embarazada utilice preservativo
hasta al final del embarazo. En el caso de planear un em-
barazo, se recomienda que los hombres con infeccién sin-
tomatica por el virus del Zika (confirmada o sospechosa)
esperen al menos 6 meses antes de tener relaciones sexua-
les sin proteccion, y que los hombres asintomaticos con ex-
posicion al virus esperen al menos 8 semanas antes de te-
ner sexo sin proteccion?®. La duracién de la persistencia
viral en el semen se desconoce por el momento; en un in-
forme se describe la deteccion de ARN del virus en el se-
men 62 dias después del inicio de la enfermedad febril,
cuando ya no era detectable en la sangre.
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Los donantes de érganos que se han visto infectados por
el virus del Zika o con una exposicion epidemiolégica rele-
vante deben ser considerados no elegibles para la donacion
durante al menos 6 meses; los donantes fallecidos con in-
feccion por el virus en los 6 meses anteriores también de-
ben ser considerados no candidatos®.

No existe un tratamiento especifico para la infecciéon por
el virus del Zika. El manejo de esta infeccion consiste sobre
todo en reposo y tratamiento sintomatico. También incluye
beber liquidos para prevenir la deshidratacién y la adminis-
tracion de antitérmicos como el paracetamol para aliviar la
fiebre y el dolor. Cabe destacar que el acido acetilsalicili-
co (AAS) y otros farmacos antiinflamatorios no esteroideos
(AINE) deben evitarse hasta que la infeccion por dengue se
haya descartado, para reducir el riesgo de hemorragia. El
AAS no debe usarse en nifios con enfermedad viral aguda,
debido a su asociacion con el sindrome de Reye.

El futuro en la prevencién reside en el desarrollo de una
vacuna. Actualmente no existe, pero, considerando que sf
hay otras vacunas frente a flavivirus y que sélo existe un se-
rotipo de este virus, parece que su desarrollo no deberia
presentar gran complejidad, aunque segun los datos dis-
ponibles no se espera que esté disponible hasta, como mi-
nimo, dentro de 2 afios®.

Finalmente, cabe destacar que la OMS ha puesto en mar-
cha un marco de respuesta estratégica mundial y un plan
de operaciones conjuntas para guiar la respuesta interna-
cional a la propagacién de la infeccién por el virus del Zika
y las malformaciones neonatales y trastornos neurolégicos
relacionados con ella. También ha emitido una orientacién
inicial en el apoyo psicosocial para los pacientes y las fami-
lias afectadas por la infeccion del virus.

Como conclusion, resaltar que las enfermedades infec-
ciosas importadas de estas caracteristicas, como es el ca-
so del virus del Zika, constituyen un problema sanitario ca-
da vez mas frecuente. Ello obliga a los profesionales, que
deben trabajar de manera transversal entre los diferentes
niveles asistenciales, a conocer los puntos clave de estas
patologias. De esta forma, se conseguird un diagnéstico y
tratamiento lo mas rapido y eficiente posible. ®
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