Articulo de opinion

Gac Sanit. 2016;30(6):468-471

La infeccion por virus Zika: una nueva emergencia de salud puablica @CwssMﬂk
con gran impacto mediatico

Joan A. Cayla®P*, Angela Dominguez?®<, Elena Rodriguez Valin®¢, Fernando de Ory®¢,
Ana Vazquez®¢€, Claudia Fortuny®’ y Grupo de trabajo sobre Zika del Programa

de Prevencion, Vigilancia y Control de Enfermedades Transmisibles (PREVICET)

del CIBER de Epidemiologia y Salud Pidblica (CIBERESP)®

3 Programa de Prevencion, Vigilancia y Control de las Enfermedades Transmisibles (PREVICET) del CIBER de Epidemiologia y Salud Ptiblica (CIBERESP), Espafia
b Servicio de Epidemiologia, Agéncia de Salut Piiblica de Barcelona, Barcelona, Espafia

¢ Departament de Salut Piiblica, Facultad de Medicina, Universitat de Barcelona, Barcelona, Espaiia

d Centro Nacional de Epidemiologia, Instituto de Salud Carlos III, Madrid, Espafia

¢ Centro Nacional de Microbiologia, Instituto de Salud Carlos Ill, Madrid, Espafia

f Unitat d’Infeccions, Hospital Sant Joan de Déu, Esplugues de Llobregat (Barcelona), Espaiia

INFORMACION DEL ARTICULO

Historia del articulo:

Recibido el 19 de mayo de 2016
Aceptado el 24 de mayo de 2016
On-line el 26 de julio de 2016

Palabras clave:

Zika

Salud publica
Emergencia
Epidemias medidticas
Vectores, control
Guillain-Barré
Microcefalia

Keywords:

Zika

Public health
Emergency
Media epidemics
Vector, control
Guillain-Barré
Microcephaly

* Autor para correspondencia.

Correo electrénico: jcayla@aspb.cat (J.A. Cayla).

RESUMEN

La infeccién por virus Zika (VZ) esta afectando intensamente a los paises latinoamericanos y se ha
convertido en una nueva epidemia mediatica. Su posible asociacién con microcefalia y sindrome de
Guillain-Barré motivé que la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) declarase el 1 de febrero de 2016
que esta epidemia constituye una emergencia de salud piblica de importancia internacional. Los datos
epidemiolégicos muestran una incidencia creciente en paises como Brasil y Colombia, y que la epide-
mia sigue expandiéndose por muchos otros paises. Desde enero de 2007 hasta el 27 de abril de 2016, la
OMS ha detectado transmision autéctona en 55 paises (en 42 de ellos ha sido el primer brote de Zika), y
1198 microcefalias y otros trastornos neurolégicos en Brasil. Asi mismo, durante 2015y 2016, 13 paises
detectaron un incremento de los casos de sindrome de Guillain-Barré y de confirmacién de VZ asociado
a este. En relacion a las microcefalias y otras graves alteraciones cerebrales en recién nacidos de madres
afectadas por VZ, las investigaciones ya evidencian una relacién causal. Clinicamente muchos casos son
asintomaticos y el diagndstico ofrece dificultades con otras arbovirosis. El control de vectores en Espafia
es prioritario, dada la existencia de Aedes albopictus (mosquito tigre). También se recomienda el diagnés-
tico precoz, evitar viajes a zonas endémicas, mantener relaciones sexuales protegidas y procurar que la
prioridad politica, que puede evitar que esta epidemia se convierta en una enfermedad endémica de alta
prevalencia, no nos haga olvidar otros problemas de salud.

© 2016 SESPAS. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia
CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Zika virus infection: a new public health emergency with great media impact

ABSTRACT

Infection with Zika virus (ZV) has become a new epidemic, with great impact on the media, and is having
a strong effect in Latin American countries. Its possible association with microcephaly and Guillain-Barré
syndrome prompted the World Health Organization (WHO) to declare on 1 February 2016 that this epi-
demic is a public health emergency of international concern. Epidemiological data show an increasing
incidence in countries like Brazil and Colombia, and that the epidemic is still expanding in many other
countries. Between January 2007 and 27 April 2016, the WHO detected transmission in 55 countries (in
42 of these, this was the first outbreak of Zika) and 1,198 microcephalies and other neurological disorders
in Brazil. Also, during 2015-2016, 13 countries detected an increase in Guillain-Barré syndrome and/or
confirmation of ZV associated with Guillain-Barré syndrome. Research has already demonstrated a causal
relationship between microcephaly and other serious brain disorders in newborns and ZV infection in
the mother. Clinically, many cases are asymptomatic and it can be difficult to distinguish this diagno-
sis from that of other arboviruses. Vector control in Spain is a priority because of the presence of the
Aedes albopictus (tiger mosquito). Early diagnosis is recommended, as is avoiding travel to endemic areas
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and unprotected sex, and ensuring that the high political profile, which can prevent this epidemic from
becoming a high prevalence endemic disease, does not cause us to forget about other health problems.
© 2016 SESPAS. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is an open access article under the CC

BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

Las epidemias mediaticas o epidemias online incluyen enfer-
medades emergentes, como la variante de la enfermedad de
Creutzfeldt-Jacob que siguié a la encefalopatia espongiforme
bovina, el sindrome agudo respiratorio grave, la gripe aviaria o, mas
recientemente, la enfermedad por virus Ebola. Lainformacién sobre
estas epidemias se distribuye por television, radio, correo electré-
nico, Internety redes sociales. Se caracterizan por ocasionar un gran
impacto en los medios de comunicacién, generado a partir de la
propia Organizacién Mundial de la Salud (OMS), que da a conocer
rapidamente los problemas para evitar crisis de salud pablica, pero
también a partir de noticias alarmistas encaminadas, en ocasiones,
a ganar audiencia’.

En la epidemia por virus Zika (VZ), el impacto en los medios de
comunicacién también ha sido extraordinario. Factores que favo-
recen que sea una epidemia mediatica son su rapida expansién en
Latinoamérica, la transmisién vertical y sus consecuencias (micro-
cefalia, malformaciones congénitas, riesgo de aborto), la angustia
de las embarazadas expuestas o afectadas, la posibilidad de ocasio-
nar complicaciones como el sindrome de Guillain-Barré y que se
transmite por mosquitos y hasta por via sexual.

La OMS declaré el 1 de febrero de 20162 que las microcefalias
y otros trastornos neurolégicos, como el sindrome de Guillain-
Barré, que son asociables al VZ constituyen una emergencia de salud
publicade importancia internacional. Se recomendé estandarizar la
vigilancia de los casos de microcefalia y de trastornos neurolégicos,
investigar si tienen una relaciéon causal con el VZ y tomar medidas
enérgicas para prevenir las infecciones por arbovirus, en particular
en embarazadas y mujeres en edad fértil. También se recomendd
impulsar la investigacién de vacunas, hacer un seguimiento muy
minucioso de la situacién y que, transcurridos tres meses, deberia
hacerse una nueva valoracién.

Como ha ocurrido en otras crisis, puede considerarse que la
declaracion de emergencia de salud publica de importancia inter-
nacional exagera el riesgo real y que el incremento de trastornos
observado podria deberse a la biisqueda de casos o a posibles erro-
res diagnésticos®. Sin embargo, en nuestra opinién, la decisién es
acertada, sobre todo si se tienen en cuenta los motivos que han
llevado a tomarla. En el caso del virus Ebola se valoraron la grave-
dad y la transmisibilidad de la enfermedad, mientras que en esta
ocasion se han valorado fundamentalmente el aumento de casos
de microcefalia® y de trastornos neurolégicos”° y la necesidad de
investigar la posible relacién con el VZ.

En el mundo globalizado en que vivimos, la posibilidad de que las
enfermedades infecciosas y los vectores viajen de unas zonas a otras
es innegable. Dado que varias especies del género Aedes actiian
como vectores (se han descrito casos vehiculados tanto por Aedes
aegypti como por Aedes albopictus)’, 1as actividades de vigilancia de
los vectores son también muy necesarias.

Datos epidemioldgicos

Al igual que otros arbovirus, el VZ tiene una gran capacidad de
difusién cuando las condiciones ambientales son favorables. Desde
enero de 2007 hasta el 27 de abril de 2016, la OMS® ha detectado
transmisién autéctona en 55 paises y territorios (en 42 de ellos ha
sido el primer brote de Zika detectado), con una gran difusién en
la Region de las Américas tras su inicio en Brasil®. En este pais, el

ministerio de salud estima que en 2015 se produjeron entre 400.000
y 1.300.000 casos.

La OMS8 también ha comunicado microcefalias y otros trastor-
nos neurolégicos: 1198 en Brasil, 8 en la Polinesia Francesay 7 en
Colombia, y durante 2015-2016 hubo 13 paises o territorios que
detectaron un incremento de los casos de sindrome de Guillain-
Barré y de confirmacién del VZ asociado a este.

En Espafia, hasta el 26 de abril de 2016 se han confirmado 96
casos, 12 de ellos en embarazadas (datos del Centro Nacional de
Epidemiologia, ISCIII).

A pesar de que las cifras puedan resultar alarmantes, no debe-
mos olvidar que esta transmision se ha iniciado durante el verano
en el hemisferio Sur, donde las condiciones ambientales y cli-
madticas para el vector son favorables. Algo similar sucede con el
Chikungunya, arbovirus que comparte vector con el VZy que tam-
bién experimenta una reemergencia desde 2005. En diciembre de
2013 se identificaron los primeros casos en el Caribe, y la infeccién
se propagb) a lo largo de 2014 por mas de 40 paises ocasionando
mas de un millén de casos.

El dengue es otra infeccién que presenta similitud con las ante-
riores en cuanto a su epidemiologia y que se transmite por el mismo
vector. En el afio 2010 se estimé su incidencia en el mundo en 390
millones de infecciones, de las cuales el 70% correspondian a Asia
y 14% a las Américas'?. Con estos datos resultaba preocupante la
posibilidad de un aumento del nimero de casos y su difusién a
otros paises durante la celebracién del Mundial de fatbol de 2014
en Brasil. Se estimé que podrian aparecer de cuatro a nueve casos
de dengue por cada 100 turistas, pero finalmente sélo pudieron
confirmarse tres casos en viajeros®.

Aln se desconoce la implicacién de A. albopictus en la transmi-
sién del VZ en las epidemias de la Polinesia Francesa y de América,
pero en el brote de Gab6n de 2007 se demostré que fue un vector
competente para la transmisién. En consecuencia, no debe subes-
timarse la amenaza que representa, ya que este mosquito podria
transmitir el virus en las zonas de Europa donde se encuentre!’. La
presencia del vector en al menos siete comunidades auténomas y
el intenso trafico de viajeros desde areas endémicas no permiten
descartar la posibilidad de una transmisién local en Espafia, por lo
que se esta trabajando para reforzar los sistemas de vigilancia y
control'213, especialmente durante el periodo estival, cuando las
condiciones ambientales seran favorables al vector.

El sindrome de Guillain-Barré y la microcefalia

Basicamente, el impacto de la infeccién por VZ se debe a los
casos en el ambito obstétrico y pediatrico por su posible asociacién
con microcefalias, pero también se han descrito casos de sindromes
neurolégicos o autoinmunitarios, como sindrome de Guillain-Barré
en adultos. En la Polinesia Francesa hubo un brote, estimado en
28.000 afectados (el 11% de la poblacion), y se describié un caso
de sindrome de Guillain-Barré en noviembre de 2013'4. Posterior-
mente, durante otro brote en la misma zona se diagnosticaron otros
42 casos con sindrome de Guillain-Barré, y en Brasil, entre enero
y julio de 2015, fueron notificados 121 casos de manifestaciones
neurolégicas y sindrome de Guillain-Barré. Diversas investigacio-
nes estan evidenciando la relacién de la infeccién por VZ con las
manifestaciones neurolégicas y el sindrome de Guillain-Barré!>-17,

Las infecciones durante el embarazo pueden afectar al fetoy a
su desarrollo intrauterino, y producir malformaciones. A finales de
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Tabla 1
Diagnéstico de laboratorio de la infeccién por virus Zika

Método Técnica

Muestra

Tiempo para positivizarse desde el inicio de los sintomas

Detecci6n directa Reaccion en cadena de la polimerasa

Inmunofluorescencia indirecta o enzimoinmunoensayo
(debera confirmarse por neutralizacion)

Serologia®

Suero, saliva u orina

Hasta 3-5 dias en suero y saliva'®!?
Hasta 20 dias en orina?%:?

Suero Se observa la seroconversién en dos muestras seriadas,

separadas 20 dias (la primera lo mas cercana posible al
inicio de los sintomas) o mediante la deteccién de IgM
especifica a partir del tercer dia.

2 [gualmente se han identificado altas cargas virales en semen?' en alguno de los casos descritos de transmisién sexual®?.
b La respuesta inmunitaria que sigue a la infeccién se conoce sélo a partir de unos pocos pacientes analizados por técnica de enzimoinmunoensayo (ELISA)?*; se detecta
IgM a partir de los 3 dias e IgG a partir de los 15-20 dias después del inicio de los sintomas.

2015, en las regiones brasilefias afectadas por el VZ2425 se comu-
nicé una prevalencia de microcefalia de 20 casos por cada 100.000
recién nacidos. La asociacion causal no es facil de confirmar. En los
nifios afectados no se detecta en sangre el VZ, ya que la viremia sélo
se produce en la fase aguda de la infeccién, y Gnicamente la IgM
seria un indicador de infeccién, ya que las IgG pueden ser trans-
feridas por las madres durante el embarazo. Otra dificultad es que
la infeccién durante el embarazo no siempre puede establecerse,
sobre todo si fue asintomatica.

La transmision vertical del VZ fue comunicada durante el brote
en la Polinesia Francesa, y se ha descrito transmisién perinatal en
dos recién nacidos cuyas madres presentaron la infeccién durante
el periparto. El VZ también se ha aislado en la leche de madres
con infeccién sintomatica. Sin embargo, la transmisién prenatal no
habia sido confirmada hasta el actual brote epidémico, en el que
se ha conseguido la deteccién de su genoma en liquido amni6-
tico y en tejidos (incluido el cerebro) de fetos o mortinatos con
microcefalia®®.

La microcefalia se define como una medida del perimetro cra-
neal por debajo de dos o mas desviaciones estandar de la media
para la edad y el sexo. Puede ser producida por diversas causas,
infecciones congénitas incluidas. En la infeccién por VZ, puede ser
por una infeccién precoz en las primeras 12 semanas de gestacion,
que afecta el desarrollo del cerebro, o por lesiones destructivas
como consecuencia de una infeccién mas tardia (hasta inicios del
tercer trimestre). Ademas de la microcefalia, de los nifios segui-
dos prospectivamente?, el 71% con perimetro inferior al p3, todos
presentaron alteracién de la neuroimagen y la mitad una explo-
raciéon neuroldgica alterada. Se han descrito diversas lesiones del
sistema nervioso central?’ y afectaciones de la macula y del nervio
6ptico?8. Algunos pacientes presentan exceso de piel en el craneo,

Tabla 2
Recomendaciones para la prevencion de la infeccién por virus Zika

secundaria a una interrupcién aguda del crecimiento cerebral, y
afectacion del sistema nervioso periférico.

Ya se han publicado modelos matematicos que cuantifican el
riesgo de microcefalias en fetos y neonatos de madres infectadas
por el VZ2930 y a partir de diversas investigaciones se ha con-
cluido que hay suficiente evidencia para confirmar la asociacién
entre la infeccién prenatal por VZ y la microcefalia y otras graves
alteraciones cerebrales®'.

Las dificultades diagnosticas

La mayoria de los infectados por el VZ estan asintomaticos, y los
que presentan manifestaciones clinicas suelen tener fiebre, exan-
tema, artralgias, conjuntivitis y, con menor frecuencia, mialgias y
cefaleas. Ayuda al diagnéstico el antecedente de picaduras de mos-
quito unos dias antes, pero la clinica descrita es similar a la del
dengue y el Chickungunya?®

El diagnéstico de laboratorio se realiza mediante deteccién
directa o por serologia (tabla 1). Los flavivirus comparten una
caracteristica que dificulta el diagnéstico serolégico: existe un alto
grado de reaccién cruzada entre los anticuerpos generados frente
a distintos virus. Asi, las reactividades positivas deben ser cuida-
dosamente evaluadas en el contexto de infecciones, recientes o
pasadas, por otros flavivirus (dengue y virus del Nilo Occidental,
entre otros), o de vacunaciones previas frente a fiebre amarilla,
encefalitis japonesa o encefalitis transmitida por garrapatas. De
todos estos patégenos con reaccién cruzada, los que causan mayo-
res problemas en la interpretacién de los resultados de laboratorio
son, sin duda, los virus del dengue?3, muy prevalentes en las zonas
afectadas por el VZ en la epidemia actual, y ambos producen un

Accién Metodologia

Efecto

Control de vectores
mosquitos

Posibilidad de utilizar larvicidas y adulticidas

Evitar viajes a zonas endémicas las mujeres Campaiias informativas
embarazadas o con planes de estarlo

Relaciones sexuales protegidas: en caso de viaje
reciente de la pareja a paises endémicos, durante al
menos un mes si la pareja esta asintomatica y
durante 6 meses si se ha confirmado la infeccién?!
Diagndstico precoz en embarazadas® que han
viajado en los dltimos meses a zonas endémicas o
han tenido contacto sexual con un viajero
procedente de estas areas

Campaiias informativas

Campaiias informativas para evitar la proliferacién de

Serologia”: determinaciones de IgG e IgM frente al virus
La confirmacién o exclusién de la infecciéon debe hacerse
mediante técnica de neutralizacién basada en la

presencia de anticuerpos especificos: pueden detectarse

Reduce el riesgo de transmision autéctona
Limita el riesgo de transmision tanto del virus
Zika como del dengue y del Chikungunya

Se evita la infeccién

Se evita la infeccién

Diagnéstico precoz
Se favorece el control fetal
Posibilidad de abortar

a partir del 5° dia desde el inicio de los sintomas en
presencia exclusiva de IgM o de IgG, o de ambas?*

2 La mayoria de las infecciones por virus Zika cursan de forma asintomadtica, por lo que el diagnéstico debe hacerse de manera exhaustiva.
b Téngase en cuenta que es frecuente obtener patrones que sugieren infeccién previa (presencia de IgG en ausencia de IgM), en especial en pacientes de origen latinoame-
ricano debido a una infeccién previa por dengue o a vacunacion frente a la fiebre amarilla.
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cuadro clinico que puede plantear problemas de diagnéstico dife-
rencial.

Recomendaciones

Que el Zika sea una epidemia mediatica nos permite conocer
en tiempo real como evoluciona, y favorece que sea una prioridad
politica y su control. No obstante, ser una prioridad politica no nos
debe hacer olvidar otros problemas de salud. Asimismo, los medios
de comunicacién deberian evitar la alarma social, que puede gene-
rar mucha angustia en las mujeres embarazadas a lo largo de los
nueve meses de embarazo.

En Espafia, por el momento, no tenemos ningln caso autdctono
de Zika, pero se ha detectado microcefalia en el feto de una mujer
que se contagi6 en su pais?3. Con la llegada de personas infectadas
por VZ en fase virémica, y dado que tenemos unas favorables con-
diciones ambientales (por la existencia del vector) y sociales (por
los lazos que existen con América Latina), es necesaria la adopcién
de medidas de proteccién y de control de los vectores.

Pensando sobre todo en las mujeres embarazadas o que pien-
san estarlo, en la tabla 2 se recogen las recomendaciones basadas
en el control de los vectores. Otras medidas incluyen el diagnéstico
precoz (confirmar la ausencia de infeccion favorecera la tranquili-
dad que debe acompaflar un embarazo), evitar viajes de riesgo y
también minimizar el riesgo de transmision sexual.
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