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1. Introduccion

1.1 Informacion general

El virus de Zika es un flavivirus que se transmite
principalmente a través de la picadura de mosquitos Aedes
infectados. Este vector transmite también el virus del
dengue y el virus chikungunya y suele encontrarse en las
zonas tropicales y subtropicales de Africa, las Américas,
Asia y el Pacifico. Aunque el virus de Zika se detect6 por
primera vez en el ser humano en 1952, se han
documentado pocos brotes anteriores al de 2015.(1) La
infeccién por este virus en el ser humano puede no causar
sintomas, y si los causa, estos suelen set leves y remitir
espontaneamente. A pesar de que las caracteristicas
comunes de la infeccién en el ser humano no han variado,
la posible relacién recientemente encontrada con la
microcefalia congénita y el sindrome de Guillain-Barré en
algunas zonas afectadas(2) ha motivado que se declare el
brote actual como emergencia de salud puiblica de
importancia internacional.(2-4)

Aunque los sintomas que causa esta infeccién durante el
embarazo, cuando aparecen, suelen ser leves, se ha
producido un aumento inusual de casos de microcefalia
congénita y otras complicaciones neurolégicas en las zonas
donde se han registrado los brotes,(2, 3) suscitando gran
preocupacién entre las embarazadas y sus familias, asi
como entre los profesionales sanitatios y las instancias
normativas.(5)

La relacion entre la infeccion por el virus de Zika y las
malformaciones fetales sigue siendo objeto de
investigacion;(6) no obstante, hay cada vez mas pruebas de
que el virus puede transmitirse de la madre al feto a lo largo
de todo el embarazo.(7-9) La sospecha de relacién causal ha
aumentado tras aislarse el virus en laboratorio en tejidos
neurolégicos de lactantes con microcefalia.(9) Tampoco se
sabe con certeza si esta infeccion puede causar abortos
involuntarios o mortinatos,(10, 11) a pesar de que se ha
detectado ARN del virus en productos de la concepcién
tras el aborto involuntario en mujeres infectadas.(12) La
rapida acumulacién de datos probatorios en relacion con el
brote actual parece reforzar la teotia de que existe un
vinculo entre la infeccién por el virus de Zika y la
microcefalia y otras anomalfas cerebrales graves.(13, 14)
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1.2 Fundamento y objetivos

El propésito de este documento es actualizar la
informacién y las recomendaciones contenidas en la
orientacién provisional de la OMS sobre Atencion en el
embarazo en el contexto del brote de virus de Zika, publicada el 2
de marzo de 2016. La presente actualizacion, incluye una
serie de resumenes descriptivos de las evidencias cientificas
que avalan las recomendaciones para la practica clinica, asi
como una seccién sobre las pruebas prenatales que
conviene realizar en embarazadas con antecedentes de
haber viajado a zonas con transmision activa del virus de
Zika y la atencién que se les debe dispensar.

La finalidad de las orientaciones es servir de referencia para
la elaboracién de protocolos clinicos y politicas sanitatias,
tanto nacionales como locales, relacionados con el
embarazo en el contexto de la transmision del virus de Zika.

1.3 Alcance de las orientaciones

Las orientaciones son pertinentes para atender a las
embarazadas que viven en zonas de transmision del virus
de Zika, en particular a aquellas a las que se haya
diagnosticado la infeccién o de las que se sospeche que
corren riesgo de contraerla. Asimismo, son aplicables a las
embarazadas que, ya sea por haber viajado a una zona de
transmision activa o por haber mantenido relaciones
sexuales sin proteccion con una persona infectada, puedan
haber estado expuestas al virus. No se aplican, en cambio, a
las mujeres no embarazadas ni al tratamiento y seguimiento
de los recién nacidos.

1.4 Publico destinatario

Los principales destinatarios de esta orientacién son los
profesionales sanitarios que atienden directamente a las
embarazadas: médicos de familia, obstetras, y personal de
enfermeria y parterfa. Ademas, sera de utilidad para los
responsables de establecer los protocolos y las politicas
sanitarias nacionales y locales, asi como para los directores
de los programas de salud de la madre y el recién nacido,
sobre todo en regiones que registren un aumento inusual de
resultados fetales y neonatos adversos presumiblemente
relacionados con la infeccién por el virus de Zika.



2. Metodologia

Esta orientacion se basa en las recomendaciones actuales
de la OMS y de otros organismos internacionales. Su
proceso de elaboracion ha consistido en: la determinacién
de las cuestiones prioritarias; una busqueda rapida de la
bibliografia disponible, acompafiada de unla recuperacién
de los datos pertinentes; la evaluacién y sintesis de las
pruebas disponibles; y la formulacién de una serie de
recomendaciones.

2.1 Recuperacion, evaluacion y sintesis de datos
probatorios

Sirviéndose de una lista de cuestiones y resultados clave
priorizados con arreglo al anterior ejercicio de delimitacion,
el grupo de orientacién de la OMS realizo, junto con los
equipos de revision sistematica, una bisqueda de estudios
especificos o revisiones sistemadticas pertinentes, o
potencialmente pertinentes, para su labor. Para las
cuestiones que no habfan sido objeto anteriormente de
revisiones sistematicas, se tealizaron unas nuevas. Con el
fin de identificar los estudios pertinentes, se efectuaron
bisquedas sistematicas basadas en diversas fuentes
electronicas, como MEDLINE, EMBASE, CENTRAL,
CINAHL, POPLINE, NLM Gateway, y en la Global
Health Library (GHL) y las bases de datos regionales de la
OMS. Las estrategias de busqueda utilizadas para identificar
los estudios, asi como los criterios concretos aplicados para
su inclusién o exclusion, se describen en cada una de las
revisiones sistematicas. La inclusién de los estudios se
decidi6 con independencia de su fecha, ubicacién e idioma

de redaccion.

Las evidencias cientificas en que se fundamentan las
recomendaciones clinicas han sido sintetizadas —a partir
de estudios individuales o de revisiones sistematicas ya
existentes o nuevas— por los equipos de revision
sistematica, en colaboracién con el grupo de orientacién de
la OMS. No se ha realizado ninguna clasificaciéon formal de
la calidad de las evidencias.

2.2 Formulacion de recomendaciones

El grupo de orientacién de la OMS se basé en las pruebas
disponibles y la consulta con los expertos para elaborar las
recomendaciones clinicas y el algoritmo para la realizacion
de pruebas y la prestacion de atencién a las embarazadas en
el contexto del brote de virus de Zika. I.a OMS establecié
un grupo internacional de expertos, encargado de la
redaccién de esta orientacién (en lo sucesivo, grupo de
redaccién) y convocd dos consultas técnicas —el 16 de
febrero y los dias 17, 18 y 19 de marzo de 2016— en las
que este 6rgano examind y aprob¢ las recomendaciones
basadas en la evidencia sintetizada y el dictamen de los
expertos.

Para formular las recomendaciones, el grupo de redaccién

tuvo en cuenta las pruebas cientificas disponibles, la
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valoracién de los efectos deseables e indeseables de las

intervenciones, los valores y las preferencias de las personas
a las que atafie la orientacién, la viabilidad, y las
necesidades de movilizacién de recursos que supondtia
para los sistemas de salud de diferentes entornos. Antes de
su publicacién, el proyecto de otientacién fue sometido a la
revisién de un grupo de expertos externos para que
detectaran posibles errores de contenido y formularan
observaciones sobre la claridad de expresion, algunas
cuestiones contextuales y las repercusiones que entrafiaria

su aplicacion.

3. Evidencia cientifica y practicas
recomendadas

Las secciones 3.1 a 3.6 contienen resumenes de evidencia
para una serie de cuestiones clave (en los recuadros azules),
seguidos de las correspondientes recomendaciones para la
practica clinica. Las recomendaciones se centran en
practicas relacionadas con la prevencién de la infeccién
materna por el virus de Zika; el cuadro clinico y el
diagnéstico de la infeccién por el virus de Zika; pautas
generales de atencién y tratamiento sintomatico; pruebas
prenatales, y evaluacion y atencién de embarazadas con

posible exposicién al virus.

Resumen de evidencias

Intervenciones de lucha antivectorial: La interrupcién del contacto
entre el vector y las personas se ha recomendado ampliamente
como la medida mas eficaz para prevenir o reducir el riesgo de
transmision de virus portados por vectores. Aunque la
revision sistematica no ha permitido identificar pruebas
directas sobre el impacto y la seguridad de las intervenciones
de control vectotial contra el virus de Zika, si existen una setie
de pruebas indirectas extraidas de estudios relativos a otras
infecciones viricas (como el dengue) que comparten el mismo
vector transmisor, es decir el mosquito Jedes.

Una revision sistematica de estudios, tanto aleatorizados como
no aleatorizados, en los que se evalda la eficacia de diversas
intervenciones de lucha antivectorial para reducir la infeccion
de sujetos humanos por el vitus del dengue y la densidad de
Aedes aegypti ha identificado un total de 41 investigaciones
pertinentes (de las cuales 19 han proporcionado datos para el
metanalisis).(15) Dentro de esa revisién, no centrada
especificamente en las mujeres embarazadas, se examinaron
intervenciones tanto individuales como ambientales, ya sea
utilizadas de manera independiente o en combinacién con
otras. Se confirmé que el uso de mamparas o paneles
protectores en las viviendas reducia significativamente la
incidencia de dengue, en comparaciéon con los hogares
desprovistos de ellos (odds ratio [OR]): 0,22; IC del 95%: 0,05
2 0,93); que las medidas comunitarias de saneamiento del
medio, combinadas con el uso de cubiertas para los
contenedores de agua, reducian la infeccion por el virus del
dengue (OR: 0,22; IC del 95%: 0,15 a 0,32); y que la
fumigacion de interiores con insecticidas de accién residual,
los repelentes de insectos, los mosquiteros y las redes y
trampas antimosquitos apenas repercutian en el riesgo de
infeccion por el virus del dengue, en tanto que el uso de
acrosoles insecticidas y espirales contra mosquitos incluso iba



asociado a un incremento de ese riesgo. En general, el nimero
de indicios extraidos de ensayos apropiadamente disefiados es
demasiado reducido para poder sacar conclusiones acerca de la
eficacia especifica de las distintas intervenciones de lucha
antivectorial para reducir los niveles de infeccién por el virus
del dengue. Existen, no obstante, algunas pruebas que apuntan
a que la combinacién de varias intervenciones a nivel
comunitario (por ejemplo, basadas en la evacuacién de
desechos, la organizaciéon de campanas de limpieza y la
creacion de grupos de trabajo comunitatios) son eficaces para
reducir los matrcadores relacionados con la densidad de Aedes

aegypli.

Elficacia y seguridad de los repelentes de insectos: Segin una de las
revisiones sistematicas examinadas, el DEET (N,N-Dietil-3-
metilbenzamida), la icaridina y el repelente IR3535 (a base de
butilacetilaminopropionato de etilo (EBAAP)) son eficaces
para reducir las picaduras de mosquitos, aunque la duracion
media del periodo de proteccién total varfa segun la
concentracion del agente activo.(16) Los estudios con modelos
animales (n = 7) sobre el uso de la deltametrina, la icaridina, el
DEET, la permetrina y la citriodora han demostrado la
ausencia de efectos secundarios en ratas, ratones y conejos
hembras prefiadas, asi como en sus ctfas. Cuatro de los
estudios, centrados en las mujeres embarazadas, examinaron la
practica de impregnar los mosquiteros con permetrina, como
método de prevencion contra el paludismo y como
tratamiento piojicida y sarnicida; en todos ellos, se concluy6
que la citada sustancia se puede utilizar sin peligro durante el
periodo de gestacion. Un estudio aleatorizado, en doble ciego,
sobre los repelentes de insectos utilizados para prevenir el
paludismo durante el embarazo (n = 897) reveld que la
aplicacién diaria de DEET (1,7g/dia) durante el segundo y
tercer trimestre no tiene efectos adversos en la supervivencia
ni tampoco en las tasas de crecimiento y desatrollo al nacer y
al afio de vida.(17) Aunque la literatura cientifica sobre la
seguridad del uso del repelente IR3535 durante el embarazo es
escasa, la OMS lo calific6 de seguro en 2006 y, nuevamente,
en 2011, basandose en un conjunto de datos inéditos
facilitados por el fabricante.

Riesgo de transmision sexunal: En la revision de la documentacion
cientifica pertinente, se identificaron seis informes que
demuestran la posibilidad de que el Zika se transmita por via
sexual.(18-23) En todos ellos, se citan casos de posible
transmision sexual a través de relaciones sin proteccion con
una pareja masculina con antecedentes de sintomas indicativos
de infeccién por el virus de Zika. Ninguno de los informes
examinados ha hallado casos de transmision sexual de mujer a
hombre, ni tampoco de hombres infectados pero
asintomaticos a mujeres. En general, la persistencia del virus
de Zika en el semen no parece haberse investigado en
profundidad en estos informes. No obstante, dos de los
estudios detectaron una alta carga viral y comprobaron la
replicacion de particulas del virus de Zika en muestras de
semen transcurridas mas de dos semanas después de la
aparicion de los sintomas, aunque el virus era indetectable por
reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcién inversa
(RT-PCR) en muestras de sangre recogidas en el mismo
momento.(21, 22) En otro informe, se detectaron mediante
RT-PCR particulas de virus de Zika transcurridos,
respectivamente, 27 y 62 dfas tras la aparicion de un cuadro
febril, lo que sugiere un potencial prolongado de transmision
sexual.(23)
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3.1.1 Lucha antivectorial y medidas de proteccion personal

Es primordial corregir los determinantes sociales de las
enfermedades virales que son transmitidas por los
mosquitos Aedes aegypti a nivel poblacional. Las estrategias
concebidas para lograr una reduccién considerable de la
amenaza potencial de la infeccién por el virus de Zika
deben incluir, por tanto, medidas concertadas para
asegurar: el acceso sostenible y equitativo a fuentes de agua
salubres y no contaminadas; la aplicacién sistematica de las
oportunas practicas de saneamiento e higiene; y una gestiéon
adecuada de los residuos a nivel comunitario.

Las medidas de prevencién de infecciones para las
gestantes son las mismas que las recomendadas para la
poblacién general. Conviene recalcar, no obstante, la
importancia de esas medidas en todos los contactos con
mujeres embarazadas. Los profesionales sanitarios deben
promover entre las embarazadas, sus familiares y la
comunidad el seguimiento de las medidas descritas a

continuacion:

Lucha antivectorial: Se deben aplicar medidas de
saneamiento ambiental. Puesto que la lucha contra los
mosquitos es la unica medida eficaz para detener la
transmision de virus como el Zika, el virus del dengue y el
virus chikungunya, debe hacerse todo lo posible para
localizar y destruir posibles focos de ctia de mosquitos en
los hogares y lugares de trabajo.!

* Hs fundamental recomendar a las mujeres
embarazadas y sus familiares, asf como a los grupos
comunitarios que brindan apoyo en relacién con el
embarazo, que participen activamente en los
esfuerzos de su batrio o vecindad para reducir los
focos de cria de vectores, mediante el uso de

larvicidas, cuando se considere adecuado.

Medidas de proteccion personal: Se recomiendan las
siguientes intervenciones para la poblacién general y,

especialmente, para las embarazadas:

* Proteger la piel contra la exposicién a los mosquitos,
con ropa que cubra al maximo el cuerpo (por
ejemplo, camisetas de manga larga, pantalones y faldas
largas). Segun los estudios entomoldgicos en la
materia, es preferible llevar ropa de color claro.

* Usar mosquiteros (tratados con insecticida o no),

incluso para dormir durante el dia.

* Colocar pantallas/redes/paneles antimosquito

(tratados con insecticida o no) en puertas y ventanas.

* Aplicar repelentes de insectos aprobados por las
autoridades sanitarias locales para ser utilizados sin
riesgo durante el embarazo (por ejemplo, repelentes
que contienen DEET). El producto se debera aplicar,
segun sea necesatio, en las zonas expuestas del

cuerpo, e incluso en la ropa, y deberan realizarse

1 Para mas informacion sobre la lucha antivectorial, véase:
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/zika/en./
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nuevas aplicaciones segun lo indique el fabricante en
las instrucciones de uso, para asf asegurar una
proteccién total.

* Fomentar entre los individuos infectados por el virus
de Zika, el virus del dengue y el virus chikungunya el
seguimiento de estas medidas de proteccidn, a fin de
evitar la transmision a personas no infectadas. Estas
medidas deben aplicarse, al menos, durante la primera
semana siguiente al inicio de los sintomas (fase
virémica).

* Para evitar la posible transmisién sexual del virus de
Zika, las parejas sexuales de las embarazadas que
vivan en zonas donde haya transmision activa del
virus de Zika o regresen de ellas deberan usar, de
forma correcta y sistematica, preservativos de latex
para sus practicas sexuales, y ello durante todo el

embarazo.2

3.2 Diagnéstico

Resumen de evidencias

Manifestaciones clinicas: La revision sistematica de las evidencias
sobre las caracteristicas de la infeccién por el virus de Zika en
las embarazadas, identific6 cinco estudios de cohottes y

13 informes de casos.(24) Los citados estudios presentan, no
obstante, importantes limitaciones: la determinacion de las
caracteristicas clinicas se ha realizado en buena parte de forma
retrospectiva, y la confirmacién por laboratorio de los casos
sospechosos a menudo es incompleta. La revisién ha revelado
la ausencia de pruebas que indiquen que las mujeres
embarazadas son mas vulnerables a las infecciones que las
mujeres no embarazadas o la poblacién general.

Las embarazadas con infeccién confirmada por el virus de
Zika generalmente refieren exantemas, fiebre, conjuntivitis y
artralgias. Los datos actualmente disponibles no han permitido
evaluar la vatiacion de las manifestaciones clinicas de la
infeccién atendiendo a factores tales como la edad gestacional
en el momento de la infeccion, el nivel de viremia, la
coinfeccién con otros flavivirus, el nimero de partos o
factores socioeconémicos. Sin embargo, los signos y sintomas
clinicos descritos en las embarazadas coinciden con los
descritos para la poblacion general (exantemas, fiebre, artritis
o artralgias y conjuntivitis). Otros sintomas menos frecuentes
incluyen mialgias, cefaleas, dolor retroorbital, edemas y
vomitos. En un estudio de cohortes prospectivo que
proporciona una descripcion clinica de casos de diferentes
tipos de exantemas en mujeres embarazadas, las
manifestaciones clinicas predominantes de la infeccién
materna por el virus de Zika inclufan erupciones maculares o
maculopapulares descendentes de tipo pruriginoso, artralgias,
inyeccion conjuntival y cefaleas. Solo el 28% de las mujeres
presentaban un estado febril, aunque poco intenso y de corta
duracion.(11) En comparacion con las mujeres sin infeccion
por el virus de Zika, los exantemas en las mujeres infectadas
tenfan mas probabilidades de ser de tipo maculopapular, y
también eran mds frecuentes los casos de inyeccion
conjuntival y linfadenopatia (aislada o generalizada). En ese
mismo estudio, los exantemas tenfan una persistencia de entre

2 Para mas informacion sobre la prevencion de la transmision sexual del virus,
véase: http://www.who.int/csr/resources/publications/zika/sexual-transmission-
prevention/en/
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2y 14 dias (4 dias en promedio).

Los sintomas referidos en general son leves y de remision
espontanea. En ninguno de los estudios se describen
complicaciones hemorragicas o casos de muerte materna. Uno
de los estudios refiere el caso de una embarazada con
sindrome de Guillain-Barré, pero no parece haberse
descrito ningun otro caso de morbilidad materna grave. En
general, el grueso de estos estudios tienen un caracter sesgado
por incluir mayormente mujeres con sospecha de infeccion
por el virus de Zika, lo que impide hacerse una idea clara de la
proporcién de mujeres infectadas que no presentan sintomas.
Segtn los datos para la poblacion general relativos a un brote
de fecha anterior registrado en la Isla de Yap (Estados
Federados de Micronesia), la infeccion por el virus de Zika va
acompanada de sintomas en aproximadamente uno de cada
cinco sujetos infectados.(25)

Diagndstico de laboratorio: Segin los estudios disponibles, hay
similitud entre el protocolo de laboratorio para la deteccion
viral y la evaluacion de los parametros serolégicos de la
respuesta inmune. Los informes correspondientes a otros
brotes, tanto antetriores como actuales, muestran que los
analisis de laboratorio y la confirmacién de casos en sujetos
sintomaticos se basan en los resultados de las pruebas
realizadas mediante RT-PCR de muestras de sangre entera (o
muestras de suero o plasma) durante la fase aguda o en la
deteccion de anticuerpos IgM contra el virus de Zika durante
la fase convaleciente.(25-27) Diversos estudios revelan que la
deteccion del virus mediante RT-PCR en muestras de suero
materno solo es posible entre 5 y 7 dias después de la
aparicién de los sintomas. E1 ARN del virus de Zika también
ha sido detectado en la orina, siendo el periodo en que se
excreta por esa via de hasta tres semanas después de la
aparicién de los sintomas (28, 29), asi como en la saliva,
aunque en este Gltimo caso con un periodo eliminacién del
virus aparentemente similar al observado en el suero.(30) La
técnica RT-PCR se ha utilizado igualmente para la deteccion
del ARN del vitus de Zika en muestras de liquido extraidas
mediante amniocentesis y en tejidos de muestras de autopsia
sometidos a examen histopatolégico.(8, 31) Se carece de datos
que avalen la precision diagnéstica de la RT-PCR para la
deteccion de la infeccién congénita por el virus de Zika en el
liquido amnidtico; tampoco se sabe con exactitud cudl es el
momento 6ptimo para realizar la amniocentesis.

3.2.1 Cuadro clinico

Por el momento, no se conocen diferencias en cuanto al
cuadro clinico de la infeccién por el virus de Zika entre las
mujeres que estin embarazadas y las que no lo estan. La
infeccién puede ser tanto sintomatica como asintomatica.
Cuando causa sintomas, estos suelen aparecer unos dias
después de la picadura por un mosquito infectado. La
mayoria de las embarazadas infectadas con sintomas
presentan exantemas, a menudo maculopapulares y
pruriginosos. Algunas padecen ademas fiebre, conjuntivitis,
dolor articular, cefalea y cansancio. Estos sintomas, que
suelen ser leves y desaparecer de manera espontanea,
remiten al cabo de 2 a 7 dfas. En algunos casos, los

exantemas pueden persistir hasta 14 dias.

Algunos paises con transmision activa del virus de Zika han
notificado un aumento en la frecuencia de sindromes de
tipo neurolégico, entre ellos el sindrome de Guillain-Barré.

El sindrome de Guillain-Barré es un trastorno que puede
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aparecer durante el embarazo. En consecuencia, es
importante someter, en el contexto de la transmision del
virus de Zika, a todas las mujeres aquejadas por el sindrome
de Guillain-Barré, o cualquier otra complicacioén
neurolégica, a las pertinentes pruebas de deteccién.

Definicién de caso para la enfermedad por el virus de
Zika: I.a OMS ha establecido definiciones de caso
provisionales para la enfermedad por el virus de Zika,

disponibles en: http://www.who.int/csr
disease/zika/case-definition/es.

3.2.2 Diagnaéstico de laboratorio

Los pasos recomendados pata llegar a un diagndstico en las
embarazadas son los mismos que los recomendados para la
poblacién general.? El diagnéstico exige la deteccion del
vitus en el suero materno mediante RT-PCR en los siete
dias posteriores a la aparicion de los sintomas. El virus de
Zika también se puede detectar en muestras de orina
recogidas durante la fase aguda de la enfermedad, y ello
hasta transcurridas tres semanas después de la apariciéon de
los sintomas. El diagnéstico mediante RT-PCR también se
puede utilizar para detectar el ARN del virus en la saliva y
en el liquido amnidtico, aunque no se recomienda utilizar
este tipo de muestras como primera opcién para las

pruebas diagnosticas.

Asimismo, se pueden realizar pruebas serologicas para
diagnosticar el virus: a partir del séptimo dia tras el inicio de
los sintomas, es posible detectar anticuerpos de tipo IgM
mediante ensayos de inmunoadsorcién enzimatica (ELISA)
o inmunofluorescencia. Tras la primoinfeccién por un
flavivirus, hay muy pocas reacciones cruzadas en las
pruebas serolégicas con otros virus genéticamente
relacionados. En cambio, cuando el sujeto ha estado
infectado por otros flavivirus, la probabilidad de que se
produzca una reaccién cruzada es mas alta. Habida cuenta
de que una proporciéon sustancial de la poblacién que vive
en zonas con transmisioén activa del virus de Zika muy
probablemente haya estado expuesta a otros flavivirus
(especialmente al virus del dengue y al de la fiebre amarilla,
entre otras vias mediante la vacunacién), es posible que se
den estas reacciones cruzadas y falsos positivos en las
pruebas. Por tltimo, es fundamental comprobar que las
pruebas serolégicas que se utilizan para tomar decisiones
que afecten al embarazo estén homologadas por una

autoridad nacional o internacional competente.

3.3 Atencion general y tratamiento sintomatico

Resumen de evidencias

Opciones de tratamiento: Segin los datos extraidos de una de las
revisiones sistematicas, el ciclo natural de la infeccién por el
virus de Zika es todavia un gran desconocido; no es pues de

3 Para mas informacion sobre las pruebas de laboratorio para la deteccion de
la infeccion por el virus de Zika, véase:
http://www.who.int/csr/resources/publications/zika/laboratory-testing/en/
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extrafiar que existan pocas opciones de tratamiento
eficaces.(24) Segun la evidencia cientifica actualmente
disponible, la enfermedad suele ser leve y de remision
espontanea en los sujetos que presentan sintomas. En los
casos documentados, el tratamiento se ha limitado a los
cuidados generales prestados para otras infecciones virales y al
manejo de los sintomas concretos observados en los sujetos
infectados. Hasta la fecha, no se ha desarrollado ninguna
vacuna, agente antiviral o tratamiento especifico para la
infeccion por el virus de Zika que contribuya a reducir el
impacto clinico o el riesgo de infeccién fetal. Los tratamientos
han venido centrandose, en consecuencia, principalmente en
intervenciones que pueden usarse sin peligro en las
embarazadas para aliviar sintomas tales como exantemas
pruriginosos, fiebre, cefaleas o artralgias.

Efcacia y seguridad de los emolientes tdpicos y antibistaminicos: Una
revision sistematica Cochrane de 2016 evalua las
intervenciones farmacolégicas utilizadas para el tratamiento
del prurito generalizado no debido a enfermedades
sistémicas.(32) El estudio, que incluye un examen de todas las
pruebas controladas aleatorias publicadas, inéditas y en curso
en las que se evaluan agentes de uso topico (fenol, mentol y
alcanfor; capsaicina, esteroides y anestésicos de uso topico) y
farmacos sistémicos (antihistaminicos, acido acetilsalicilico,
esteroides, antagonistas opiaceos y antidepresivos), no ha
podido identificar ningun ensayo que reuniese todos los
criterios exigidos. Tampoco se ha identificado ninguna otra
revision sistematica centrada en la evaluacién de la seguridad y
eficacia de las intervenciones farmacolégicas utilizadas para
aliviar el prurito durante el embarazo.

En cuanto a la seguridad, diversos estudios sobre el uso de
antihistaminicos (antagonistas H1) durante el embarazo
muestran que su uso no hace aumentar los resultados fetales
adversos, en particular en lo que respecta a la teratogenicidad.
Segin una de las revisiones sistematicas de estudios
observacionales que evalian el riesgo de malformaciones
graves asociadas a la exposicion a antihistaminicos
(antagonistas H1) durante el primer trimestre, sobre la base de
datos relativos a mas de 200 000 embarazos, no se ha
observado ningtin aumento de la teratogenicidad (OR
resumido: 0,76; IC del 95%: 0,60 a 0,94).(33)

Una de las revisiones sistematicas examinadas, que evalda la
relacion entre la exposicién prenatal a los antihistaminicos y
los defectos congénitos, incluye un total de 54 estudios
observacionales (31 estudios de cohortes y 23 estudios de
control de casos).(34) La mayorfa de las mujeres sujeto de
estudio procedian del Canada, los pafses escandinavos y los
Estados Unidos de América. Los estudios incluyen
antagonistas de los receptores H1 de primera generacion
(ciclizina o meclizina, doxilamina + piridoxina, hidroxicina,
bromfeniramina, clorfeniramina, difenhidramina, prometazina
y triprolidina) y de segunda generacién (cetirizina, loratadina,
terfenadina y astemizol). Segtn las conclusiones de la revision,
el uso de antihistaminicos durante el embarazo no presenta, en
lo que respecta a los defectos congénitos, mayores problemas
de seguridad, aunque uno de los estudios, de amplio alcance y
realizado en Suecia en 2002, sugiete que existe una relacion
entre el uso de loratadina y el riesgo de hipospadias, de modo
que habria que realizar una evaluacion detallada en otras
poblaciones. Los estudios de fecha postetior, sin embargo, no
parecen avalar esa relacion.

3.3.1 Reposo y uso de medidas de proteccion personal

Las embarazadas que presenten sintomas causados por la

infeccién por el virus de Zika deben descansar y aplicar las


http://www.who.int/csr/disease/zika/case-definition/es
http://www.who.int/csr/disease/zika/case-definition/es
http://www.who.int/csr/resources/publications/zika/laboratory-testing/en/
http://www.who.int/csr/resources/publications/zika/laboratory-testing/en/

medidas de proteccién personal mencionadas en la
seccién 3.1.1 para reducir la probabilidad de transmitir el
virus a otras personas, sobre todo durante la primera

semana de la enfermedad (fase virémica).

3.3.2 Fiebre y cefalea

La fiebre debe tratarse con medidas fisicas que produzcan
un efecto de enfriamiento (pot ejemplo, pafios himedos,
ropa liviana, bafios y duchas) y con paracetamol. No se
debe administrar acido acetilsalicilico ni ningtin otro
antiinflamatorio no esteroide (AINE) hasta que se descarte
una posible infeccién por el virus del dengue. La cefalea
también se debe tratar con paracetamol, a las dosis

prescritas para tratar la fiebre.

3.3.3 Prurito

Aunque no existen evidencias que confirmen o rebatan la
seguridad del uso de emolientes topicos para tratar el
prurito durante el embarazo, la experiencia clinica sugiere
que no presenta peligro. Pueden aplicarse, por tanto,
lociones de calamina o formulaciones acuosas con mentol

por via topica.

En general, el perfil de seguridad de la mayorfa de
antihistaminicos utilizados para el tratamiento sistémico del
prurito es alto. Con todo, si una embarazada con infeccion
por el virus de Zika pide insistentemente que se le
administren antihistaminicos para aliviar la picazén causada
por un exantema, se recomienda utilizar como tratamiento
de primera linea un antihistaminico oral de primera
generacion. La loratadina y la cetirizina deberfan emplearse
como opciones alternativas después del primer trimestre
del embarazo.

3.4 Pruebas prenatales de deteccion destinadas a
embarazadas con antecedentes de haber viajado a
zonas con transmision activa del virus de Zika

Resumen de evidencias

Deteccion del virus de Zika: pruebas universales frente a pruebas
selectivas: Al revisar la literatura cientifica pertinente, no se
han encontrado estudios que comparen —dentro de los
métodos utilizados para detectar el virus de Zika— la
eficacia de las pruebas universales frente a la de las
pruebas selectivas, ya sea en las embarazadas o en
cualquier otro grupo poblacional. Si bien el uso de pruebas
de deteccion universales para toda la poblacion femenina
de una region afectada puede ser util para identificar a
embarazadas asintomaticas aunque infectadas que
posiblemente presenten un mayor tiesgo de malformacion
fetal, lo cierto es que esta intervencién no redne los
criterios clasicos de Wilson y Jungner respaldados por la
OMS para un cribado eficaz.(35) Dada la considerable
falta de evidencias cientificas en relacion con la evolucion
de la enfermedad por el virus de Zika y con la eficacia de
los tratamientos e intervenciones conexos, debe
considerarse que no se cumplen los siguientes elementos
de los criterios de Wilson y Jungner para los programas de
cribado colectivo: debe existir un tratamiento aceptado
para los pacientes en los que se identifica la enfermedad;
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es necesatio conocer debidamente el ciclo natural de la
enfermedad, inclusive la evolucién desde la fase de latencia
hasta la de enfermedad declarada; el costo del programa de
localizacién de casos (incluidos el diagnostico y el
tratamiento de los pacientes diagnosticados) debe estar
econémicamente equilibrado en relaciéon con los posibles
gastos totales de atencion médica (costoeficacia).(35) Se ha
podido constatar que las demandas de pruebas de
deteccion generadas por los consumidores que no reinen
estos estrictos criterios impulsan la implantacion de
programas caros y de dudoso valor.

Por otro lado, se desconoce la precisién diagnostica de las
pruebas serologicas disponibles para identificar la
infeccién en poblaciones aparentemente sanas, sobre todo
en las zonas afectadas donde abundan las reacciones
cruzadas el vitus de Zika y otros flavivirus. Escasean
asimismo los datos sobre el nivel de riesgo (o incidencia)
de la infeccion por el virus de Zika en embarazadas
asintomaticas que residen en zonas infectadas o en sujetos
potencialmente expuestos al virus a través de los viajes o el
contacto sexual.(24)

Esto hace que sea dificil estimar los valores predictivos
positivos y negativos para cualquier prueba de deteccién.
Segtin estimaciones basadas en la modelizacién de datos
correspondientes a un brote anterior, el porcentaje de
madres infectadas que dieron a luz a hijos con microcefalia
se situaba en un 0,95%,(36) lo que sugiere que la
proporcion de falsos positivos puede ser muy elevada. Un
estudio de cohortes realizado en el Brasil durante el brote
actual, revel6 que 72 (el 82%) de un total de 88
embarazadas que habfan acudido a un dispensario de salud
con exantemas dieron positivo en las pruebas de deteccion
del virus de Zika realizadas mediante RT-PCR,(11) lo que
sugiere que la aparicién de esta afecciéon puede ser un
elemento clave para identificar a las mujeres que presentan
un mayor riesgo de infeccién durante un brote y que, por
tanto, deben ser sometidas a pruebas diagnosticas
complementarias para la confirmacioén de casos.

Exploracion sistemtica mediante ecografia en la primera etapa del
embarazo: Los datos probatorios sobre la utilidad de las
ecografias fetales de rutina en la primera etapa del
embarazo con fines de diagnéstico de posibles
malformaciones han sido extraidos de una revision
Cochrane.(37) En la citada revisiéon se compara el uso
sistematico y el uso selectivo de ecografias en embarazos
de menos de 24 semanas con fines de deteccion de
malformaciones en el feto y embarazos maltiples, y la
incidencia de resultados fetales adversos. Hay pruebas que
demuestran que la realizacion sistematica de ecografias
mejora la deteccion de anomalias fetales importantes antes
de la semana 24 de gestacion (riesgo relativo [RR]: 3,46; IC
del 95%: 1,67 a 7,14). El uso sistematico de ecografias en
la primera etapa del embarazo ayuda también a calcular
mejor la edad gestacional y ha sido asociado a una
reduccién en la incidencia de la induccion del trabajo de
parto en embarazos posmaduros (RR: 0,59; IC del 95%:
0,42 a 0,83). Por otro lado, segin algunos datos cientificos
de baja calidad, esta practica no influye en el riesgo de
muerte perinatal (RR: 0,89; IC del 95%: 0,70 a 1,12).

Uso de la amniocentesis para el diagndstico prenatal de la infeccion
Jfetal por el virus de Zika: Segin una serie de informes, el
ARN del virus de Zika puede aislarse del liquido
amniético de la gestante, con independencia de que esta
haya dado positivo en las pruebas serologicas para su
deteccion.(7, 31) Sin embargo, se carece por ahora de
evidencias cientificas que avalen la precision diagnostica de



la técnica RT-PCR para la identificacion de infecciones
congénitas; tampoco se sabe hasta qué punto las pruebas
positivas son un factor predictivo de malformacion fetal.
Se carece asimismo de evidencias en cuanto al momento
6ptimo para realizar este procedimiento con fines de
diagnéstico de la infeccién congénita por el virus de Zika.

En lo tocante a la seguridad de la amniocentesis, se han
extraf{do datos probatorios de una revision Cochrane que
evalta la seguridad y precision diagnéstica comparativa de
la amniocentesis en la primera etapa del embarazo (<15
semanas) y el segundo trimestre (>15 semanas) y las
técnicas de toma de muestras de vellosidades coriénicas
con fines de diagnéstico prenatal.(38) La revision
demostrd que, en comparacion con el no recurso a la
amniocentesis, la realizacion de amniocentesis en el
segundo trimestre incrementa el riesgo de aborto
espontaneo en un 0,8% (RR: 1,60; IC del 95%: 1,02 a
2,52). No se detectaron diferencias entre los grupos en lo
que respecta al sangrado vaginal, aunque se constatd que la
pérdida de liquido amnidtico era mas frecuente tras
realizarse una amniocentesis (RR: 3,90; IC del 95%: 1,95 a
7,80). En comparacioén con la amniocentesis practicada en
la primera etapa del embarazo, la realizada en el segundo
trimestre es mas segura y técnicamente menos exigente. La
tasa total de pérdida gestacional tras una amniocentesis en
la primera etapa del embarazo fue considerablemente mas
elevada (RR: 1,29; IC del 95%: 1,03 a 1,61), y el numero de
anomalfas congénitas también fue mucho mayor.

3.4.1 Pruebas de deteccion del virus de Zikay
exploraciones mediante ecografia

Se recomienda realizar pruebas de detecciéon del virus de
Zika a las embarazadas que presentan sintomas o signos
indicativos de la infeccion. La OMS en estos momentos no
recomienda someter a estas pruebas a todas las
embarazadas que vivan en zonas de transmisién activa del
virus o que hayan viajado a las mismas. Sin embargo,
siempre que sea posible, los profesionales sanitarios
deberfan considerar ofrecer la posibilidad de realizar una
ecografia en el primer trimestre a todas las embarazadas
que acudan a una consulta prenatal, a fin de datar con
exactitud el embarazo y realizar un estudio general de la
morfologia fetal.

En el anexo 1 se presenta un algoritmo para la
prestacion de atencién a embarazadas que viven en
zonas con transmision activa del virus de Zika. Se debe
aconsejar a todas las embarazadas que acudan a las
consultas prenatales programadas de acuerdo con los
protocolos vigentes en su pais y que sigan las
recomendaciones de los profesionales sanitarios que las
atienden. En todas las consultas se les debera preguntar
si, desde la consulta anterior, han observado sintomas o
signos de infeccion por el virus de Zika. Si se trata de su
primera consulta prenatal, conviene preguntarles si han
observado alguno de esos sintomas desde el comienzo
del embarazo actual. Si observan alguno de esos
sintomas en el intervalo entre dos citas prenatales
programadas, deberan acudir de inmediato a consulta
para realizar las pruebas diagndsticas pertinentes y
recibir tratamiento. Se les deberd informar en todas las
consultas prenatales de las medidas estandar que deben
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tomarse en su entorno y para su proteccioén personal,

segun lo descrito en la seccion 3.1.1.

Con independencia de si han presentado o no
anteriormente sintomas indicativos de infeccién por el
virus de Zika, se deberd pedir a todas las mujeres que
vivan en zonas de transmision activa que se sometan a
una ecograffa para detectar posibles anomalias fetales
entre las semanas 18 y 20 de gestacién, o tan pronto
como sea posible si acuden por primera vez a consulta
después de la semana 20. Es preciso estudiar con
especial atencién el sistema netrvioso central del feto
para detectar cualquier anomalfa, ya sea microcefalia u
otros defectos estructurales intracraneales.

Las mujeres con antecedentes de sintomas que den
negativo en las pruebas de deteccién de la infecciéon por
el virus de Zika y cuyas ecografias no muestren
anomalias cerebrales o de otro tipo en el feto, deberan
seguir recibiendo atencién prenatal de rutina. Se
recomienda realizar una segunda ecografia fetal para
detectar posibles microcefalias u otras anomalias
cerebrales al final del segundo trimestre o a principios
del tercero (preferiblemente entre las semanas 28 y

30 de gestacion), cuando son mucho mas faciles de
identificar. Esta recomendacién se debe a que puede
ocurrir que la madre esté infectada —y el feto
consiguientemente afectado— a pesar de haber dado
negativo en la prueba de deteccién inicial y aunque no
se hayan encontrado anomalias en la ecografia de
rutina.

En el anexo 2 se presenta un algoritmo para la realizacion
de pruebas de deteccion y la prestacion de atencion a
embarazadas que, aun no residiendo en zonas con
transmisién activa del virus de Zika, han viajado a zonas
con transmisién estando embarazadas. Los proveedores de
salud deberin evaluar detenidamente los antecedentes de
viaje de las embarazadas con arreglo a las actualizaciones
mas recientes publicadas por la OMS.# Las
recomendaciones en cuanto a las pruebas, la evaluacién y la
atencion de caricter prenatal para este grupo son
esencialmente similares a las aplicables a las mujeres que

viven en zonas con transmision activa del virus de Zika.

3.4.2 Amniocentesis

La amniocentesis es un procedimiento invasivo que
debe reservarse para intervenciones y entornos de
atencion obstétrica especializada. Cuando sea viable, y
tras haber analizado en profundidad los posibles riesgos
para la embarazada, se puede considerar la posibilidad
de realizar una amniocentesis si la gestante ha dado
negativo en la prueba de deteccién del virus pero se han
observado mediante ecografia anomalias cerebrales en
el feto, con la finalidad de detectar posibles anomalias

4 Los informes sobre la situacion del virus de Zika estan disponibles en
http://www.who.int/Emergencies/Zika-virus/Situation-Report/es/
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genéticas o infecciones congénitas como el virus de
Zika. Cabe sefialar que actualmente se sigue
desconociendo la precision diagnostica de la RT-PCR
para la deteccién de la infeccién congénita por el virus
de Zika en el liquido amnidtico; tampoco se sabe hasta
qué punto las pruebas positivas son un factor predictivo
de malformacion fetal. En los casos en que esté
indicada, esta intervencién deberd realizarse después de
la semana 15 de gestacién y unicamente si los riesgos y
beneficios de la prueba han sido debidamente
explicados a la gestante y son aceptables para ella.

3.5 Evaluacioén prenatal de anomalias fetales
cerebrales y de otro tipo relacionadas con el virus de
Zika

Resumen de evidencias

Anomalias fetales presumiblemente asociadas a la infeccion por el virus de
Zika: En una revisién sistematica que evalua el espectro de las
anomalias fetales presumiblemente asociadas a la infeccion por
el virus de Zika se han identificado cinco estudios de cohortes
y 13 informes de casos, que revelan que las ecografias fetales
arrojan un amplio espectro de resultados anémalos,(24) siendo
los mas frecuentes las microcefalias, las calcificaciones
intracraneales y las lesiones y calcificaciones oculares. Las
demas anomalias incluyen: ventriculomegalia, formacién
anormal de surcos y circunvoluciones cerebrales,
malformaciones del desarrollo cortical (lisencefalia), atrofia
cerebral, disgenesia del cuerpo calloso, no visualizacién de
diferentes porciones del cerebro, anomalias cerebelosas, por
ejemplo, atrofia, hipoplasia del tronco encefalico, microftalmia
y artrogtiposis. Se han notificado asimismo casos de retardo
del crecimiento intrauterino, evidencias de insuficiencia
placentaria, y muerte fetal intrauterina.

Precisidn diagndstica de la ecografia fetal para la deteccion de la
microcefalia: Se han extraido evidencias de una revision
sistematica que examina la precisiéon diagnostica de las
mediciones de las dimensiones del feto en comparacién con
las mediciones de referencia realizadas al nacer para el
diagnéstico prenatal de la microcefalia.(39) La revision se
centrd, entre otros sujetos, en embarazadas que se habfan
sometido a exploraciones prenatales de deteccion de
microcefalia mediante ecograffa y para las cuales esa
malformacion se confirmé durante el periodo postnatal (el
objetivo era realizar un analisis de subgrupo con gestantes
infectadas por el virus de Zika). La revision encontré nueve
estudios realizados en entornos hospitalatios de los Estados
Unidos de América (5), el Canada (1), Francia (1) e Israel (2)
en los que se utiliza un solo parametro, o una combinacién de
parametros, como prueba de indice para el diagnéstico de la
microcefalia, entre otros: la circunferencia abdominal, el
diametro biparietal, la longitud del fémur, el perimetro cefalico
(PC) y el diametro occipitofrontal (DOF). Los estudios en
general evalGan la precision de las pruebas de indice utilizando
diferentes valores de umbral (1, 2, 3, 4 o 5 desviaciones
estandar (DE) por debajo de la media para la edad gestacional
o del percentil 5).

En dos de los estudios (con un total de 45 fetos), en los que se
utiliza el DOF como prueba de indice, el metanalisis de los
resultados arroja, para valores de umbral de 3, 4 y 5 DE por
debajo de la media, una sensibilidad del 76%, 58% y 58% y
una especificidad del 84%, 97% y 97%, respectivamente. En
ambos estudios se utiliza también el perimetro cefalico (PC)
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como prueba de indice: para los mismos umbrales de 3,4 y 5
DE por debajo de la media, el metanalisis de los resultados
revela una sensibilidad del 84%, 68% y 58% y una
especificidad del 70%, 91% y 97%, respectivamente. Se ha
podido comprobar, utilizando resultados modelizados
correspondientes a 95 casos de microcefalia, detectados entre
un total 10 000 embarazadas infectadas,(36) que los valores
predictivos positivos son extremadamente bajos, mientras que
los valores predictivos negativos son muy elevados para los
umbrales de 3, 4 y 5 DE por debajo de la media, y ello tanto
para el parametro DOF como para el parametro PC. Ambos
pardmetros de indice muestran, en relacién con la precisién
diagnéstica, OR estadisticamente significativos, que aumentan
considerablemente conforme suben los valores de las
desviaciones estandar por debajo de la media.

Segtn las conclusiones de la revision, la ecografia fetal parece
ser mas eficaz patra definir con precisién la ausencia de
microcefalia que su presencia. En comparacién con los otros
parametros descritos, el DOF y el PC presentan valores de
especificidad y sensibilidad mas constantes en el conjunto de
los estudios; el grado de consistencia también parece mayor en
los valores de umbral mas bajos que en los mas elevados.

3.5.1 Espectro de anomalias fetales detectadas mediante
ecografia

En el contexto de la transmision del virus de Zika, las
ecografias deben centrarse en la deteccién de anomalias
fetales cerebrales o de otra indole —como la microcefalia,
la ventriculomegalia, las calcificaciones intracraneales, la
formacién anormal de surcos y citcunvoluciones cerebrales,
la atrofia cerebral, la disgenesia del cuerpo calloso, la
microftalmia y las calcificaciones oculares— obsetvadas en
gestantes infectadas.(8) Los resultados ecograficos que
apunten a anomalias en el liquido amniético, retardo del
crecimiento intrauterino o muerte fetal en gestantes que
hayan presentado anteriormente sintomas indicativos de
infeccién por el virus de Zika deben hacer sospechar una
infeccion fetal.

A pesar de que todavia no se ha definido por completo el
cuadro de anomalfas congénitas que puede causar la
infeccién por el virus de Zika en el feto, los conocimientos
actuales sobre otras infecciones congénitas (por ejemplo,
sifilis, toxoplasmosis, citomegalovirus, rubéola o herpes)
llevan a pensar que el espectro de la enfermedad en los
fetos infectados puede ser mucho mas amplio: desde la
ausencia completa de sintomas, al compromiso grave del
cerebro y de otros 6rganos o, incluso, la muerte fetal
intrauterina. Por tanto, la observacién de los primeros
signos sutiles de anomalifas fetales en el cerebro, sumados a
un resultado positivo o dudoso en una prueba de deteccién
del virus de Zika, pueden facilitar el diagnéstico y la
posibilidad de prestar la atencién adecuada. Aunque la
ausencia de anomalias en un examen anatémico del feto es
susceptible de proporcionar cierta tranquilidad a las
gestantes con riesgo de infeccion fetal, esta prueba no
puede considerase predictiva de resultados normales, por lo
que se recomienda complementatla con una reevaluacién
ecografica.



3.5.2 Diagndstico prenatal de la microcefalia

Los fetos que sufren microcefalia tienen una cabeza de un
tamafio significativamente inferior a lo esperable a tenor de
su edad gestacional y su sexo, probablemente debido al
desarrollo anémalo del cerebro. La microcefalia no es una
enfermedad en si misma sino el signo de una enfermedad.
Los profesionales sanitarios y las embarazadas deben saber
que el diagnéstico de la microcefalia mediante ecografia
prenatal dista mucho de set automatico y que la mayoria de
los casos que se diagnostican en el momento del parto o
incluso mas tarde no se pudieron diagnosticar durante la
gestacion.(40) La microcefalia forma parte de las
enfermedades congénitas raras, y la posibilidad de falsos
positivos en las pruebas de diagnéstico es elevada, en
particular si se utilizan valores de umbral poco prudentes.
Aunque no se ha establecido un unico valor de corte, en el
diagnéstico de la microcefalia fetal se suelen tomar como
referencia determinados valores del perimetro cefilico por
debajo de la media de la poblacién de referencia; cuanto
menor es este petimetro, mas probable es el

diagnéstico.(41, 42)

Se debe sospechar microcefalia si el valor del perimetro
cefalico del feto se situa dos desviaciones estindar o mas
por debajo de la media para la edad gestacional; no
obstante, en ausencia de anomalfas cerebrales graves, en la
mayoria de los casos el desarrollo neurolégico suele ser
normal después del parto. Si el perimetro cefalico se
encuentra mas tres de desviaciones estandar por debajo de
la media para la edad gestacional, la relacién entre la
microcefalia y el desarrollo neurolégico anormal es mas
probable. Un valor de petimetro cefélico de cinco
desviaciones estandar por debajo de la media para la edad
gestacional, indica que el tamafio de la cavidad intracraneal
es muy reducido; en esos casos, se puede prever
razonablemente un diagnéstico ecografico de microcefalia
(es decir, el diagnéstico es casi "automatico").(43) Esta
prueba cuantitativa la puede efectuar un ecografista con
una experiencia elemental en biometria fetal, si bien la
deteccién de las anomalias cerebrales asociadas puede
requerir unos conocimientos mas amplios. Puesto que los
valores observados se comparan con el valor promedio
para la edad gestacional, es fundamental datar con exactitud
el embarazo y utilizar como referencia la curva adecuada de

crecimiento fetal a fin de no cometer errores diagndsticos.

3.5.3 Definicion de caso para las anomalias fetales
cerebrales y de otro tipo relacionadas con el virus de Zika

Para facilitar la clasificacién de anomalias fetales cerebrales
y de otro tipo en el contexto actual de transmisién activa
del virus de Zika, el grupo de redaccién de la orientacion de
la OMS ha adoptado la siguiente definicién de caso para

las anomalias fetales cerebrales y de otro tipo relacionadas
con el virus de Zika:

* Anomalias fetales cerebrales o de otro tipo que,
atendiendo a sus caracteristicas moleculares o
epidemiolégicas, guardan relacién con la infeccién
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por el virus de Zika, en ausencia de otras afecciones

causantes confirmadas de anomalias cerebrales o de
otro tipo en el feto.

Por vinculacién con el virus de Zika atendiendo a las

caracteristicas moleculares o epidemioldgicas se entiende:

* que la gestante se considera un caso confirmado de la
enfermedad por el virus de Zika; o bien

* que la gestante ha mantenido relaciones sexuales sin
proteccién con un caso confirmado, o ha referido
sintomas o signos indicativos de la infeccién por el
virus de Zika y reside en una zona con transmisioén
activa, o ha viajado a una zona con transmision activa
durante el embarazo; o bien

* que sc ha confirmado la presencia del virus de Zika en
el liquido amnidtico (mediante amniocentesis y RT-

PCR); o bien

* que se ha confirmado la presencia del virus de Zika en
el tejido cerebral del feto (mediante autopsia con
técnicas RT-PCR).

Otras causas conocidas de anomalias fetales cerebrales o de
otro tipo que se deben descartar son: infecciones
conggénitas de otra indole (como la sifilis, la toxoplasmosis,
la infeccién por citomegalovirus, la rubéola y el herpes); la
exposicién a radiaciones, productos quimicos y farmacos
toxicos; trastornos genéticos, como el sindrome de Down;

malnutricion fetal e insuficiencia placentaria.

3.6 Prestacion de atencion a embarazadas en las que
el feto puede sufrir anomalias cerebrales o de otro
tipo relacionadas con el virus de Zika

Resumen de evidencias

La revision de los datos disponibles no ha permitido hallar
evidencias cientificas sobre la evolucién y el pronéstico de las
malformaciones fetales presumiblemente asociadas a la
infecciéon materna por el virus de Zika. Las pruebas indirectas
referidas a otras infecciones intrauterinas (en particular, la
infeccién por citomegalovirus (CMV) y la toxoplasmosis) que
causan malformaciones cerebrales similares sugieren que la
presencia de microcefalia fetal o neonatal y/o el compromiso
del sistema netvioso central suelen estat asociados de manera
casi universal a un mal pronéstico (por ejemplo, retrasos en el
desarrollo neuronal, discapacidades intelectuales, trastornos
visuales y pérdida de audiciéon neurosensorial).(44-46) En los
recién nacidos con CMV sintomatica, la microcefalia se
identifica en uno de los estudios como el factor predictivo mds
especifico de retraso mental.(47) Cabe prever resultados
pronosticos excelentes en los fetos y recién nacidos con
infecciéon por CMV o toxoplasmosis que aun asi presentan
resultados normales en las ecografias.(46, 48)

Siempre que se disponga de los recursos necesarios, debe
remitirse a las gestantes a los pertinentes servicios de
atencion especializada si se confirma o se sospecha que el
feto sufre microcefalia u otras anomalias cerebrales, con
independencia de cudl sea la causa. Si se confirma la

presencia de anomalias cerebrales mediante ecografia y las



pruebas de virus de Zika (realizadas ya sea con muestras de
suero materno o con muestras obtenidas mediante
amniocentesis) dan positivo, es muy probable que las
anomalias guarden relacién con el virus de Zika.

Cuanto menor es el perimetro cefalico, mayor es la
probabilidad de que el feto sufra otras anomalfas cerebrales,
con el consiguiente empeoramiento de las expectativas de
prondstico. En estos casos, debe prestatse a la madre —y a
su pareja, si la madre asilo desea— un asesoramiento y una
atencion individualizados. En funcién de la gravedad de las
anomalias cetebrales del feto, y del grado de certeza y el
prondstico, se puede ofrecer desde una asistencia prenatal
especializada, acompafiada de sucesivas ecografias para
seguir de cerca la evolucién de las anomalias, hasta, una
orientacion sobre las posibles opciones en relacién con el
manejo del embarazo. Es importante proporcionar a la
embarazada afectada informacién precisa y basada en datos
cientificos sobre el prondstico de las anomalias detectadas.
Debera facilitarsele ademas —y, si lo desea, también a su
pareja— un asesoramiento imparcial, de manera que, en
consulta con su médico, pueda adoptar con pleno
conocimiento una decisién sobre qué medidas tomar en

relacién con su embarazo.

Las mujeres que decidan llevar a término su embarazo
deberan recibir la atencién y el apoyo adecuados para
controlar el estrés y la ansiedad y para crear un entorno
idéneo para el parto.> Asimismo, es conveniente hablar con
los padtes acerca del cuidado y el tratamiento que se
prestaran al bebé poco después de su nacimiento, en
consulta con un pediatra o un neurélogo infantil cuando
sea posible.

En cuanto a la interrupcién del embarazo, se debe facilitar
a las mujeres que decidan optar por esta via informacion
precisa acerca de las opciones previstas en la legislacién,!3
también en relacion con la reduccion de danos, si la

atencion que desean recibir no esta facilmente disponible.

Todas las mujeres merecen un trato digno y respetuoso,
con independencia de las decisiones que tomen en relacién
con su embarazo.

4. Prioridades de investigacion

El grupo de redaccion de la orientacién ha detectado
importantes lagunas de conocimiento que deben abordarse
mediante una investigacién primaria. Dada la escasez de
pruebas directas para la mayorfa de las cuestiones
prioritarias, el grupo ha concluido que es posible que las
investigaciones que se realicen en adelante influyan en las
recomendaciones por €l formuladas. Se han identificado

como prioridades urgentes las siguientes cuestiones:

5 para mas informacién sobre la prestacion de apoyo psicosocial para las
embarazadas y las familias afectadas por la microcefalia y otras complicaciones
neuroldgicas en el contexto del virus de Zika, véase:
http://who.int/csr/resources/publications/zika/psychosocial-support/es/
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* ¢Cuil es el ciclo natural de la infecciéon materna y fetal

por el virus de Zika? ¢Hay alguna diferencia en la
susceptibilidad y evolucién de la enfermedad durante
el embarazo?

¢ ¢Qué tasa de transmision vertical presenta el virus de
Zika entre las embarazadas infectadas?

- ¢Cudl es el riesgo absoluto de infeccion/efectos en
el feto (es decir, anomalias cerebrales y de otra
indole), por edad gestacional en el momento de la
infeccién? ¢Coémo se manifiestan los sintomas o la
viremia, y otros posibles cofactores, en la madre, y
con qué gravedad? ¢Cual es su evolucién y su
progresion intrauterina (incluido el riesgo de
aborto y muerte prenatal)?

* ¢Qué complicaciones maternas, fetales y neonatales
lleva asociadas la infeccién por el virus de Zika y cual
es el prondstico de las mismas?

* ¢Coémo influyen las coinfecciones por el virus de Zika
con otros flavivirus en la evolucién de la enfermedad
y los subsiguientes resultados en la salud de la madre,
el feto y el recién nacido?

* ¢Qué intervenciones son eficaces para prevenir o
reducir en las mujeres infectadas la transmisién del
virus de Zika al hijo durante el embarazo, el preparto,
el parto y el puerperio?

¢ :Qué grado de eficacia y seguridad presentan las
medidas preventivas contra el virus de Zika destinadas
a las embarazadas, tanto a nivel individual como
poblacional?

¢ :Cémo perciben las mujeres en edad reproductiva y
sus patejas, por un lado, y los profesionales sanitarios,
por otro, el riesgo de embarazo, las consiguientes
decisiones de atencién médica y las elecciones de
comportamiento en el contexto del virus de Zika y las

anomalias fetales conexas?

5. Actualizacion de la orientacion

Estas recomendaciones, elaboradas con arreglo a un
procedimiento de emergencia de la OMS, son validas hasta
diciembre de 2016. No obstante, de conformidad con el
procedimiento de elaboracién de directrices de la
Organizacién, el documento se sometera a revision
constante y se actualizara de inmediato en caso de
identificarse nuevas pruebas cientificas que exijan un
cambio de politica o practica clinica. El Departamento de
Salud Reproductiva e Investigaciones Conexas de la OMS
en Ginebra se encargara de revisar la orientacion en el
momento indicado, asi como de actualizarla segin proceda.
La OMS acogera con agrado cualesquiera preguntas y
sugerencias sobre el contenido de esta orientacion, que
pueden enviarse a la direccién: mpa-info@who.int.



http://who.int/csr/resources/publications/zika/psychosocial-support/es/
mailto:mpa-info@who.int
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Anexo 1: Algoritmo para la prestacion de atencion a embarazadas que viven en zonas con

transmision activa del virus de Zika

Embarazadas que viven en zonas donde hay transmision del virus de Zika

En la primera visita prenatal y en todas las visitas siguientes, los profesionales sanitarios deben determinar si las
embarazadas presentan signos o sintomas indicativos de enfermedad por el virus de Zika y asesorarles sobre:
* las medidas de proteccidn personal contra las picaduras de mosquito
* las medidas que se pueden adoptar para evitar la proliferacion de mosquitos en el hogar y en los lugares de trabajo
* laincertidumbre relativa a la infeccion por el virus de Zika y sus efectos en el embarazo

v

La paciente embarazada no refiere signos o sintomas indicativos
de infeccion por el virus de Zika durante el embarazo actual

!

esta tiene lugar después

« Prestar la atencion prenatal habitual

« Sila primera visita prenatal tiene lugar antes de las 18 semanas
de embarazo y se dispone de medios, debe considerarse la
posibilidad de efectuar una ecografia en la misma visita para
estudiar la morfologia fetal y determinar la edad gestacional

« Asegurarse de realizar una ecografia para evaluar la morfologia
fetal entre las semanas 18y 20 o en la primera visita prenatal si

de las 20 semanas

v

Ausencia de microcefalia y
de otras anomalias
cerebrales en el feto*

Presencia de microcefalia o
de otras anomalias
cerebrales en el feto*

v

La paciente embarazada refiere signos y sintomas compatibles
con la enfermedad por el virus de Zika durante el embarazo actual

!

* Realizar a la madre una prueba de deteccion de la infeccion por el
virus de Zika

« Tratamiento sintomatico (si lo necesita) y asesoramiento

« Sila primera visita prenatal tiene lugar antes de las 18 semanas de
embarazo y se dispone de medios, debe considerarse la posibilidad
de efectuar una ecografia en la misma visita para estudiar la
morfologia fetal y determinar la edad gestacional

* Asegurarse de realizar una ecografia para evaluar la morfologia fetal
entre las semanas 18 y 20 o en la primera visita prenatal si esta tiene
lugar después de las 20 semanas

[
v v

Resultado positivo 0 no Resultado negativo en las
concluyente en las pruebas pruebas de infeccion por el
de infeccién por el virus de virus de Zika en la madre
Zika en la madre

v v
* Prestar la atencion prenatal
habitual
* Considerar la posibilidad de
repetir la ecografia fetal
entre las semanas 28 y 30

Realizar a la madre una
prueba de deteccion de la
infeccion por el virus de Zika

y

'

!

v

'

Resultado negativo en
las pruebas de
infeccion por el virus
de Zika en la madre

Resultado positivo 0
no concluyente en las
pruebas de infeccion

or el virus de Zika en
a madre

Ausencia de
microcefalia y de otras
anomalias cerebrales
en el feto*

Presencia de
microcefalia y de otras
anomalias cerebrales
en el feto*

Ausencia de
microcefalia y de otras
anomalias cerebrales

Presencia de
microcefalia y de otras
anomalias cerebrales
en el feto*

!

« Considerar la
posibilidad de
realizar una
amniocentesis y
otras pruebas** para
descartar anomalias
genéticas e
infecciones
congeénitas, entre
ellas la infeccidn por
el virus de Zika
Considerar la
posibilidad de remitir
a la paciente para
que se le preste
atencién
especializada
Atencion y
asesoramiento
individualizados

A4

!

* Prestar la atencion
prenatal habitual

+ Considerar la
posibilidad de
realizar ecografias
de seguimiento (cada
4 semanas)

A4

en el feto*
v

!

* Prestar la atencion
prenatal habitual

* Repetir la ecografia
fetal entre las
semanas 28 y 30

Sospecha de microcefalia u otras anomalias cerebrales relacionadas con la infeccion por el

virus de Zika*

!

ecografia anterior

« Evaluacion detallada de la morfologia fetal mediante ecografia para confirmar los resultados de la

« Considerar la posibilidad de realizar una amniocentesis para detectar anomalias genéticas o
infecciones congénitas, entre ellas la infeccion por el virus de Zika

* Realizar pruebas para determinar otras posibles clausas

v

v

el virus de Zika*

Microcefalia u otras anomalias cerebrales
en el feto relacionadas con la infeccion por

Ausencia de signos y sintomas relacionados
con la infeccion por el virus de Zika (por
ejemplo, sindromes genéticos u otras
infecciones congénitas)

* Considerar la
posibilidad de
realizar una
amniocentesis y
otras pruebas** para
descartar anomalias
genéticas e
infecciones
congenitas, entre
ellas la infeccion por
el virus de Zika
Considerar la
posibilidad de remitir
ala paciente para
que se le preste
atencion
especializada
Atencion y
asesoramiento
individualizados

v

)

cerebrales asociadas

» Considerar la posibilidad de remitir a la paciente para que se le preste atencién especializada
* Atencién y asesoramiento individualizados en funcién de la gravedad y el prondstico de las anomalias

* Ventriculomegalia, calcificaciones, anomalias en los surcos y circunvoluciones, atrofia cerebral, disgenesia del cuerpo calloso, diferenciacion imperfecta de las distintas partes
del cerebro, anomalias cerebelosas, microftalmia, calcificaciones oculares y artrogriposis.

** Sifilis, toxoplasmosis, rubéola, infeccion por citomegalovirus y herpes simple.




Atencion en el embarazo en el contexto del brote de virus de Zika

Anexo 2: Algoritmo para la prestacion de atencion a embarazadas con antecedentes de haber viajado
a zonas con transmision activa del virus de Zika

Embarazadas con antecedentes de haber viajado a zonas con transmisidn activa del virus de Zika

Enla

regreso,

primera consulta de atencion prenatal, los profesionales sanitarios deben:
establecer los antecedentes de viaje de la embarazada; . : » -
»  determinar si la embarazada refiere signos o sintomas de enfermedad por el virus de Zika durante un viaje o en las 2 semanas siguientes a su

* informar a la embarazada sobre los signos y sintomas de la enfermedad por el virus de Zika y sobre la importancia de notificarlos inmediatamente
en caso de que aparezcan; . . . . . _ . .
» informar a la embarazada sobre las incertidumbres que subsisten en relacion con la infeccion por el virus de Zika y su efecto en el embarazo.

v

La embarazada no refiere signos y sintomas indicativos de
enfermedad por el virus de Zika.

!

edad gestacional

semanas de embarazo
considerarse la posibili

da

*  Prestarla atencion prenatal habitual

»  Silaprimera visita prenatal tiene lugar antes de las 18

se dispone de medios, debe

d de efectuar una ecografia en la
misma visita para estudiar la morfologia fetal y determinar la

*  Asegurarse de realizar una ecografia para evaluar la
morfologia fetal entre las semanas 18'y 20 o en la primera
visita prenatal si esta tiene lugar después de las 20 semanas

v

v

de otras anomalias
cerebrales en el feto*

Ausencia de microcefalia y

Presencia de microcefalia o

de otras anomalias
cerebrales en el feto*

i

v

* Prestar la atencion
prenatal habitual

« Considerar la posibilidad
de repetir la ecografia fetal
entre las semanas 28 y 30

Realizar a la madre una

prueba de deteccion de la
infeccion por el virus de Zika

v

v

La embarazada refiere signos y sintomas indicativos de
enfermedad por el virus de Zika.

!

. Realizar a la madre una prueba de deteccion de la infeccion por
el virus de Zika

»  Tratamiento sintomatico (si lo necesita) y asesoramiento

»  Silaprimera visita prenatal tiene lugar antes de las 18 semanas
de embarazo y se dispone de medios, debe considerarse la
posibilidad de efectuar una ecografia en la misma visita para
estudiar la morfologia fetal y determinar la edad gestacional

»  Asegurarse de realizar una ecografia para evaluar la morfologia
fetal entre las semanas 18 'y 20 0 en la primera visita prenatal si
esta tiene lugar después de las 20 semanas

v

Resultado positivo 0 no
concluyente en las pruebas
de infeccion por el virus de
Zika en la madre

Resultado n_e%ativo enlas
pruebas de in
virus de Zika en la madre

eccion por el

v

v

v

v

Resultado negativo en
las pruebas de
infeccion por el virus
de Zika en la madre

Resultado positivo 0

Ausencia de

no concluyente en las
pruebas de infeccion

or el virus de Zika en
a madre

microcefalia y de otras
anomalias cerebrales
en el feto*

Presencia de

anomalias cerebrales
en el feto*

microcefalia y de otras

Ausencia de
microcefalia y de otras
anomalias cerebrales
en el feto*

Presencia de
microcefalia y de otras
anomalias cerebrales
en el feto*

amniocentesis y
otras pruebas**
para descartar
anomalias
genéticas e
infecciones
congeénitas, entre
ellas la infeccion por
el virus de Zika
Considerar la
posibilidad de
remitir a la paciente
para que se le
preste atencion
especializada
Atencion y
asesoramiento
individualizados

A4

posibilidad de
realizar ecografias
de seguimiento
(cada 4 semanas)

A\ 4

fetal entre las
semanas 28 y 30

Sospecha de microcefalia u otras anomalias cerebrales relacionadas con la infeccion por el

virus de Zika*

!

la ecografia anterior

« Evaluacion detallada de la morfologia fetal mediante ecografia para confirmar los resultados de

» Considerar la posibilidad de realizar una amniocentesis para detectar anomalias genéticas o
infecciones congénitas, entre ellas la infeccion por el virus de Zika
* Realizar pruebas para determinar otras posibles causas

v

el virus de Zika*

Microcefalia u otras anomalias cerebrales
en el feto relacionadas con la infeccion por

¥

v

Ausencia de signos y sintomas relacionados
con la infeccion por el virus de Zika (por
ejemplo, sindromes genéticos u otras
infecciones congénitas)

7 T T T T
« Considerar la « Prestar la atencion ' P o .
ili i * Prestar la atencién * Considerar la
posiblidad de . prenatal habitual l renatal habitual posibilidad de
red LT e ; * Repetir la ecografia realizar una

amniocentesis y
otras pruebas**
para descartar
anomalias
genéticas e
Infecciones
congeénitas, entre
ellas la infeccion por
el virus de Zika
Considerar la
posibilidad de
remitir a la paciente
para que se le
preste atencion
especializada
Atencion y
asesoramiento
individualizados

v

« Considerar la posibilidad de remitir a la paciente para que se le preste atencion especializada
* Atencion y asesoramiento individualizados en funcion de la gravedad y el pronostico de las
anomalias cerebrales asociadas

* Ventriculomegalia, calcificaciones, anomalias en los surcos y circunvoluciones, atrofia cerebral, disgenesia del cuerpo calloso, diferenciacion imperfecta de las distintas partes
del cerebro, anomalias cerebelosas, microftalmia, calcificaciones oculares y artrogriposis.

**Sifilis, toxoplasmosis, rubéola, infeccion por citomegalovirus y herpes simple.




Anexo 3: Expertos externos y funcionarios de
la OMS que han participado en la elaboracion
de esta orientacion

Grupo de redaccion de la orientacion: Reem Abu-Rustum
(Centro de Atencién Fetal Avanzada, Tripoli, Libano),
Melania Amorim (Instituto Paraibano de Investigacién
Profesor Joaquim Amorim Neto, Brasil), Jose Guilherme
Cecatti (Universidad de Campinas, Campinas, Brasil),
Michelle Griffin (Servicio Nacional de Registro de
Anomalias Congénitas y Enfermedades Raras del
Organismo Sanitario de Inglaterra (Public Health England),
Reino Unido), Isabelle Leparc-Goffart (Institut de
Recherche Biomedicale des Armées, Francia), Pisake
Lumbiganon (Universidad de Khon Kaen, Khon Kaen,
Tailandia), Gustavo Malinger (Universidad de Tel Aviv, Tel
Aviv, Israel), Raquel de Almeida Marques (Associa¢do
Artemis, Brasil), Adriana Melo (Instituto Paraibano de
Investigacion), Professor Joaquim Amorim Neto, Brasil),
Cinta Moraleda (ISGlobal, Managua, Nicaragua), Rintaro
Mori (Centro Nacional de Salud y Desarrollo Infantil,
Tokyo, Japén), Ganeshwaran Mochida (Hospital Infantil de
Boston, Boston, Estados Unidos de América, Ashraf
Nabhan (Universidad Ain Shams, Egipto), Alfred Osoti
(Universidad de Nairobi, Nairobi, Kenia), Lawrence Platt
(Escuela de Medicina David Geffen, Los Angeles, Estados
Unidos de América) y Fernando Bellissimo-Rodrigues
(Universidad de Sao Paulo, Ribeirdo Preto, Brasil).

Eguipos de revision sistemitica: Vicky Nogueira Pilegei,
Giordana Campos Braga, Fernando Bellissimo-Rodrigues
(Universidad de Sio Paulo, Ribeirdo Preto, Brasil);
Veronika Tirado (Instituto Karolinska, Suecia); Olukunmi
Balogun Ezinne C. Chibueze, Amarjagal Dagvadorj,
Chiemi Kataoka, Naho Morisaki, Chie Nagata, Horita
Nobuyuki, Erika Ota, Alex JQ Parsons, Miwako Segawa,
Katharina da Silva Lopes, Toshiyuki Swa y Yo Takemoto
(Centro Nacional de Salud y Desarrollo Infantil, Tokyo,
Japén).

Grupo de revision externa: Justus Hofmeyr G. (Universidad de
Witwatersrand, East London, Sudaftrica), Zahida Quteshi
(Universidad de Nairobi, Kenia), Bukola Fawole (Facultad
de Medicina, Ibadan, Nigeria) Guillermo Carroli (Centro
Rosarino de Estudios Perinatales, Rosatio, Argentina) y
Alan Tita (Universidad de Alabama, Birmingham, Estados
Unidos de América).

Grupo de orientacion de la OMS: Se encargaron del proceso
otientativo para la elaboracion de la presente orientacion:
A. Metin Giilmezoglu, Olufemi Oladapo, Clara Menéndez,
Jo@ao Paulo Souza (Departamento de Salud Reproductiva e
Investigaciones Conexas de la Organizacion Mundial de la
Salud, Ginebra, Suiza), Bremen De Mucio, Rodolfo Gémez
y Suzanne Serruya (Centro Latinoamericano de
Petinatologia [CLAP/OPS)).

Anexo 4: Declaracion de intereses — resumen

Todos los miembros del grupo de redaccién y expertos
externos colaboradores cumplimentaron el formulario
normalizado de la OMS para la declaracién de intereses
antes de participar en la consulta técnica y demas
actividades relacionadas con la elaboracién de la presente
otientacién. La informacién contenida en sus declaraciones
de intereses se examind caso pot caso, de conformidad con
las directrices de la OMS en la materia. Los participantes en
la consulta técnica también presentaron sus respectivas
declaraciones de intereses antes de la reunién, no
detectandose ningin conflicto importante.



