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Enfermedad viral y embarazo
¢, Qué hacer en caso de influenza AH1IN1?
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INTRODUCCION

Entre las epidemias de enfermedades virales se incluye la
influenza aviar y VIH/SIDA, que afect6 a millones de perso-
nas cada afio y al neovirus de la influenza AHINI. Epide-
miolégicamente, la influenza es una enfermedad respirato-
ria aguda causada por alguno de los tres tipos de virus de la
influenza que se conocen: A, B o C. El tipo A se subclasifica
segln sus proteinas de superficie: hemaglutinina (H) y neu-
raminidasa (N) altamente contagiosa. En abril de 2009, se
origina en México la pandemia por influenza AHIN1(. Las
embarazadas, se incluyen entre el grupo de riesgo, sobre
todo en el segundo y tercer trimestre, riesgo de presentar
complicaciones asociadas, incrementado por los cambios
fisiolégicos del embarazo a nivel inmunoldgico, cardiovas-
cular, respiratorio principalmente y asociado a comorbili-
dades. Las mujeres embarazadas que se infectan con el virus
A HINI tienen mayor morbilidad y mortalidad que el resto
de la poblacién y el tratamiento antiviral se debe iniciar lo
mas precozmente posible. La gravedad de la influenza se
debe a la «Tormenta de Citocinas», reaccién inmune defen-
siva con liberacién de més de 150 mediadores inflamatorios
(citocinas IL1, IL6, IL10 y otras, radicales libres de oxigeno
y factores coagulantes), causan fiebre elevada, fatiga extre-
ma, ndusea, cefalea, edema y dafios importantes a los 6rga-
nos, en los pulmones las células inmunes pueden llegar a
acumularse y eventualmente cerrar los conductos bronquio-
alveolares y muerte®?). Otras enfermedades virales como la
rabia, fiebre hemorrigica, encefalitis, poliomielitis y fiebre
amarilla causan graves consecuencias. Algunas originan
intenso malestar general a la embarazada como la gripe,
sarampidn, paperas, varicela, herpes zoster, diarreas agudas,
verrugas y hepatitis. Otros agentes virales causantes de la
rubéola (sarampién alemén) y los citomegalovirus, pueden
provocar anomalias congénitas o abortos espontdneos. El

sindrome de inmunodeficiencia adquirida SIDA, infeccién
de los leucocitos TCD4* por VIH, implica consideraciones
anestésicas en la atencion del embarazo, asi como las infec-
ciones de transmisién sexual por clamidia, gonorrea y her-
pes genital. En la mujer embarazada la infeccion viral, no
s6lo es de interés para el ginecoobstétra y perinatélogo,
sino también para el anestesilogo, ya que la mujer es més
vulnerable cuando estd embarazada, se pone en riesgo la
gestacion, el curso del embarazo se altera y hay transmision
perinatal. El feto se contagia a través del contacto con las
secreciones de la madre infectada por alguno de los virus,
por lo que se suele practicar cesdrea electiva o de urgencia
para evitar el contagio al feto a través del canal vaginal. En
el embarazo son relevantes el diagndstico, tratamiento y
prevencion ya que mejora el prondstico del neonato y en la
resolucion del embarazo se toman mejores decisiones y dis-
minuye el nimero de cesareas.

¢QUE SON LOS VIRUS?

Los virus son pardasitos intracelulares obligados, submicros-
copicos, la particula viral completa o virién forma una uni-
dad: nucleocdpside, compuesta por ARN 4cido ribonuclei-
co o por ADN 4cido desoxirribonucleico, una capa externa
de proteina (cdpside) y moléculas individuales proteicas
(capsémeros). Los virus infectan todas las formas de vida,
fuera del huésped son inertes, dentro entran en una fase di-
ndmica en la que se replican, utilizando las enzimas de la
célula huésped, sus dcidos nucleicos, sus aminodcidos y sus
mecanismos de reproduccion. La replicacion viral conlleva
a menudo, dafio para el huésped™®). Los virus de la gripe
resisten mds en ambiente seco y frio, pueden conservar su
capacidad infectiva durante una semana a la temperatura
del cuerpo humano, durante 30 dias a 0 °C y durante mucho
mads tiempo a temperaturas menores. El virus AHINI, es un
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virus esférico de 100 nm de didmetro. La envoltura estd
constituida por una bicapa lipidica, que presenta dos glico-
proteinas en la parte externa, la hemaglutinina y la neuro-
aminidasa. Pertenecen a la familia Orthomyxoviridae, géne-
ro Influenzavirus.

INFECCION DE LAS CELULAS HUESPED

Las particulas viricas entran al cuerpo del huésped de mu-
chas formas: a través de secreciones respiratorias infectadas,
inhalacion de gotitas de Pfliigge (mayores de 4 micras) que
se originan al hablar, toser o estornudar y que no suelen
alcanzar distancias superiores a metro y medio (rinovirus);
por medio de la comida y agua (hepatitis A), por transferen-
cia directa procedente de otros huéspedes infectados (VIH),
también por picaduras de vectores artrépodos y fémites don-
de el virus puede vivir varias horas. Los virus tienen una
especificidad por el huésped basada en su capacidad y tipo
de adherencia a la célula huésped, ejemplos: el virus de la
gripe se adhiere a través de la hemaglutinina a la glucopro-
teina (dcido sialico) a la membrana celular de las células
epiteliales de la mucosa respiratoria (fosas nasales, nasofa-
ringe, orofaringe y trdquea) y de los eritrocitos; el retrovirus
de la inmunodeficiencia humana VIH se adhiere a la molé-
cula CD4* en las células T; el rinovirus a la molécula de
adherencia intercelular-1; el reovirus tipo 3 al receptor hor-
monas f-adrenérgicas. Resultado de la infeccidn litica, des-
pués de replicarse, la liberacion de las particulas viricas pro-
voca lisis de la célula y destruccidn, ejemplo virus de la
polio o de la gripe™®. En las infecciones persistentes la célu-
la puede continuar viva y liberar particulas viricas lenta-
mente como en la hepatitis B y la persona infectada actda
como portador asintomatico. En las infecciones latentes, el
virus permanece quiescente y el material genético del virus
permanece en el citoplasma como en el herpes o puede ser
incorporado en el genoma de la célula huésped (retrovi-
rus)®. En la infeccién por VIH, la activacién antigénica de
las células infectadas puede ser la sefial que desencadene la
inactivacion del estado de latencia.

ONCOGENES

Se conocen mds de 20 oncogenes de retrovirus, ejemplo:
retrovirus de la leucemia de células T del hombre VLTH 1 y
2. Pueden pasar de una célula a otra, dentro del mismo hués-
ped o de un huésped a otro, mediante transmision vertical
(madres a hijos) por herencia, a través de placenta o leche; o
transmision horizontal, a través de la saliva o la orina. El
retrovirus, del papiloma humano VPH presenta més de 100
variedades. Las infecciones por VPH a nivel genital son
muy comunes en mujeres y hombres. Se clasifican como
VPH de alto riesgo u oncogénicos (causan cambios precan-
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cerosos en cérvix, cadncer cérvico-uterino, vaginal y vulvar,
ademads de cancer anal y de pene) incluyen los tipos VPH
16, 18,31y 45,y VPH de bajo riesgo (que no causan cancer)
como verrugas, lesiones benignas y curables. El tipo 6y 11
son la causa de verrugas genitales y de papilomatosis respi-
ratorio recurrente.

INFECCIONES VIRALES OBSTETRICAS Y
PERINATALES

Las alteraciones inmunitarias y hormonales que tienen lu-
gar durante el embarazo hacen que infecciones virales por
hepatitis, gripe y poliomielitis sean mas graves; mientras
que se reactivan algunas como poliomavirus, citomegalo-
virus CMV, virus del herpes simple y de Epstein-Barr. La
infeccién intrauterina puede provocar la muerte del feto,
aborto espontdneo y parto de feto muerto o interferir en el
desarrollo del feto y provocar lesiones u originar malforma-
ciones congénitas en el cerebro (cerebro pequefio y retraso
mental), corazén (conducto arterioso permeable, defecto del
tabique interventricular), ojos (catarata y microftalmia) y
oidos (sordera, afectacion del érgano de Corti), como en el
caso de la rubéola congénita, ademas el 25% de los nifios
sufren diabetes mellitus insulinodependiente; existe hepa-
toesplenomegalia, pirpura trombocitopénica y anemia, sor-
dera y retraso mental en caso de CMV. El parvovirus huma-
no en ocasiones provoca lesiones o muerte del feto en el
10% de los casos, el feto infectado sufre anemia, ascitis y
hepatoesplenomegalia (hidrops fetalis). Algunas infeccio-
nes del lactante se producen en o alrededor del momento
del parto, el feto puede sufrir exposicion directa durante el
paso a través del canal del parto infectado. En el periodo
postnatal inmediato la fuente de infeccion es la sangre de la
madre o su leche, como en la hepatitis B y en la infeccién
por virus linfotropo de la célula T humana tipo 1, HTLVI.
Existen virus ligados con enfermedades crénicas, como la
esclerosis multiple y enfermedades degenerativas. Algunos
virus tardan mucho tiempo en originar sintomas, y produ-
cen las llamadas enfermedades viricas lentas, como la enfer-
medad de Creutzfeldt-Jacob y el kuru, en las que se destruye
el cerebro gradualmente™.

VIH/SIDA EN EL EMBARAZO

La infeccién por virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH) es causada por los retrovirus VIH-1 y VIH-2. Ataca
principalmente a los linfocitos T CD4+, que coordinan la
respuesta inmune mediada por células. Al afectarse los lin-
focitos TCD4+ y por ende el sistema inmune, se favorece el
desarrollo de infecciones oportunistas (Prneumocystis jiro-
veci), neoplasias u otras patologias®. Se debe considerar
como persona infectada por el VIH o seropositiva, aquella
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que presente dos resultados de pruebas de tamizaje de anti-
cuerpos positivos y prueba suplementaria positiva, inclu-
yendo pacientes asintomaticos que nieguen factores de ries-
go. Pruebas de tamizaje: deteccién de anticuerpos anti-VIH
en suero o plasma: ELISA (ensayo inmunoenzimatico liga-
do a enzimas) y aglutinacién. Pruebas suplementarias: in-
munoelectrotransferencia (Western Blot), radioinmunopre-
cipitacion (RIPA) e inmunofluorescencia. Pruebas especificas
que determinan la presencia del virus: cultivo de virus, an-
tigeno viral y reaccién en cadena de la polimerasa, para
ARN viral o ADN proviral. Las mujeres con mayor probabi-
lidad de adquirir la infeccién por VIH son aquellas que rea-
lizan practicas sexuales de alto riesgo sin proteccién con
persona infectada con VIH/SIDA; por transfusion de sangre
contaminada y sus componentes; uso de agujas y punzocor-
tantes contaminados; y por trasplante de érganos y tejidos
contaminados. Se consideran liquidos de riesgo: la sangre,
semen, secreciones vaginales, liquido cefalorraquideo, pre-
eyaculatorio, amniético, pericardico, peritoneal, pleural,
sinovial y la leche materna®®.

TRANSMISION PERINATAL

Dado que existen estrategias para disminuir la probabilidad
de transmision vertical de la infeccién por VIH, de una mu-
jer embarazada positiva a su hijo, valorar la conveniencia
de evitar el embarazo en toda mujer en edad reproductiva
con VIH/SIDA y el de amamantar a su hijo e informar sobre
los procedimientos de planificacion familiar definitivos y
temporales, brindar asesorfa e informacién relacionada con
el riesgo de muerte fetal, transmisidn perinatal y las alterna-
tivas de tratamiento. La transmision vertical in utero tiene
una tasa del 40% por via transplacentaria; el parto (a través
de sangre o secreciones en el canal del parto) y la lactancia
materna representan 80%. En el esquema de tratamiento
antirretroviral ARV de la embarazada VIH/SIDA, considerar
tres aspectos fundamentales: a) mantener la salud de la ma-
dre, b) disminuir el riesgo de transmision vertical perinatal,
y ¢) estar de acuerdo con los lineamientos establecidos en la
«Guia para la Atencion Médica de Pacientes con Infeccion
por VIH/SIDA en Consulta Externa y Hospitales» vigente,
emitida por la Secretaria de Salud. Las medidas preventivas
para minimizar el contagio vertical, incluye tratamiento
antirretroviral durante el embarazo para prevenir la infec-
cion de células placentarias o restringir la replicacién viral
y evitar la adhesién de linfocitos maternos al trofoblasto;
para evitar exposicién del feto a la sangre y secreciones
vaginales, evitar amniotomias y episiotomias, minimizar el
tiempo de ruptura prematura de membranas, por lo que se
recomienda realizar la cesarea electiva, con anestesia neu-
roaxial, la técnica de eleccién. La terapia ARV con inhibi-
dores nucledsidos de la transcriptasa inversa INTI, como la

zidovudina AZT, reduce la carga viral de la paciente. Si
tomé ARV desde el control prenatal (triple o zidovudina),
suministrar AZT: bolus, 2 mg/kg diluido en 250 cc de sol.
glucosada al 5% IV inmediatamente pre-parto en 30-60 mi-
nutos. 1 mL de AZT =20 mg. Luego 1 mg por kg por h. de
AZT en goteo hasta el parto o la cesdrea. No requiere nevira-
pina. Al recién nacido: AZT jarabe: 2 mg/kg c¢/6 h por 6
semanas. (1 mL jarabe AZT: 10 mg). En la madre que no ha
tomado ARV en el embarazo o en trabajo de parto, suminis-
trar nevirapina: 1 tableta de 200 mg VO dosis Unica, pre-
parto o pre-cesarea. Recién nacido: Nevirapina 2 mg/kg VO
dosis dnica. (1 mL jarabe = 10 mg)“®. La técnica anestésica
debe considerar la actividad neurolégica y enfermedad avan-
zada e interacciones farmacolégicas de los ARV con los
anestésicos (propofol, barbituricos, midazolam, ketamina y
fentanilo) la disminucidn de la actividad de los neutréfilos
y sistema fagocitico y aumento de la tasa de antigenos p24;
propofol y barbittricos: disminucién del metabolismo he-
patico y aumento toxicidad; benzodiacepinas: disminucién
del aclaramiento y prolongacién de la sedacién; etomidato
y metohexital: disminucién de la tasa de antigenos p24".
Tomar en cuenta las medidas universales que deben adop-
tarse para la prevencion de la infeccién por VIH entre el
personal de salud que tengan contacto con sangre y sus com-
ponentes, 6rganos, tejidos o células germinales de mujeres
infectadas, incluye: a) Informar sobre la magnitud y trascen-
dencia del problema de salud que constituye la infeccién
por VIH, los mecanismos de transmisién y las medidas pre-
ventivas; b) Manejar siempre los liquidos corporales, excre-
tas, tejidos y cadaveres, como potencialmente infectados; y
darles destino final por incineracién o inactivacién viral,
mediante esterilizacién con autoclave o utilizando solucio-
nes de hipoclorito de sodio, del 4 al 7%; c) Observar las
«Precauciones Universales»: lavarse siempre las manos,
antes y después de tener contacto con la paciente; usar guan-
tes, bata, lentes y cubreboca. Limpiar las superficies e ins-
trumental potencialmente contaminados, con hipoclorito de
sodio al 0.5%, con alcohol al 70% o con agua oxigenada.
En caso de probable exposicién al VIH del personal de sa-
lud, de pacientes con VIH/SIDA, el tratamiento profilactico
debe proporcionarse dentro de las cuatro horas posteriores a
la exposicién®,

INFLUENZA AHIN1

Se puede presentar desde una infeccién de las vias respira-
torias superiores de menor gravedad hasta una enfermedad
aguda que pone en riesgo la vida, los virus de la influenza,
ademads de su efecto citopatico y su virulencia intrinseca,
son potentes inductores de inflamacién, y en individuos
susceptibles pueden inducir tormenta de citocinas que pa-
recer ser la responsable de las complicaciones y la grave-
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dad. El cuadro se comporta como una auténtica sepsis con
la disfuncién multiorgénica consecuente: a). La enferme-
dad leve o sin complicaciones se caracteriza por sintomas
tipicos como la fiebre (aunque no todas desarrollaran fie-
bre), tos, dolor de garganta, rinorrea, dolores musculares,
cefalea, escalofrios, malestar, a veces diarrea y vomitos, pero
sin disnea y pocos cambios en las enfermedades crénicas.
b). La enfermedad progresiva, con frecuencia los sintomas
aparecen repentinamente, presenta sintomas tipicos: dolor
toracico, disnea (taquipnea, hipoxemia, dificultad para res-
pirar en los nifios), insuficiencia cardiopulmonar (hipoten-
sién), alteraciones del sistema nerviosos central, SNC (con-
fusién, estado mental alterado), deshidratacién grave o
exacerbacion de enfermedades cronicas (asma, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica EPOC, insuficiencia renal cro-
nica, diabetes mellitus, enfermedad cardiovascular). c). La
enfermedad grave o complicada de las vias respiratorias in-
feriores, neumonia (radiografia tordcica anormal, hipoxe-
mia que requiere oxigeno adicional y ventilacién mecani-
ca), hallazgos del SNC (encefalitis, encefalopatia), choque,
insuficiencia orgdnica, miocarditis, rabdomi6lisis, infeccion
bacteriana secundaria, fiebre alta persistente. Del 10-30%
de las pacientes hospitalizadas requieren terapia intensiva.
El periodo de incubacién de la influenza varia de 1 a 4 dias
con un promedio de 2 dias. La propagacién del virus de la
influenza comienza un dia antes de la aparicién de la enfer-
medad y puede durar de 5 a 7 dias. Para muchas embaraza-
das que adquieren la influenza AHIN1, la enfermedad pue-
de ser leve, para algunas la influenza progresara rapidamente
y los sintomas pueden ser graves y fatales (neumonia y des-
hidratacién), algunas pueden entrar en trabajo de parto pre-
maturo. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) esta
conminando a las embarazadas a vacunarse, para proteger-
se contra la influenza AHINI en forma de inyeccién (va-
cuna inactiva), pero deben evitar la vacuna nasal LAIV
(vacuna viva atenuada). Las vacunas contra la influenza se
consideran seguras en cualquier etapa del embarazo, no se
conoce que el virus vivo, atenuado se haya transmitido a
un feto, la Ginica excepcidn para no vacunarse es para aque-
llas mujeres alérgicas al huevo. El spray nasal se puede
utilizar en mujeres después del parto, atin si estan en perio-
do de lactancia, la vacuna también pueda ayudar a prote-
ger al recién nacido, ya que las vacunas contra la influenza
sélo se administran a nifios de 6 meses o mayores de 2
afios. Algunas vacunas contra el HINI1 tienen un conser-
vador llamado timerosal, el cual contiene una cantidad
muy pequefia de mercurio, menor a la cantidad que los
nifios normalmente reciben a través de la leche materna o
de férmula. Los lactantes tienen menos probabilidades de
adquirir la influenza, si se alimentan al seno materno, los
anticuerpos y antivirales se transmiten través de la leche
materna.
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¢ QUE HACER EN CASO DE INFLUENZA AH1N1?

El Centers for Disease Control and Prevention (CDC) de Esta-
dos Unidos implement6 un servicio de vigilancia para la pan-
demia por virus de la gripe HIN1 en las mujeres embarazadas
y la US Advisory Committee on Immunization Practices y el
American College of Obstetricians and Gynecologists emitid
algunas recomendaciones®”. Las mujeres embarazadas que
se infectan con el virus de la gripe AHIN1 tienen mayor mor-
bilidad y mortalidad que el resto de la poblacién, tienen 4
veces mas posibilidades de ser hospitalizadas, la tnica dife-
rencia con mujeres no embarazadas es una mayor incidencia
de disnea, deberan tomar las mismas medidas preventivas que
la poblacién general para evitar el contagio. 1° Al llegar al
hospital, atender a la paciente con medidas de aislamiento
(bata, guantes, lentes, cubreboca, gorro, etc.) en una habita-
cién confortable. 2° Lavado de manos del personal de salud y
«medidas universales». 3°. El tratamiento antiviral se debe
iniciar lo mas precozmente posible, antes de 48 horas durante
5 dfas. La gran mayoria de los virus HIN1 2009 son suscepti-
bles a antivirales oseltamivir y zanamivir inhibidores de la
neuraminidasa, pero resistentes a los adamantanos (amanta-
dina y rimantadina). Oseltamivir, cipsulas o suspension oral
(Tamiflu®), 75 mg. Zanamivir, inhalacién y oral (Relenza®),
2 inhalaciones de 5 mg cada una. Peramivir, administra-
cioén intravenosa en pacientes hospitalizadas. 4° Oxigeno
suplementario y mantener saturacién O, entre 92-95%®. 5°
Tratamiento empirico antes de conocer los resultados de las
pruebas de diagndstico. 6° Solicitar pruebas de diagnéstico
definitivo (rRT-PCR vy cultivo viral) en lugar de pruebas de
diagnéstico rapido (RIDT, DFA); rRT-PCR: reaccién en ca-
dena de la polimerasa transcriptasa inversa en tiempo real,
RIDT: prueba de diagndstico rapido de la influenza, DFA:
ensayos por inmunofluorescencia directa. La confirmacién
de los laboratorios puede incluir cualquier prueba positiva
de la influenza, se haya realizado o no una tipificacién. 7°
La decision de cesdrea o induccién del parto es del obstetra.
8°. Criterios para la admisién a la unidad de cuidados inten-
sivos: la CPK elevadas (2,000 a 30,000 UI/mL), disnea se-
vera e hipoxemia PaO, < 8 KPa, influenza complicada con
neumonia. Hipercapnea progresiva. Hipotension refracta-
ria. Choque séptico. Acidosis severa pH < 7.26. Glasgow <
10, o deterioro de la conciencia. 9° Si se presenta insuficien-
cia respiratoria aguda debe ser intubada recibiendo apoyo
ventilatorio mecédnico. 10° Efectuar cesdrea de urgencia. 11°
Tratar la fiebre alta de inmediato, el acetaminofen parece ser
la mejor forma de tratar la fiebre durante el embarazo, la
fiebre puede ser peligrosa para el producto, se asocia a de-
fectos en el tubo neural. En el periodo de trabajo de parto, la
fiebre es un factor de riesgo para encefalopatia del recién
nacido y muerte. 12° La vacuna contra el virus AHINI, se
debe administrar con alta prioridad a las mujeres embaraza-
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cién nacido. 23° Monitorizar la coagulacién intravascular
diseminada, plaquetas®-19,

das, durante cualquier trimestre del embarazo, es importan-
te seflalar que la vacuna antigripal también protege al re-
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