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PROBABLE TRANSMISION VERTICAL DEL VIRUS DE LA
INFLUENZA A (H1N1): APROPOSITO DE UN CASO
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RESUMEN

Se reporta el caso de un recién nacido varén, producto de embarazo de 36 semanas, con diagnéstico de neumonia
congénita y examen confirmatorio de infeccién por el virus de la influenza A (H1N1), sin ningun otro tipo de contacto
sospechoso. La madre ingres6 al hospital con insuficiencia respiratoria y antecedente de proceso gripal de cinco dias
de evolucion, durante los primeros dias de la pandemia en el Peru. Por la evolucién grave del proceso respiratorio, se
le administré ventilacion mecanica para luego ser sometida a cesarea por sufrimiento fetal agudo y oligoamnios. Se
confirmé en la madre infeccién por el virus de la influenza A H1N1 epidémico y tuberculosis pulmonar.

Palabras clave: Virus de la influenza A subtipo H1N1; Transmisién vertical de enfermedad infecciosa; Trabajo de parto
prematuro; Neumonia viral; Sufrimiento fetal (fuente: DeCS BIREME).

PROBABLE VERTICAL TRANSMISSION OF THE INFLUENZA VIRUS A
(H1N1): APROPOS OF A CASE

ABSTRACT

We report the case of a male newborn, product of a 36 week pregnancy, with diagnosis of congenital pneumonia and
with a confirmatory test for influenza A (H1N1) virus, without any other suspicious contact. The mother was admitted to
the hospital with respiratory failure and the history of a flu-like episode of 5 days of evolution, during the first days of the
pandemic in Peru. Due to the severe evolution of the respiratory process, assisted ventilation was given to her and then
a cesarean section was performed due to acute fetal distress and oligoamnios. The mother was later confirmed as a case
of epidemic influenza A (H1N1) and pulmonary tuberculosis.
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REPORTE DE CASO

Pneumonia viral; Fetal distress (source: MeSH NLM).
INTRODUCCION

Desde el inicio de la pandemia del virus de la influenza
A (H1N1) en el 2009, mas de 70 paises han reportando
casos de infeccién humana, cuyo nimero ha aumenta-
do progresivamente. El primer caso importado diagnos-
ticado en el Peru fue el 15 de mayo de 2009 en una
joven peruana que retorn6 al Peru procedente de Nueva
York, mientras que el primer caso autoctono se registrd
en una mujer el 22 de mayo de 2009; ambas en la ciu-
dad de Lima®™.

En la influenza estacional, existen personas que pre-
sentan mayor riesgo de sufrir complicaciones graves
relacionadas con esa enfermedad; de la misma ma-
nera los primeros reportes de la pandemia actual han
establecido que el embarazo, asi como enfermeda-
des previamente identificadas, como asma y diabe-
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tes, tienen un riesgo aumentado de sufrir complica-
ciones @.

La gestacion es una condicion con un riesgo incremen-
tado para el desarrollo de enfermedad grave y muerte
por influenza, situacion atribuida a los cambios fisiolo-
gicos que ocurren durante esta etapa @, dentro de ellas
las alteraciones inmunoldgicas caracterizadas por un
giro inmunolégico desde la inmunidad celular hacia la
inmunidad humoral, que vuelve a la mujer mas suscepti-
ble a ciertos agentes virales incluido este virus ©.

La enfermedad subclinica en recién nacidos y lactantes,
hijos de madres expuestas a la influenza, se atribuye a
la adquisicion transplacentaria de anticuerpos protecto-
res —los cuales pueden proporcionar proteccién por 3 a
6 meses después del nacimiento— asi como a la protec-
cion brindada por la ingesta de leche materna ©.
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REPORTE DE CASO

Se describe el caso de un recién nacido (RN) varén
pretérmino, de 36 semanas de gestacion, nacido por
cesarea el 1 de julio de 2009 a las 2.30 horas, por
sufrimiento fetal agudo y oligoamnios. El puntaje de
APGAR al nacer fue de 4 al minuto, 4 a los cinco minutos
y 7 a los diez minutos. El RN fue adecuado para la edad
gestacional, peso 2,75 kg, hijo de madre con diagnéstico
de infeccion por el virus de la influenza A (H1N1) realizado
por la prueba de reaccién en cadena de la polimerasa en
transcripcion reversa (RT-PCR) y tuberculosis pulmonar
BAAR positivo, quién desarrolld una insuficiencia
respiratoria aguda con compromiso pulmonar grave,
permaneci6 con soporte ventilatorio (Figura 1).

El RN desarroll6 neumonia grave e insuficiencia
respiratoria por lo que requirié ventilacién mecanica. El
antecedente de historia gestacional, de la enfermedad
actual de la madre y del neonato, asi como los examenes
de laboratorio iniciales, establecen la presencia de
neumonia congénita (Tabla 1y Figura 2), ya que no hubo
evidencia inicial de distrés respiratorio por prematuridad,
ni sindrome de aspiracién de liquido amniético meconial
o factores de riesgo para infeccién bacteriana.

Figura 1. Radiografia de térax anteroposterior de la madre.
Muestra imagenes radio-opacas en hemitérax izquierdo el 29
de junio 2009 (A); y en forma bilateral el 30 de junio de 2009 (B).

El RN ingresa a la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales el dia 1 de julio, con los diagnésticos de
sindrome de distrés respiratorio, depresion neonatal
respiratoria y neumonia congénita, se le suministra
ventilacibn mecanica para soporte ventilatorio y también
soporte hemodinamico; recibe terapia antimicrobiana

Tabla 1. Principales exdmenes de laboratorio realizados.

Analisis Resultados

Hemograma (fecha) (01-07-09) (07-07-09)

Hemoglobina (g/dL) 19,3 15,1

Hematocrito (%) 54,60 42,6

Leucocitos (cel/mm?) 12190 9250

Abastonados (%) 0 1

Segmentados (%) al 54

Eosinéfilos (%) 1 10

Linfocitos (%) 25 23

Monocitos (%) &) 12

Plaquetas (cel/mm3) 163 000 339 000
Bioquimica sanguinea (fecha) (01-07-09)

Glucosa (mg/dL) 62

Calcio (mg/dl) 7.7

Sodio (MEQ/L) 136

Potasio (mmol/L) 4,8

Cloro (mEQI/L) 114

Magnesio (mg/dL) 1,5

Urea (mg/dL) 12,7

Creatinina (mg/dL) 1

TGO U/L 35

TGP U/L 17

DHL U/L 1349

Proteinas totales (g/dl) 4,3

Albumina (g/dL) 2,1

Globulina (g/dL) 2,2
Anélisis de orina (fecha) (03-07-09)

Densidad 1005

pH acido

Leucocitos 1-2 xC

Globulos rojos 0-1xC

Células epiteliales 0-1 xC

Analisis de gases arteriales (fecha) (07-07-09) (07-07-09)*

FiO2 (%) 85 25
pH 7,42 7,41
pCO2 (mmHg) 19,8 28
pO2 (mmHg) 154 103
HCO3 (Mmol/L) 13,2 18,3
G(A-a) 02 (Mmol/L) 52 27,5
Pa/Fi 02 mmHg/% 426 426
Diagnéstico microbiolégico Resultado Fecha
Hemocultivo Negativo*™* 01/07/2009

RT-PCR influenza A(H1IN1)***
BAAR y cultivo****

Positivo 02/07/2009
Negativo 04/07/2009

* Seis horas posteriores al primer examen de gases arteriales
** Alos siete dias.

*** Muestra de aspirado nasofaringeo.

**** En aspirado gastrico.
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Figura 2. Radiografia de térax anteroposterior del neonato
del 01 de julio de 2009, que muestra imagen radio-opaca de
bordes limitados con broncograma aéreo en mitad inferior de
hemitérax derecho.

empirica (una hora después del nacimiento) con
ampicilina 210 mg cada 12 horas via endovenosa y
cefotaxima 138 mg cada 12 horas via endovenosa. Se
toma una muestra de hisopado nasofaringeo a las 24
horas de nacido para confirmar presencia del virus de la
influenza A (H1N1), se agrega tratamiento antiviral con
oseltamivir 12 mg cada 12 horas por via oral, iniciado a
las 35 horas del nacimiento.

Al cuarto dia de nacido, se recibe el informe de RT-PCR
en tiempo real para el virus de la influenza A (H1N1), con
resultado positivo. EI RN, por la gravedad de su estado
de salud (problema de depresion respiratoria y posterior
sindrome de distrés respiratorio agudo), no tuvo, en
ningn momento, contacto con la madre.

EI RN evolucioné favorablemente, dejo la ventilacion meca-
nica el dia 03 de julio y sali6 de alta a los 12 dias de vida.

DISCUSION

La presente descripcion corresponde al primer caso
en el Pert de un recién nacido diagnosticado de
neumonia congénita causado por la infeccién del virus
de la influenza A (H1N1), por probable transmisién
transplacentaria; hasta el momento del sometimiento
del presente manuscrito al proceso editorial, no existen
reportes en la literatura médica de transmision vertical
de dicho virus en el mundo.

Existen pocos estudios con relacion a influenza y
gestacion, siendo muchos de ellos contradictorios.
Estudios preliminares en roedores con influenza,
reportaban hallazgos virologicos e histopatologicos que
demostraban dafios en el endometrio, placenta y en el
feto, fundamentalmente en el higado y tracto respiratorio

ARK

fetales (V. Posteriores hallazgos demostraron que la
infeccion prenatal por influenza en roedores puede
producir cambios histopatolégicos en el cerebro y
alteraciones de la conducta en el recién nacido, sin
embargo, y debido a que el ARN del virus influenza
no fue detectado en el cerebro del feto, estos cambios
sugieren que los efectos podrian ser secundarios a la
fiebre ©19 o respuesta inflamatoria materna, antes que
resultado de un efecto viral directo 9. La relevancia de
estos hallazgos en gestantes humanas es discutible (.

La viremia es rara en la influenza estacional y la
transmision transplacentaria parece ser muy infrecuente;
esta via solamente ha sido demostrada en cepas
altamente patégenas, como la influenza aviar H5N1,
ello se reporta en estudios post mértem en una gestante
fallecida por infeccion con el virus de la influenza aviar
y el hallazgo de secuencia genémica viral de influenza
aviar H5N1 en células citotrofoblasticas de la placenta,
asi como en el pulmén, células mononucleares
circulantes y macroéfagos del higado del feto (%9, Aun
en ausencia de transmision transplacentaria, los efectos
sobre el feto podrian ser secundarios a la respuesta
inflamatoria materna, antes que el resultado de un
efecto viral directo.

En el caso reportado, se obtuvo una muestra de
hisopado nasal, con una prueba de PCR positiva para
el virus de la influenza A (H1IN1) —con sensibilidad y
especificidad superiores a 95%— en un recién nacido,
es preciso mencionar que las evaluaciones clinicas,
hematolégicas, bioquimicas y radiolégicas no mostraron
evidencia de compromiso de otros érganos.

La falta de evidencia clara o sospecha clinica,
probablemente retras6 el inicio de la terapia antiviral
especifica, pues recibié inicialmente tratamiento
antimicrobiano de amplio espectro y, posteriormente,
ante la sospecha de neumonia debida al virus de
la influenza A (H1N1) se inici6 el tratamiento con
oseltamivir, en ese sentido, la decision temprana de su
administracion, probablemente haya influenciado en el
pronéstico favorable de este caso, sin embargo, no es
posible verificarlo ya que también recibié tratamiento
antibiético de amplio espectro.

La no realizacibn de examenes complementarios
(aislamiento viral, hallazgos histopatologicos) en la
placenta, constituye la principal limitacion para una mejor
documentacién de este caso. No obstante, la evolucion
clinica del paciente, la respuesta al tratamiento antiviral,
los resultados negativos para otras enfermedades
(BAAR en aspirado gastrico, asi como el cultivo
posterior, negativos) hacen poco probable la posibilidad
diagnostica de tuberculosis congénita; asi mismo, el
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estado de estrés materno previo y la edad gestacional
del RN, alejan la posibilidad de que el cuadro clinico del
paciente pudiera corresponder a manifestaciones de
prematuridad tardia.

Finalmente, consideramos a este como el primer caso
de transmision vertical del virus de la influenza A (H1N1)
en el Peru, con evolucion exitosa.

La informacién existente, asi como este reporte,
demuestran que es posible la transmision vertical del
virus de la influenza A (H1N1), y probablemente de otros
tipos de virus de influenza, por lo cual es importante
considerar dentro de las posibilidades etiologicas de las
neumonias congénitas en todo RN cuya madre presente
un cuadro clinico compatible con influenza, para iniciar
el tratamiento antiviral en forma precoz.
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