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Introduccion

El presente fasciculo es el duodécimo de la serie Infecciones Prevalentes en el Primer Nivel
de Atencidn correspondiente al programa de capacitacion “Terapéutica Racional en Atencion
Primaria de la Salud” (TRAPS), implementado por el Ministerio de Salud de la Nacidn a través de
Medicamentos Esenciales.

TRAPS se desarrolla por medio de cursos y actividades de capacitacion semipresenciales vy
virtuales, destinadas a los profesionales de salud que se desempefan en centros de atencion
primaria de todo el pais. Aborda los problemas de salud mas frecuentes en el primer nivel de
atencion, promoviendo el uso racional de los medicamentos. Los materiales pedagdgicos de
TRAPS se organizan en fasciculos que tratan de manera practica y accesible toda la informacion
necesaria sobre estos temas. Se incluyen también ejercicios y actividades de comprension y
aplicacion que permiten profundizar los contenidos trabajados.

Todas las series comprenden un primer fasciculo general el cual comprende temas que son
transversales a todas las series. Los temas que se incluyen en dicho fasciculo general son:

Terapéutica Racional en el primer nivel de atencién (TRAPS)
Programa de capacitaciéon en TRAPS

Medicamentos esenciales

Historia Clinica orientada al problema

Codificacion de los problemas de salud (CEPS-AP y CIE-10)
Farmacovigilancia y seguridad de los medicamentos

vV v vV v v v Vv

Adherencia terapéutica

“Infecciones prevalentes en el Primer Nivel de Atencién” tiene como objetivo brindar
informacidén practica, actualizada y basada en la evidencia, sobre medidas farmacoldgicas y
no farmacoldgicas para la prevencidén y tratamiento de las infecciones prevalentes en atencion
primaria. La presente serie sobre “Infecciones Prevalentes en el primer nivel de atencién™ se
compone de los siguientes fasciculos y temas al momento de la presente edicidon, pudiéndose
agregar o modificar el tema en proximas ediciones.

Serie: Infecciones Prevalentes en el primer nivel de atencion
Fasciculo 1 Morbimortalidad de las enfermedades infecciosas. Resistencia antimicrobiana (RAM).
Uso racional de antimicrobianos. Infecciones de vias aéreas superiores
Fasciculo 2 Radiografia de Tdérax

Fasciculo 3 Neumonia. Gripe. Bronquitis aguda

Fasciculo 4 Vacunas

Fasciculo 5 Hepatitis virales

Fasciculo 6 Infecciones del tracto urinario en el adulto

Fasciculo 7 Infecciones de transmision sexual

Fasciculo 8 Infecciones de piel y partes blandas

Fasciculo 9 Hidatidosis y parasitosis intestinales

Fasciculo 10 Tuberculosis

Fasciculo 11 Lepra y Chagas

Fasciculo 12 Dengue, Chikungunya y Zika
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Dengue

El dengue es una enfermedad de origen viral que se transmite a través de la picadura de un
mosquito vector perteneciente al género Aedes. En América solamente ha sido demostrada la
transmision del dengue a través de mosquitos Aedes aegypti, mientras que en otros continentes
también el Aedes albopictus es vector de la enfermedad.

El virus del dengue pertenece a la familia Flaviviridae y existen cuatro variantes que son los
serotipos 1, 2, 3y 4. La inmunidad es serotipo-especifica por lo que la infeccidn con un serotipo
determinado confiere inmunidad permanente contra el mismo (inmunidad homologa) y sdélo
por unos meses contra el resto de los serotipos (inmunidad heterdloga')

El dengue es un problema creciente para la Salud Publica mundial, debido a varios factores: el
cambio climatico, el aumento de la poblacion mundial en areas urbanas de ocurrencia rapida
y desorganizada, la insuficiente provision de agua potable que obliga a su almacenamiento en
recipientes caseros habitualmente descubiertos, la inadecuada recoleccién de residuos y la
gran produccion de recipientes descartables que sirven como criaderos de mosquitos al igual
que los neumaticos desechados. A esto se suman el aumento de viajes y migraciones, fallas en
el control de los vectores y la falta de una vacuna eficaz para prevenir la enfermedad?=3.

El dengue se transmite por la picadura de un mosquito infectado con el virus que, para estarlo,
debe haber picado previamente a una persona infectada que se encuentre en periodo de
viremia. Las personas infectadas presentan viremia desde un dia antes y hasta cinco o seis dias
posteriores a la aparicidon de la fiebre. Luego de un periodo necesario para el desarrollo de la
infeccion viral en el mosquito (periodo de incubacion extrinseco), éste permanecera infectante
el resto de su vida y con capacidad de infectar a individuos susceptibles. La duraciéon de este
periodo es variable (7 a 14 dias) y, entre otros factores, depende de la temperatura media
ambiental®.

Sin embargo aunque es infrecuente, también estan descriptas la transmisiéon durante el
embarazo vy la via transfusional®.

La enfermedad no se transmite de persona a persona, ni a través de objetos, ni por via oral,
respiratoria ni sexual.

El Aedes aegypti fue detectado nuevamente en Argentina a partir del ano 1984, y se distribuye
actualmente desde el norte del pais hasta las provincias de Buenos Aires, La Pampa y Mendoza.
El Aedes albopictus se encontro en las provincias de Misiones y de Corrientes, pero no asociado
a la transmision del dengue.

Este mosquito tiene habitos domiciliarios, siendo la transmisién predominantemente doméstica.
Pueden picar a cualquier hora del dia, aunque generalmente lo hacen en las primeras horas de
la mafanay en las ultimas horas de la tarde. En algunas ocasiones el Aedes aegypti se alimenta
en los ambientes interiores durante la noche si hay luces encendidas.
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El comportamiento del dengue en Argentina es epidémico, y la ocurrencia de casos se restringe
a los meses de mayor temperatura (noviembre a mayo), en estrecha relacidén con la ocurrencia
de brotes en los paises limitrofes.

Si bien Argentina no se ha evidenciado, hasta el momento, una endemia de dengue en su
territorio, se verifica la presencia del vector en la mayoria de las provincias del pais. Por lo tanto,
la introduccion del virus dengue se produce a partir de viajeros infectados provenientes de
paises con circulacion viral. Dicha situacidon epidemioldgica requiere un sistema de vigilancia
altamente sensible para captar cada caso sospechoso. En esta etapa (denominada prebrote),
se requiere contar con informacion oportuna y pormenorizada de cada caso que permita la
investigacion y acciones de bloqueo tendientes a minimizar el riesgo de transmisidn autdctona®.

} Todo caso de dengue cuyo periodo de viremia transcurra en el pais, constituye un riesgo
para la salud publica y debe desencadenar las acciones de control de manera inmediata
y, en todo caso, en menos de 72hs. desde el momento de tomar contacto con el servicio
de salud’.

» Situacion en Argentina desde 2016 a la actualidad:

Durante el afo 2016 se notificaron en el boletin anual del MSAL (Semana Epidemioldgica 52,
Ultima semana del afo) : 41.210 casos confirmados de Dengue ( 1y 4).

Durante el ano 2017 hasta la SE 51 se registraron 556 casos autdctonos, 450 ocurrieron en el
contexto de brotes y los 103 restantes fueron casos aislados segun la informacion disponible.
El serotipo identificado en todos los brotes fue DEN-1 y resultaron afectados al menos 11
departamentos/partidos correspondientes a 5 provincias. La tasa de casos positivos para
todas las areas fue de 7 casos por 100 mil habitantes, siendo los grupos de edad mas afectado
el de 15 a 24 afos (con 10 casos cada 100 mil habitantes) y de 25 a 64 afios (con 9 casos cada
100 mil habitantes).

En 2018, hasta la semana 16 se registra en Argentina transmision localizada de virus dengue
serotipo DEN-1 en 9 provincias.

Las localidades con transmision de virus dengue serotipo DEN-1son Formosa (Formosa), Mercedes
(Corrientes), Charata (Chaco), Cdérdoba capital (Cérdoba), Parand (Entre Rios), Puerto Rico
(Misiones), ciudad de Santiago del Estero (Santiago del Estero), en las Comunas 3y 4 de la Ciudad
de Buenos Aires (CABA), y en los partidos de Lomas de Zamora, Mordn y Avellaneda (provincia
de Buenos Aires). Se notificaron casos aislados confirmados y probables sin antecedente de viaje
en otras comunas de la CABA y partidos de Buenos Aires, Misiones, Chaco, Jujuy, Mendoza, Salta
y Tucuman. Ademas se registraron 100 casos importados confirmados y probables de dengue
en 11 provincias. Provincia Bs As 83 confirmados, CABA 19 confirmados, Cérdoba 17 confirmados,
Chaco 42, Corrientes 10, Entre Rios 3, Formosa 15, Misiones 16, Sntiago de Estero 8.

Para el anadlisis de la situacion de dengue actualmente en Argentina se distinguen cuatro
situaciones epidemioldgicas diferentes en distintas zonas del pais.

A- Transmision sostenida

Es la que ocurre en grandes partidos de la Provincia de Buenos Aires, CABA, Codrdoba,
Corrientes, Misiones, Chaco, Salta,Santa Fe por ejemplo.
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B- Transmisidn circunscripta a barrios y/o localidades.
C- Casos autdctonos aislados confirmados o probables.

D- Casos importados confirmados y probables en otras provincias con presencia
del vector y sin casos autéctonos confirmados.

Para actualizar informacion epidemioldgica puede ingresar a:
https:/www.argentina.gob.ar/salud/epidemiologia/boletinesepidemiologicos

» Diagndstico

éCUANDO SOSPECHAR DENGUE?®?

Se debe sospechar dengue en todo caso de sindrome febril inespecifico definido como:

persona de cualquier edad y sexo que presenta fiebre, de menos de siete (7) dias de duracion sin
afeccion de las vias aéreas superiores ni otra etiologia definida, acompanada de dos o mas de los
siguientes signos:

» cefalea y/o dolor retroocular

» malestar general, mioartralgias

» diarrea, vomitos

» anorexia y nauseas

» erupciones cutaneas

» petequias o prueba del torniquete positiva

» leucopenia, plaquetopenia (solo si los recursos estan disponibles).

» Manifestaciones clinicas

La infeccidn puede cursar en forma asintomatica o expresarse con un espectro clinico amplio
que incluye las expresiones graves y las no graves. Después del periodo de incubacidn, la
enfermedad comienza abruptamente y pasa por tres fases: febril, critica y de recuperacion.

Las manifestaciones clinicas pueden variar desde formas leves a cuadros graves. Los casos
leves se manifiestan como un cuadro febril agudo, de duracidn limitada, entre 2 a 7 dias, o fiebre
asociada a intenso malestar general, cefalea, dolor retro ocular, mialgias y artralgias. En no mas
del 50% de los casos estos sintomas pueden acompanarse de un exantema, generalmente
pruriginoso, que no es patognomaonico.

Lasformasseverassedenominandenguegravey elcuadroclinico se caracterizaporinestabilidad
hemodindamica, hemorragias gastrointestinales importantes, coagulacidon intravascular
diseminada y shock. En la mayoria de los casos se puede detectar hepatomegalia, hepatitis
grave por dengue (transaminasas superiores a 1000 unidades), encefalitis o afectaciéon grave
de otros érganos, como miocardlitis.

Estos casos son mas frecuentes en personas que tuvieron dengue por un serotipo (infeccion
primaria) y se infectan nuevamente (infeccidén secundaria) con un serotipo diferente al que le
ocasiond el primer cuadro.
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Este fendmeno puede ocurrir hasta muchos afos después de ocurrida la infeccidon primaria,
pero no implica necesariamente que toda infeccidon secundaria conduzca a dengue grave. La
infeccion primaria puede asociarse a dengue grave, en relacién a virulencia de la cepa o a otros
factores del huéspeds?.

} El dengue es una enfermedad sistémica y muy dindmica, en la que en pocas horas un
paciente puede pasar de un cuadro leve a un cuadro grave.

La infeccion por dengue pueden dividirse en tres etapas®:

» etapa febril
» etapa critica
» etapa de recuperacion.

La etapa febril es de duraciéon variable (entre 3 a 6 dias en niflos y 4 a 7 dias en adultos), se
asocia a la viremia, durante la cual existe una alta posibilidad de transmisién de la enfermedad
si la persona es picada por un mosquito vector. En esta etapa el paciente puede tener ademas
de la fiebre, mialgias y artralgias, cefalea, astenia, exantema, prurito, y sintomas digestivos
tales como discreto dolor abdominal y diarrea, que puede ocasionar deshidrataciéon. Es
frecuente la presencia de leucopenia con desviacion hacia la izquierda (linfocitosis relativa),
trombocitopenia e incremento de las transaminasas.

Algunos pacientes pueden desarrollar manifestaciones hemorragicas como epistaxis,
gingivorragias, petequias, purpuras o equimosis y metrorragia que pueden ser de intensidad
variable. Estos casos no deben considerarse como casos de dengue grave. Para esta clasificacion
se requieren otros parametros que seran descriptos mas adelante.

El periodo durante el cual se produce la caida de la fiebre |la persona infectada puede mejorar
o empeorar. El empeoramiento es precedido por uno o mas signos clinicos conocidos como
signos de alarma, ya que anuncian la inminencia del shock.

LOS SIGNOS DE ALARMA SON:

» dolor abdominal intenso y sostenido

» vomitos persistentes

» derrame seroso (en peritoneo, pleura o pericardio) detectado por clinica, por laboratorio (hipoalbumi-
nemia) o por imagenes (ecografia de abdomen o radiografia de térax)

» sangrado de mucosas

» cambio en el estado mental del paciente: somnolencia o irritabilidad

» hepatomegalia (la hepatomegalia brusca se observa sobre todo en nifios)

» si esta disponible: incremento brusco del hematocrito con rapida disminucion del recuento de las
plaquetas. Si estad disponible realizar estos pardmetros de laboratorio.

La etapa critica se caracteriza por la extravasaciéon de plasma (por aumento de la
permeabilidad vascular a nivel sistémico) que puede llevar al shock hipovolémico (piel fria,
pulso débil, taquicardia, hipotensién). Este aumento de la permeabilidad lleva a un estado de
hemoconcentracidon que se evidencia por un aumento del hematocrito superior al 20% del valor
basal, constituyendo un método confiable para monitorear la fuga del plasma.
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} El Resulta fundamental el control estricto durante las 48 horas posteriores al cese de
la fiebre, ya que constituye el periodo de mayor riesgo de complicaciones.Por lo tanto
es importante informar al paciente y su familia de los signos de alarma que pueden ser
identificados por ellos, para que consulten precozmente, como asi también capacitar a
todo el equipo de salud para que evalle la presencia de estos signos toda vez que se
asista un paciente con sospecha de dengue.

El cuadro de shock puede ser prolongado o recurrente (mas de 12 ¢ 24 horas y, excepcionalmente,
mas de 48 horas) si no recibe el tratamiento adecuado. En estos casos los pacientes pueden
evolucionar a un cuadro de distréss respiratorio, asi como presentar complicaciones tales como
hemorragias masivas, falla multiorganica y coagulaciéon intravascular diseminada (CID)'".

No es necesario esperar hasta que se produzca la hipotension para diagnosticar el shock. Se debe
vigilar la presion arterial diferencial de 20 mm Hg o menos ya que constituye unindicador inicial dela
evolucion a shock junto con los signos de inestabilidad hemodinamica tales como taquicardia, frial-
dad y enlentecimiento del llenado capilar. Los pacientes que llegan a la etapa critica de la enferme-
dad sin un diagnostico y tratamiento adecuado, pueden tener una mortalidad de entre el 30 al 50%.

Las plaquetas pueden descender progresivamente desde la etapa febril, pero este descenso se
hace mas intenso en la etapa critica. No se ha demostrado que exista una estricta correlacion entre
la trombocitopenia y el sangrado, pero se utiliza como marcador de progresion de enfermedad.

La plaguetopenia es debida a la destruccidon masiva periférica, por un mecanismo inmunome-
diado, de caracter transitorio, por lo cual van a iniciar su recuperacion de manera espontanea,
después de un breve periodo. Cuando las plaguetas comienzan a elevarse indican que el paciente
ha iniciado su mejoria.

En la etapa de recuperacion generalmente se hace evidente la mejoria del paciente pero en oca-
siones, continda la sobrecarga de volumen y puede agregarse alguna infeccion bacteriana. En esta
etapa es importante vigilar sobre todo a aquellos pacientes que tengan dificultades en el manejo
de los liquidos (insuficiencia renal cronica, insuficiencia cardiaca, pacientes ancianos). También
puede aparecer en esta etapa un exantema tardio entre el 62 y 92 hasta incluso el 152 dia que, con
frecuencia, afecta las palmas de las manos y las plantas de los pies, asociado a un intenso prurito™.

Abordaje del paciente con dengue o con sospecha de dengue

» tiempo de evolucion
» dolor abdominal
» vomitos/diarrea
» sangrados
Interrogatorio » viajes a zonas endémicas o de brotes
» personas cercanas con sintomas similares
» dificultad respiratoria
» artralgias/mialgias
» exantema

» auscultacion cardiaca y respiratoria, en busca de derrame
> TA

» relleno capilar

» frecuencia cardiaca

» piel en busca de equimosis, petequias, exantema

» palpacion abdominal

Examen fisico
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» hematocrito y recuento de plaguetas, ambos son indispensables
» coagulograma, hepatograma, albuminemia, gases en sangre,
funcion renal, ionograma, se realizardn de acuerdo al estado
clinico del paciente.
Examenes » radiografia de tdérax y ecografia, son utiles para evaluar la
complementarios presencia de liquido libre en la cavidad albbdominal, pericardio o
pleura, antes de que sean clinicamente evidentes.
» ecocardiograma de utilidad para evaluar el derrame pericardico
pero, ademas, permite evaluar la contractilidad miocardica y
medir la fraccion de eyeccidn del ventriculo

» Clasificacion del dengue

En la actualidad se lo clasifica en: dengue y dengue grave'?.

Los criterios de dengue grave son:

b extravasacion grave de plasma, expresada por la presencia de shock hipovolémico, y/o por
dificultad respiratoria

» hemorragias graves (con repercusion hemodindmica)

» la afectacion de organos: hepatitis grave por dengue (transaminasas superiores a 1000
unidades), encefalitis o afectacion grave de otros érganos, como miocarditis.

DENGUE * signos de alarma DENGUE grave

Shock hipovolémico
Sin signos de alarma por fuga de plasma

distress respirartorio por
acumulacién de liquido

Con signos de alarma hemorragias graves (con
repercusion hemodinamica)
y/o dafio de érgano grave

Bibliografia: Organizacida Panamericana de la Salud. Organizacion Mundial de la Salud
Dengue: Guias para el diagndstico, tratamiento, prevencion y control, La Paz. Bolivia.

Evaluacién del paciente ante un caso sospechoso®

Los casos sospechosos de dengue deben ser evaluados para identificar la presencia o no
de signos de alarma ya que esto permitird una primera clasificacién y definird la conducta a
seguir. Esta evaluacion se realizard en el centro y en el hospital para poder solicitar los estudios
complementarios correspondientes.

Los signos de alarma' que deben evaluarse en toda persona sospechosa de dengue son:
- dolor abdominal intenso y continuo

- vomitos persistentes

- derrame seroso (en peritoneo, pleura o pericardio)

- sangrado de mucosas
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- somnolencia o irritabilidad
- hepatomegalia
- aumento brusco del hematocrito con disminucién del recuento de plaquetas.

Segun la presencia o no de signos de alarma, los casos con sospecha de dengue podran
subclasificarse en:

- dengue sin signos de alarma
- dengue con signos de alarma.

Dengue sin signos de alarma

A su vez este cuadro puede subclasificarse en dengue:

» sin signos de alarma y sin condiciones coexistentes (comorbilidad)

» sin signos de alarma y con condiciones coexistentes como embarazo, nifos, adultos mayores,
obesidad, diabetes mellitus, cardiopatias entre otras.

Los casos de dengue sin signos de alarma pueden ser tratados de manera ambulatoria, excepto
en el caso de que presenten condiciones coexistentes o de riesgo social (vivir solo, dificil acceso
al hospital, pobreza extrema, etc).

Dengue con signos de alarma

Si uno o0 mas de los signos de alarma esta presente, el paciente con dengue se clasifica como
dengue con signos de alarma y es necesario derivarlo a un hospital. Segun la presencia o no de
determinados signos, los pacientes con dengue con signos de alarma pueden clasificarse en:

» paciente con dengue con signos de alarma

» paciente con dengue grave

Los criterios de dengue grave son uno o mas de los siguientes hallazgos:

» shock hipovolémico por fuga de plasma

» distress respiratorio por aumento de la permeabilidad capilar a nivel pulmonar

» hemorragias graves (es aquel sangrado con repercusion hemodindmica)

» daflo organico importante (miocarditis, encefalitis, transaminasas superiores a 1000 unidades).

En resumen luego de la evaluacion, los pacientes con dengue podran clasificarse en cuatro
categorias, tal como se presenta en los cuadros a continuacion:

DENGUE SIN SIGNOS DENGUE CON DENGUE CON DENGUE GRAVE

DE ALARMA NI COMORSBILIDAD SIGNOS DE ALAR-

COMORSBILIDADES MA

Criterios: Criterios: Criterios: Criterios:

m Tolera adecuados m Condiciones = Uno o mas signos de e e ma.s el lies sl Eries
volumenes de liquidos preexistentes alarma. el e

m Shock hipovolémico por fuga

por via oral = Riesgo social.
de plasma

m Diuresis normal
m Hemorragias graves

m Dano organico importante.
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» Confirmacion de dengue™

Se considera Caso Confirmado atodo paciente sospechoso que tengaun diagndstico confirmatorio
de dengue por laboratorio, o por nexo epidemioldgico, segun la situacion epidemioldgica.

El diagnostico de laboratorio solo se hace hasta que se confirma que hay circulaciéon viral en
el area. Una vez confirmada la circulacion viral por laboratorio no se hace diagnostico a caso a
caso, dado que en situacion de brote, seria impracticable hacer el diagndstico a todos los casos.
En esta situacion se considera el nexo epidemioldgico para su confirmacion.

} Recordar que las acciones de control deben realizarse ante la deteccidon de un caso
sospechoso y no deben esperarse los resultados del laboratorio etioldgico para
comenzar con las mismas.

En aquellos casos que se requiera la confirmaciéon del diagndstico de dengue por laboratorio,
se utilizaran diferentes técnicas, cuya eleccidon dependerd de la situacion epidemioldgica de la
region, y del momento entre el inicio de los sintomas y la toma de la muestra.

En un area sin circulacion autéctona de dengue, si la muestra (suero o tejidos) es obtenida antes
del 52 dia de evolucién de los sintomas se dispone de diferentes metodologias diagndsticas:

» deteccién de Antigeno NST

» aislamiento del virus y/o deteccidn del genoma viral

Si la muestra es tomada a partir de los 5 dias de iniciados los sintomas se realiza deteccidn de
anticuerpos IgM especificos para virus de dengue.

En un area con circulacion autdoctona de dengue toda persona con cuadro clinico compatible
con dengue y nexo epidemioldgico constituird un caso de dengue a los fines de su tratamiento.

} Enundreaenlaqueyasehaconfirmado unbrote de dengue, el diagndstico de laboratorio
no estd destinado al manejo de los casos sino que se realiza para la vigilancia.

Sélo se debe tomar muestras para el diagndstico etioldgico a una pequefa proporcion de los
casos sospechosos a fin de monitorear la duracion del brote en el tiempo vy vigilar la potencial
introduccion de nuevos serotipos en el area. También debe realizarse diagnodstico etioldgico
a todos aquellos casos con presentacion clinica atipica, graves y/o mortales que pudieran
atribuirse al virus dengue.

Paralos casos en que deban obtenerse muestras, la Direccion de Epidemiologia de cada provincia
serd la encargada de transmitir al personal de salud la cantidad de muestras que deberan ser
analizadas de acuerdo al algoritmo de toma de muestras emitido por el Laboratorio Nacional
de Referencia (INEVH-Maiztegui) y de acuerdo a las capacidades y recursos laboratoriales
provinciales y nacionales.

} En el contexto de un brote confirmado de dengue, se consideran “casos de dengue”
aquellos que presenten un cuadro clinico compatible y nexo epidemioldgico, con/sin
resultados positivos de alguna de las técnicas del laboratorio etioldgico
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» Tratamiento'>¢

Dengue sin signos de alarma ni

comorbilidades Ambulatorio

Seguimiento estricto ambulatorio o

Dengue con comorbilidades o riesgo social =,
9 9 Internacion en sala general

Dengue con signos de alarma Internacion en sala general

Dengue grave Internacion en sala de cuidados intensivos

* estos pacientes segun los recursos disponibles podran realizar los exdmenes complementarios en el centro de salud o deberan
concurrir al hospital para la evaluacién inicial y luego continuardn el seguimiento de manera ambulatoria.

Dengue sin signos de alarma y sin comorbilidades

» Indicarreposoyreposicion de liguidos con caldos, jugos de frutas, leche, sales de rehidratacion,
no se debe administrar agua solamente.” En menores de 6 meses se recomienda continuar con
la lactancia materna, aumentando la frecuencia segun demanda. Lo mismo para los alimentados
con féormulas o leche de vaca fluida. En niflos mayores de 6 meses continuar alimentacion
habitual. Aumentar el aporte de liguidos de composiciéon adecuada (caldos, leche). No dar
gaseosas ni jugos artificiales.

» Proteger al paciente de la picadura de mosquitos mientras se encuentre febril, para evitar la
transmision viral.

» Indicar paracetamol para el dolor y la fiebre (Adultos: 500 mg cada 6 horas,maximo 2 gra-
mos/dia, Nifios:10-15 mg/kg/dia), contraindicados otros antinflamatorios no esteroides como
diclofenac, ibuprofeno, naproxeno, aspirina, como también los corticoides, antibidticos y la uti-
lizacion de la via intramuscular.

» Concurrir a controles en forma diaria para ser evaluados por algun integrante del equipo
de salud (médico, enfermera, agente comunitario), siempre buscando signos de alarma,
particularmente desde el inicio de la caida de la fiebre hasta 48 horas después. En el caso del
equipo de salud no médico preguntara sobre dolor abdominal intenso, vomitos persistentes,
sangrados, somnolencia o irritabilidad.

} La repercusion hemodinamica, la presencia de hepatomegalia o de otros signos de dafio
de drgano seran evaluadas y diagnosticada por el personal médico.

» Brindar informacioén acerca de la enfermedad, su modo de transmisidn y la forma de prevencion
tanto al paciente como a su familia.

} En este caso el tratamiento puede ser domiciliario, indicando al paciente y su familia
que concurra al centro de salud si aparecen los signos de alarma: dolor abdominal
intenso o sostenido, vomitos abundantes y frecuentes, signos de sangrado, irritabilidad,
somnolencia o ambos.
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Dengue sin signos de alarma con comorbilidades o riesgo social

Requieren ademas de las medidas ya desarrolladas en los parrafos anteriores, un control de
las condiciones coexistentes que indicaron su internacion como la insuficiencia cardiaca, la
insuficiencia renal, las condiciones asociadas a la edad avanzada, el embarazo. En caso de no
poder realizar el tratamiento en el domicilio, requiere su internacion. Si no hay tolerancia a la via
oral, se indicara terapia endovenosa con cristaloides a 2-3 ml/kg. Recordar que hay signos de
alarma que pueden ser detectados por el personal no médico. Los pacientes con comorbilidades
y en caso de embarazo es necesaria la evaluacion médica y la colaboraciéon del resto del equipo
de salud. En cuanto al seguimiento, se deberdn buscar signos de alarma hasta 48 hs luego del
cese de la fiebre. Se deberan hacer balances hidricos y hematocrito diario®.

» Dengue con signos de alarma'’-2°

El tratamiento de los pacientes con dengue con signos de alarma dependerd de la presencia o
no de criterios para clasificar al paciente como dengue grave.

} El tratamiento de estos pacientes debe ser siempre hospitalario ya que los signos de
alarma son indicadores de la existencia de extravasacién de liquidos. Por lo tanto,
cuando se identifica un paciente con dengue y con signos de alarma en un servicio de
salud ambulatorio se debe proceder a derivarlo urgente a un hospital.

» Pacientes con Dengue con signos de alarma

El tratamiento de los pacientes con dengue con signos de alarma dependera de la presencia o
no de criterios para clasificar al paciente como dengue grave.

El tratamiento de estos pacientes debe ser siempre hospitalario ya que los signos de alarma
son indicadores indirectos de la existencia de extravasacion de liquidos. Por lo tanto, cuando se
identifica un paciente con dengue y con signos de alarma en un servicio de salud ambulatorio
se debe proceder a referirlo urgente a un Hospital.

El volumen de la infusion dependerd de la presencia o no de signos de alarma, y se detalla
en las instrucciones de tratamiento de cada una de las dos categorias, que se describen a
continuacioén:

Pacientes con dengue con signos de alarma y sin criterios para dengue
grave?

» Adultos
Mientras el paciente espera la derivacion a un hospital, se debe iniciar la expansion endovenosa
en los volumenes que se indican a continuacion.

Si el paciente se encuentra en un servicio de salud que cuenta con laboratorio, siempre que sea
posible, se le debe tomar una muestra de sangre para hematocrito antes de iniciar el tratamiento.
En los pacientes adultos reponer liquidos por via intravenosa utilizando soluciones cristaloides,
como solucién salina isotdnica al 0.9% o Ringer Lactato (no Dextrosa) a 10 ml/Kg/hora v,
posteriormente, mantener la dosis o disminuirla de acuerdo a la respuesta clinica del paciente.
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La expansion debe ser controlada de acuerdo a las co-morbilidades que presenta el paciente,
gue puedan requerir un seguimiento mas estricto como la presencia de insuficiencia cardiaca,
la insuficiencia renal, signos de Preeclampsia o Eclampsia.

Luego de esa carga de cristaloides, se debe reevaluar al paciente:

- Si persiste con signos de alarma, se debe repetir el procedimiento 10 2 veces mas.

- Si presenta mejoria de los signos de alarma, y baja el Hto, se debe reducir el aporte a 5-7 ml/kg/
hora por 2-4 horas mas.

Una vez terminado el procedimiento que corresponda seguln la primera re-evaluacion,
nuevamente evaluar al paciente y:

» Si continuia la mejoria clinica, reducir el aporte de cristaloides a 3-5 ml/kg/hora por 2-4 horas mas.
» Si continlia mejorando, reducir el aporte de cristaloides a 2-3 ml/kg/hora por 24-48 horas mas,
e iniciar la hidratacion oral.

» Si hay un empeoramiento de los signos vitales y/o un aumento del Hto, el paciente debe ser
manejado como un caso de dengue grave.

» Si hay un empeoramiento de |los signos vitales y un descenso brusco del Hto., se debe considerar
la posibilidad de que el paciente tenga alguna hemorragia y se lo debe tratar como un caso de
dengue grave.

» Nifos

Luego de obtener un acceso venoso, reponer con:

- Solucioén poli electrolitica a 25 ml/kg/hora.

- Soluciodn fisioldgica en igual volumen si no tiene solucidn poli electrolitica.

Si el niflo estd en shock, expandir con solucion fisioldgica a 20ml/kg, a pasar en no menos de
20 minutos. Si el nifo no mejora repetir el procedimiento.

Ademas de estas medidas destinadas a reponer el volumen de liquidos del paciente, es esencial
mantenerlo protegido de las picaduras de los mosquitos para evitar la transmision de la
enfermedad. Esto tiene especial importancia en el ambito hospitalario ya que los pacientes con
dengue compartiran su dmbito de internacidon con otras personas internadas por otras causas y
posiblemente no infectadas. Proteger al paciente con dengue de la picadura de los mosquitos
reducira el riesgo de que otras personas no infectadas con dengue contraigan la enfermedad. En
todo momento, se debe informar a la familia acerca de la enfermedad, las condiciones del caso
y su posible evolucion, las medidas de prevencion de la diseminacion del dengue, y las medidas
de prevencidn generales que disminuyen la transmision del dengue en la familia y la comunidad.

Pacientes con dengue con signos de alarma y con criterios para dengue grave??

Enlos casos enlos que el paciente presente signos de gravedad, se debe expandir enérgicamente
al paciente y evaluar estrechamente su evolucién controlando:

» Signos vitales

» Tiempo de llenado capilar

» Hematocrito

» Diuresis.

Si el paciente se encuentra en un servicio de salud ambulatorio, se debe iniciar la expansion
endovenosa en los volumenes que se indican a continuacion, mientras y durante la referencia
al hospital.
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Siempre se debe obtener Hto antes de expandir al paciente (excepto que se encuentre en un
servicio de salud ambulatorio y no tenga laboratorio).

» En pacientes adultos

El primer paso es iniciar una carga con cristaloides, los que pueden ser solucién salina isotdénica
al 0.9% o Ringer Lactato (no Dextrosa), a 20 ml/kg en 15-30 minutos. Posteriormente se debe
evaluar al paciente y:

» Si el paciente mejora, se puede seguir con solucioén salina isotdnica al 0.9% o Ringer Lactato a
10 ml/kg por 1 hora. Si sigue la mejoria después de la hora, continuar reduciendo el aporte como
en el dengue con signos de alarma.

» Si el paciente no mejora y el Hto sigue alto, se le debe repetir la carga con solucion salina
isoténica al 0.9% o Ringer Lactato a 20 ml/kg en 15-30 minutos y reevaluar:

- Si el paciente mejora, se debe seguir con cristaloides a 10 ml/kg en 1 hora y seguir como en el
tratamiento de pacientes con dengue con signos de alarma.

- Si el paciente no mejora y el Hto sigue alto, se debe iniciar el aporte de coloides a 10-20 ml/kg
en 30-60 minutos y reevaluar:

Si el paciente mejora: cambiar a cristaloides a 10 ml/kg en 1 hora y seguir como en el caso de
tratamiento de pacientes con dengue con signos de alarma.

Si el paciente no mejora, se debe continuar con coloides a 10-20 ml/kg en 1 hora mas y reevaluar:
Si el paciente no mejora, se debe considerar el uso de drogas vasoactivas. Si el paciente no
mejora y el Hto baja, se debe pensar en la presencia de sangrado (casi siempre el sangrado es
digestivo) y se debe indicar la transfusion de gldobulos rojos, en forma urgente.

El tratamiento de hemorragias se hara de acuerdo al criterio clinico.
En niflos con shock se iniciard la expansion con cristaloides, bolo inicial de 20 ml/kg. Si el nifio
se estabiliza, la pérdida es menor al 20%.

» De persistir los sighos de shock, repetir bolo de 20 ml/kg. Si el nifio se estabiliza en forma
transitoria la pérdida suele ser entre el 20-30% y estos pacientes requerirdn una transfusidon con
gldébulos rojos desplasmatizados a 10 ml/kg.

» Si luego del segundo bolo de cristaloides el nifo persiste en shock, la pérdida de volumen
es mayor al 30- 40%, por lo que estos pacientes requerirdn reposicion inmediata de sangre y
mayor cantidad de cristaloides.

Ademas de estas medidas destinadas a reponer el volumen de liquidos del paciente, es
esencial mantenerlo protegido de la picadura de los mosquitos para evitar la transmisidn de la
enfermedad.

» Seguimiento de los pacientes?>23

Los pacientes ambulatorios deben ser evaluados en forma diaria por algun integrante del
equipo de salud (médico, enfermera, agente comunitario), siempre buscando signos de
alarma, particularmente desde el inicio de la caida de la fiebre hasta 48 horas después. En
el caso del equipo de salud no médico preguntara sobre dolor abdominal intenso, vomitos
persistentes, sangrados, somnolencia o irritabilidad. La repercusion hemodinamica, la presencia
de hepatomegalia o de otros signos de dafo de érgano seran evaluadas y diagnosticada por el
personal médico.
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Es importante coordinar el control ambulatorio con el equipo de salud en aquellas personas con
dengue con comorbilidades o riesgo social.

Notificacion®*

Si bien Argentina no ha evidenciado, hasta el momento, una endemia de dengue en su territorio,
se verifica la presencia del vector en la mayoria de las provincias del pais. Por lo tanto la
introduccion del virus dengue se produce a partir de viajeros infectados provenientes de paises
con circulacion viral. Dicha situacion epidemioldgica requiere un sistema de vigilancia altamente
sensible para captar cada caso sospechoso. En esta etapa (denominada prebrote), se requiere
contar con informacidn oportuna y pormenorizada de cada caso que permita la investigacion y
acciones de bloqueo tendientes a minimizar el riesgo de transmisidon autéctona.

} Por eso la notificacion de los casos es fundamental para poder contar con la informacion
necesaria que permita desencadenar las acciones de control.

Todo caso de dengue cuyo periodo de viremia transcurra en el pais, constituye un riesgo para
la salud publica y debe desencadenar las acciones de control de manera inmediata y, en todo
caso, en menos de 72hs. desde el momento de tomar contacto con el servicio de salud.

La notificacion de los casos sospechosos de dengue se realizard de acuerdo a la situacion
epidemioldgica:

» areas sin circulacion viral actual confirmada

» areas con circulacion viral actual confirmada

» caso de dengue grave

VIGILANCIA Y NOTIFICACION:

Para conocer mas sobre notificacion, puede consultar:

- en el siguiente link los boletines integrados de vigilancia: (http./;/www.msal.gov.at/index.php/home/
boletin-integrado-de-vigilancia)

- la Guia e Infografia para el Fortalecimiento de la Vigilancia Local que se encuentra en la Bibliografia de
apoyo de TRAPS IP publicada en la pagina www.medicamentos.msal.gov.ar

Ademds encontrard material actualizado en: http/www.msal.gov.at/index.php/home/funciones/
materiales-para-equipos-de-salud

» Prevencion del dengue?s

P La unica forma de prevenir la enfermedad es mediante el control del mosquito, sus
criaderos y la deteccidén rapida y temprana de los casos.

Actividades de control del vector (mosquitos y sus criaderos)3¢-%7

El control del vector, una vez notificados los casos de dengue, estd en general a cargo de
organismos municipales, provinciales o nacionales, quienes realizan tareas de blogueo mediante
la eliminacion y/o control mecanico o quimico de los criaderos y la fumigacion con insecticidas.
Es muy importante que el equipo de salud:

» Informe oportunamente alosresponsables del control vectorial para que realicen las actividades
correspondientes. Esto es, dentro de las 24hs de atendido el caso sospechoso (caso contrario,
se reduce notablemente la eficacia de las acciones)
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» Revisar casas, lugares de trabajo y zonas de los alrededores como jardines y quintas, en busqueda
de recipientes que puedan acumular agua estancada, y que no tengan ninguna utilidad. Eliminar
potenciales criaderos: tapar, colocar bajo techo, rellenar con arena o voltear floreros, tachos, latas,
botellas, neumaticos en desuso, otros) o eliminarlos cuando sean considerados basura.

» Eliminar el agua de los huecos de arboles, rocas, paredes, pozos, letrinas abandonadas, rellenar
huecos de tapias y paredes donde pueda juntarse agua de lluvia.

» Mantener los alrededores de la vivienda sin malezas, con el pasto cortado y ordenado.

» Almacenar agua de manera adecuada: en recipientes bien tapados, sin orificios por donde
puedan ingresar los mosquitos.

» Cambiar el agua de los floreros, platos bajo macetas, colectores de desagles de aire
acondicionado o lluvia, dentro y fuera de la casa, cada 3 dias y frotar las paredes del mismo. De
ser posible, utilizar productos alternativos en lugar de agua (geles, arena himeda sin que el nivel
de agua supere la superficie de la arena)

» Cambiar el agua cada 3 dias y lavar con esponja los bebederos de animales.

» Mantener limpias, cloradas o vacias las piletas de natacién fuera de la temporada.

El control del vector, una vez notificados los casos de dengue, se encuentra a cargo de los
organismos municipales, provinciales o nacionales, quienes realizan tareas de bloqueo mediante
la eliminacidén y/o control mecénico o quimico de los criaderos y la fumigacidn con insecticidas.

} Para eso, es muy importante que el equipo de salud notifigue oportunamente el caso
sospechoso para que se puedan realizar las actividades de control.

Deteccidn rapida y temprana de los casos?®-2°

Por la dificultad del diagndstico de dengue, en zonas de riesgo es de suma importancia hacer
vigilancia de los sindromes febriles inespecificos, con el objetivo de identificar rapidamente el
aumento inusitado de casos que podrian deberse a dengue.

En zonas donde se han presentado casos es importante vigilar la aparicion de otros casos de
dengue, a los fines de identificar un probable brote, buscando activamente casos de sindrome
febril inespecifico, mediante la visita de promotores en terreno casa por casa, en un radio de
nueve manzanas alrededor del domicilio del caso de dengue.

} En este sentido también es importante recordar que la notificacion de los casos en forma
oportuna es fundamental para tomar las medidas de control para evitar la diseminacion
de la enfermedad y su impacto en la salud de la poblacion.
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Fiebre chikungunya

Para la elaboracion se utilizd enfermedades infecciosas fiebre chikungunya: GUIA PARA EL
EQUIPO DE SALUD. Ministerio de Salud de la Nacion. 2016

La fiebre chikungunya es una enfermedad viral emergente endémica en paises del sudeste de
Asia, Africay Oceaniay a finales de 2013, fue introducida en la regién de las Américas donde ya ha
ocasionado epidemias importantes en diferentes paises. Es una de las denominadas enfermedades
“olvidadas” o “desatendidas”, que empezd a re-emerger debido a factores determinantes como
los cambios climaticos, la mutacion viral, la urbanizacién desorganizada con acceso deficiente a
fuentes de agua que obliga a almacenarla en recipientes mal tapados o dejados a la intemperie,
la diseminacion de los vectores y el desplazamiento de las personas en el mundo.

} El nombre chikungunya deriva de una palabra en idioma makonde del grupo étnico que
vive en el sudeste de Tanzania y el norte de Mozambique que significa “aquel que se
encorva” o“retorcido”, que describe la apariencia inclinada de las personas que sufren
la enfermedad, por las artralgias intensas que la caracterizan.

El virus chikungunya (CHIKV) es un virus ARN que pertenece al género Alfavirus de la familia
Togaviridae, que comprende varios virus que se transmiten principalmente a través de la
picadura de artrépodos. Es transmitido por mosquitos del género Aedes, principalmente
Aedes aegypti y Aedes albopictus.

En nuestro pais, la presencia de los vectores (principalmente de Ae. aegypti), sumado al
desplazamiento de viajeros portadores del virus desde zonas con transmision activa 2, podrian
facilitar la introducciéon y eventual transmisién secundaria de esta enfermedad.

Debido a que toda la poblaciéon es susceptible y que el vector Aedes aegypti estd presente en
gran parte de nuestro pais (Norte y Centro), podrian presentarse un gran nimero de casos,
provocando un impacto a nivel econdmico y social, principalmente en la calidad de vida de
nuestra poblacion.

Durante el 2016 se notificaron 338 casos, 329 correspondientes al brote en Salta y 9 de Jujuy.
El Ultimo caso confirmado autdctono correspondid a la semana 20 del 2016.

Durante el 2017 no se registré circulacion activa de virus Chikungunya en Argentina.
Se notificaron 1 caso confirmado en Santa Fe y 9 casos probables de Fiebre chikungunya
importados en Buenos Aires (3), CABA (4) y Cdérdoba (2).

En 2018 no se registra circulacion de virus Chikungunya hasta el momento.

Las muertes relacionadas con infeccion por CHIKV son raras, pero cerca del 30% de los
individuos afectados podran presentar secuelas a largo plazo que incluyen artralgia y artritis.
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» Transmision

El virus es transmitido a través de la picadura de los mosquitos, que para estar infectados, deben
haber picado previamente a una persona infectada (con manifestaciones clinicas o no) durante
el periodo de viremia. El periodo promedio de incubacidn extrinseca es de 10 dias, a partir del
cual el mosquito es capaz de transmitir el virus, durante toda su vida, a un individuo susceptible.

La enfermedad no se transmite de persona a persona, ni a través de objetos, ni por via oral,
respiratoria ni sexual. En la mayoria de las infecciones que ocurren durante el embarazo, el virus
no se transmite al feto, aunque existen reportes de abortos espontaneos después de una infeccion
en la madre durante los primeros meses de embarazo. La transmision intradtero, es mas frecuente
durante el segundo trimestre de embarazo®°. El mayor riesgo de transmision al recién nacido se
produce cuando la mujer tiene viremia en el periodo intraparto; en este caso la transmisién puede
alcanzar al 49%. No hay evidencia de que el virus se transmita a través de la leche materna.

Otra forma de transmision menos frecuente es la exposicion en el laboratorio y la posible
transmision del virus a través de hemoderivados.

Vector

Los vectores primarios del virus son Aedes aegypti y Ae. albopictus. El Ae. aegypti adulto,
que es el vector principal, es una especie “semidoméstica”, estrechamente relacionado con el
ser humano y su vivienda; se alimenta principalmente de sangre humana y no vive a mas de
cincuenta metros de las poblaciones. El habitat de sus larvas lo constituyen, con frecuencia,
envases caseros que puedan almacenar agua en areas peridomiciliarias. Ae. albopictus se
alimenta también de sangre humana, pero utiliza una variedad mas amplia de huéspedes para
alimentarse, deposita sus larvas en habitats peridomésticos, pero también en habitats naturales
circundantes. Ambas especies pueden picar a cualquier hora del dia, aunque generalmente lo
hacen en las primeras horas de la mafana y en las Ultimas horas de la tarde.

En nuestro pais, el Aedes aegypti se distribuye actualmente desde el norte hasta las provincias de
Buenos Aires, La Pampa y Mendoza, mientras que, si bien se ha documentado hace algunos afios
la presencia de Aedes albopictus en la provincia de Misiones, no se ha verificado su expansion,
por lo que su papel en la potencial transmisidon en nuestro pais de este virus parece poco posible.

En cuanto al reservorio, en los periodos epidémicos, los humanos son el reservorio principal
del CHIKV durante la fase virémica. En los periodos inter-epidémicos, diversos vertebrados
han sido implicados como reservorios potenciales, incluyendo primates no humanos, roedores,
aves y algunos mamiferos pequefos.

Susceptibilidad e inmunidad

Todos los individuos no infectados previamente con el CHIKV son susceptibles a la infeccion y
a desarrollar la enfermedad. Se cree que una vez expuestos al virus, los individuos adquieren
inmunidad prolongada que los protege contra la reinfeccion. Las personas con infeccidon
aguda con manifestaciones clinicas o asintomaticas, pueden contribuir a la diseminacién de la
enfermedad, siempre que los vectores que transmiten el virus estén presentes en la misma zona.

Los recién nacidos de madres afectadas no adquieren inmunidad transplacentaria ni a través
de la leche materna.
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» Manifestaciones clinicas

La presentacion clinica puede variar con la edad y la presencia de comorbilidades. Los
neonatos, las personas de edad avanzada y aquellas que presentan comorbilidades pueden
desarrollar formas mas graves.

La infeccidn puede ser clinicamente inaparente o puede causar una enfermedad de variada
intensidad, evolucionando en esta ultima forma, de manera aguda, subaguda o crdnica.

Luego de un periodo de incubacién que puede ser de 3 a 7 dias, (se han observado casos con
un periodo de incubacién de entre 1hasta 12 dias), podran aparecer las manifestaciones clinicas,
aunqgue entre el 3% al 28% de las personas infectadas cursardn de manera asintomatica y
desarrollardn inmunidad permanente. La enfermedad cldsica cursa con artralgia severa de
comienzo brusco. El dolor lumbar puede ser muy importante y se asocia a mialgias, fiebre alta,
linfadenopatias generalizadas y conjuntivitis®'.

La enfermedad aguda presenta:

» un inicio subito de fiebre alta (tipicamente mayor a 39°C). La fiebre suele durar de 2 a 3 dias
y asociarse a escalofrios y por lo general desaparece con el uso de antipiréticos.

No suele observarse variaciéon diurna. Puede ser continua o intermitente, y en general la
desaparicion de la fiebre no se asocia con empeoramiento de los sintomas clinicos (a diferencia
de lo que ocurre en el dengue). La fiebre puede recurrir alos 10 2 dias luego de haber cesado.

» dolor articular bilateral, simétrico, de intensidad variable que puede llegar a ser incapacitante.
Los sintomas articulares suelen afectar mas de 1 articulacién, con predominio en articulaciones
de las manos y muiecas; con menor frecuencia puede involucrar articulaciones mayores como
la rodilla, hombro y columna vertebral. Tienden a ser peor en la mafana, son aliviados por el
ejercicio leve y agravados por los movimientos bruscos.

Se ha descrito artritis migratoria en cerca del 70% de los casos. A veces estdn asociados a
tenosinovitis con inflamacién y rigidez en mufecas y tobillos. En algunos casos el dolor es tan
intenso que produce incapacidad funcional.

» exantema maculopapular, en algunos casos, muy pruriginoso, nauseas, vomitos y conjuntivitis.
El exantema maculopapular suele aparecer entre dos a cinco dias después del inicio de la
fiebre e incluye tronco y extremidades, aunque también puede afectar palmas, plantas y
rostro. La proporcion de pacientes que presentan exantema es muy variable entre los estudios
publicados; se presentaria en aproximadamente la mitad de los pacientes.

Otraslesiones delapielincluyen lesiones vesiculo-ampollares con descamacion (mas frecuentes
en los niflos pequenos), Ulceras aftosas y lesiones de tipo vasculitico.

} Los sintomas suelen remitir en 7 a 10 dias, tras lo cual, la mayoria de los pacientes sentira
una mejoria en su estado general y una disminucion del dolor articular. Sin embargo,
posteriormente, pueden reaparecer los sintomas.

La forma sub-aguda, es caracterizada por la afectacién articular discapacitante que cede entre
el segundo y tercer mes de evolucidn de la enfermedad, mientras que en la forma crdnica la
afectacion articular persiste por mas de tres meses y puede durar, segun algunos estudios,
hasta 2 a 3 afos.
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En las formas sub-agudas y cronicas el sintoma persistente mas frecuente es la artralgia
inflamatoria en las mismas articulaciones que se vieron afectadas durante la etapa aguda.
Generalmente no hay cambios significativos en las pruebas de laboratorio, no se encuentran
marcadores bioldgicos tipicos de enfermedades autoinmunes o reumaticas, ni se observan
cambios en las radiografias de las areas afectadas. Sin embargo, algunos pacientes desarrollan
artropatia, artritis destructiva, semejante a la artritis reumatoidea o psoridsica. También pueden
desarrollarse trastornos vasculares periféricos transitorios, tales como el sindrome de Raynaud, y
cambios oculares como uveitis anterior (ojo rojo doloroso, fotofobia), retinitis, epiescleritis (con
lagrimeo, dolor y fotofobia.), neuritis dptica, sindrome de fatiga crdnica, debilidad y depresion.

Los factores de riesgo para la persistencia de los sintomas:

» La edad avanzada (>65 ahos).

» Trastornos articulares preexistentes y la enfermedad aguda mas grave.

» Diabetes, fue la mayor comorbilidad identificada como factor de riesgo para la presencia de
artralgia cronica.

La frecuencia con que los pacientes presentan sintomas persistentes varia sustancialmente
segun el estudio y el tiempo transcurrido entre el inicio de los sintomas y el seguimiento.

Algunos estudios reportan que entre el 12% al 18% de los pacientes tendran sintomas persistentes
a los18 meses y hasta 2 a 3 afos después, mientras que en otros trabajos, la proporcion de
pacientes con sintomas persistentes a los 10 meses llega al 49%.

Alrededor del 0.3%-05% de los afectados pueden presentar manifestaciones atipicas que
podrian deberse a efectos directos del virus, la respuesta inmunoldgica o la toxicidad de los
medicamentos.

Grupos de riesgo para presentar formas atipicas o graves:

Los pacientes que mas frecuentemente presentan formas atipicas o graves son:

» los recién nacidos de madres virémicas durante el parto o en los uUltimos 4 dias antes del parto
» los ninos menores de 1 afo

» los adultos mayores de 65 aios. En este grupo etario hay mayores tasas de enfermedad atipica
grave y muerte: los individuos >65 afios presentaron una tasa de mortalidad 50 veces mayor que
los adultos mas jovenes

» las personas con comorbilidades como diabetes, hipertensién, insuficiencia renal crodnica,
enfermedades cardiovasculares, VIH-SIDA, tuberculosis o neoplasias.

Las formas atipicas son:

» Forma neuroldgica
Elcuadroneuroldgico se puede presentar como meningoencefalitis, encefalopatia, convulsiones,
sindrome de Guillain-Barré, sindrome cerebeloso, paresias, paralisis o neuropatia.

» Forma ocular
Se puede presentar como un cuadro de neuritis dptica, iridociclitis, retinitis, uveitis.

» Forma cardiovascular
Las formas de presentacion incluyen la miocarditis, pericarditis, insuficiencia cardiaca, arritmias
o la inestabilidad hemodinamica.
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» Forma dermatoldgica
Las manifestaciones dermatoldgicas pueden ser hiperpigmentacién fotosensible, Ulceras,
dermatosis vesiculobullosas.

» Forma renal
Se puede presentar como un cuadro de nefritis, una insuficiencia renal aguda o un sindrome
urémico hemolitico.

Otras formas atipicas graves son las discrasias sangrantes, neumonia, insuficiencia respiratoria,
hepatitis, pancreatitis, sindrome de secreciéon inadecuada de hormona antidiurética (SIADH),
hipoadrenalismo.

» Diagndstico3?
éCudndo sospechar fiebre chikungunya?

Se debe sospechar fiebre chikungunya en todo paciente con inicio agudo de fiebre >38.52 Cy
artralgias graves discapacitantes ¢ artritis no explicada por otra condicién médica, y que reside
o ha visitado areas endémicas dentro de las dos (2) semanas previas al inicio de sintomas.
(Caso sospechoso)

Examenes complementarios en la fiebre chikungunya

No se observan hallazgos hematoldgicos patognomonicos significativos en las infecciones
por CHIKV. Los hallazgos de laboratorio anormales pueden incluir ligera trombocitopenia
(>100.000/mm3), leucopenia a predominio de linfopenia y enzimas hepaticas elevadas. Puede
presentarse hipocalcemia. La eritrosedimentacion estd generalmente elevada. La proteina C
reactiva aumenta durante la fase aguda y puede permanecer elevada por algunas semanas.

éComo se confirma la fiebre chikungunya?

La eleccidon de la prueba de laboratorio apropiada se basa en el momento de obtencién de la
muestra con relacién a la fecha de inicio de los sintomas.

Para el diagndstico etioldgico se utilizan tres tipos de metodologias dependiendo de la fecha
de toma de la muestra:

» aislamiento viral,

» deteccidn de genoma viral y

» técnicas seroldgicas para la deteccidén de anticuerpos IgM/IgG.

Se requieren técnicas de neutralizacion en cultivos celulares para confirmar resultados positivos
de IgM, ya que se ha informado reactividad cruzada con algunos otros Alphavirus pertenecientes
al mismo serogrupo, por ejemplo, con el virus Mayaro.

La confirmacion del diagnodstico de CHIKV se hace por alguna de las siguientes técnicas,
dependiendo de la situacién epidemioldgica de la regién, y del momento entre el inicio de los
sintomas y la toma de la muestra:

1) Si la muestra es obtenida dentro de los 8 dias a partir del inicio de los sintomas:

A) puede realizarse aislamiento viral y/o deteccién de genoma viral
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» Si el resultado es negativo, se interpreta como resultado no conclusivo y se solicita una
nueva muestra con mas de 8 dias de evolucidon de los sintomas.
» Si el resultado es positivo se considera un caso confirmado de CHIKV.

B) puede realizarse IgM

» Si el resultado es negativo, se interpreta como resultado no conclusivo y se solicita una
nueva muestra con mas de 8 dias de evolucion de los sintomas.

» Si el resultado es positivo se considera un caso probable de CHIKV y se solicita una nueva
muestra de entre los 10 a 15 dias de evolucion de los sintomas.

2) Si la muestra es obtenida luego del 8° dia desde el inicio de los sintomas:

A) se realiza IgM

» Si el resultado es negativo, se considera un caso descartado de CHIKV.

» Si el resultado es positivo se considera un caso probable de CHIKV y se solicita una nueva
muestra obtenida entre los 10 a 15 dias de evolucidon de los sintomas y se realiza una prueba
IgG de neutralizacion.

» Si el resultado de la prueba de neutralizacidn es negativo, se considera un caso descartado
de CHIKV.

» Si el resultado de la prueba de neutralizacién es constante, se considera un caso de
infecciénanterior de CHIKV.

» Si el resultado de la prueba de neutralizacién es positivo se considera un caso confirmado
de CHIKV.

Se debe sospechar la enfermedad cuando hay epidemiologia compatible asociada a la triada
caracteristica de: fiebre, artralgias y erupcion cutdnea. En zonas endémicas de dengue, se
puede confundir con esta enfermedad y también pueden presentarse en forma conjunta.

Diagnédstico diferencial

La fiebre, con o sin artralgias, puede presentarse en otras enfermedades por lo que es
importante tener en cuenta la fiebre chikungunya para el diagnodstico diferencial. Ademas, la
fiebre chikungunya puede presentarse de forma atipica o puede coexistir en el mismo paciente
con otras enfermedades infecciosas como el dengue o la chikungunya.

Por ello, las enfermedades a ser consideradas en el diagndstico diferencial variaran en relacion
a caracteristicas epidemioldgicas tales como el lugar de residencia, antecedentes de viajes y
exposicion.

} Es importante descartar dengue en todos los casos, principalmente en
aqguellos casos atipicos.
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Tabla 1. Caracteristicas diferenciales entre dengue y CHIKV

Hallazgo chikungunya Dengue
Sl o Si, mas prolongada y puede S
ser mas alta
Inicio Mas agudo Evolucion mas torpida

Exantema maculopapular

Mas frecuente

Menos frecuente

Dias que aparece el rash Del 1¢ al 42 dia Del 52 al 72 dia
Dolor retroorbitrario Ausente Presente
Artralgias con Artritis Constante+++ Ausente

Mialgias

Presentes pero leves

Presente +++

Tenosinovitis

Puede haber

Puede presentarse

Hipotension

En pacientes con fiebre que

Grave por extravasacion

no ingieren liquidos

Sangrado (shock de hemo-
rragia grave)

Muy infrecuente Ausente

Hematocrito

Elevado por

Normal P
hemoconcentracion

Trombocitopenia

} Tabla N2. Otros diagndst

Caracteristicas

Temprana y leve Tardia e importante

icos diferenciales

Leptospirosis

Antecedente epidemioldgico ( en regiones con antecedentes de
inundaciones , recientes, o exposicion laboral o recreacional de piel o
mucosas a tierra humeda, vegetacion o agua contaminada con orina
de animales infectados, particularmente roedores). Clinicamente
presenta fiebre mayor de 7 dias, sudoracion, anemia hemolitica,
ictericia, afeccion pulmonar, con o sin hemoptisis, insuficiencia hepatica
y renal. Mialgias graves localizadas en los musculos de la pantorilla y
congestion conjuntival o hemorragia subconjuntival.

Artritis post-infecciosa
(incluyendo fiebre

Caracteristicamente la artritis post infecciosas afectan una o mas
articulaciones, generalmente grandes.
La fiebre reumatica se presenta mas comunmente en nifios como

reumatica e ) : .
) poliartritis migratoria que afecta sobre a todo a articulaciones grandes.
Fiebre clasicamenre periddica, escalofrios, sudoracién, anorexia,
Paludismo nauseas, cefalea, mialgias, anemia, ictericia, esplenomegalia. Puede
evolucionar a encefalopatia, insuficiencia renal y dificultad respiratoria.
Fiebre alta con rigidez de nuca o alteraciéon del estado de conciencia.
s En todos los casos de meningoencefalitis durante un brote de fiebre
Meningitis . . , .
chikungunya, esta infeccion debe descartarse, especialmente en
poblacidn pediatrica.
» Tratamiento

No existe un tratamiento farmacoldgico especifico. Su tratamiento incluye la atencion sintomatica
y el reconocimiento oportuno de las formas atipicas y graves.

En la evaluacion inicial del pa

ciente se deben identificar aquellos casos que deben ser derivados a

niveles de mayor complejidad.
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La mayor parte de los pacientes en la fase aguda, presentaran cuadros tipicos sin signos de
gravedad y podran ser atendidos en el primer nivel de atencién. Deben ser derivados a niveles de
mayor complejidad:

» Los pacientes con cuadros atipicos graves.

» Pacientes con comorbilidades (discapacidad, diabetes, hipertension arterial, etc.)
descompensados.

» Embarazadas con sintomas de CHIKV en la ultima semana de gestacion.

» Recién nacidos de madres con CHIKV.
Manejo de casos tipicos de CHIKV en fase aguda

En primer lugar se deben identificar signos de alarma y manifestaciones compatibles con formas
graves de dengue que requieran derivacion a un segundo nivel de atencion.

Si se han descartado, el tratamiento incluye:
» reposo
» ingesta de abundantes liquidos de acuerdo a la condiciéon del paciente

» paracetamol para tratar la fiebre y el dolor. Sino mejora el dolor articular y se ha descartado
dengue, se pueden indicar antiinflamatorios no esteroideos como el diclofenac, ibuprofeno
o naproxeno. No se aconseja el uso de aspirina debido al riesgo de sangrado y el riesgo
de desarrollar sindrome de Reye en nifilos menores de 12 afos de edad

» no se aconseja el uso de corticoides hasta que pasen tres meses para prevenir el rebote
de artritis

» evaluar la necesidad de indicar proteccion gastrica

» tratamiento local (lociones a base de éxido de zinc) o antihistaminicos via oral para tratar
la erupcidn y el prurito

» informar al paciente sobre la enfermedad, su modo de transmisiéon y la forma de
prevencion, signos de alarma y medidas de cuidado en el hogar como barreras fisicas
contra los mosquitos durante 7 dias desde el inicio de los sintomas.

Tabla 3. Signos de alarma

» Fiebre que persiste por mas de cinco dias P Signos neurolégicos como irrita-bilidad,
(puede tratarse de otra enfermedad como el somnolencia, cefalea grave o fotofobia
dengue)

» Vomitos persistentes, sin tolerancia via oral » Oliguria

» Signos de sangrado » Dolor intenso, intratable

» Debilidad extrema, mareos

» Extremidades frias, cianosis.

Manejo de casos en fase subaguda y crénica

Los pacientes con enfermedad subaguda y cronica pueden requerir el tratamiento por especialistas
para el manejo de la artritis. Su manejo incluye:
» dar informacion sobre la evolucion posible de la enfermedad
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» tratamiento sintomatico:

- terapia antiinflamatoria prolongada (individualizando cada caso de acuerdo a edad vy
comorbilidades)

- proteccién gastrica

- corticoesteroides a corto plazo en casos de tenosinovitis, Sindrome de Raynaud, poliartritis
discapacitante

- el manejo de los pacientes crénicos requiere la intervencion de especialistas en reumatologia
(empleo de inmunomoduladores, metotrexate, cloroquina)

- rehabilitacion kinésica.

NOTIFICACION Y FLUJOGRAMA DE MANEJO DE CASOS SOSPECHOSOS

Definicion de caso sospechoso de fiebre chikungunya todo paciente con inicio agudo de fiebre > 38.5
C y artralgias graves discapacitantes 6 artritis no explicada por otra condicion médica, y que reside o ha
visitado areas endémicas dentro de las dos (2) semanas previas al inicio de sintomas.

Vigilancia clinica

» Se notificara a través del moédulo C2 de forma inmediata y nominal todo caso sospechoso
de fiebre chikungunya en el establecimiento donde el paciente fue asistido. Se completardn
los campos minimos solicitados: fecha de inicio de sintomas, de consulta, DNI, sexo, edad,
lugar de contagio. En este momento se disparara un correo electrénico de alerta a los
referentes. Se insiste que, al ser un evento de notificacion inmediata, no debe esperarse
a realizar el consolidado semanal C2 para su notificacion. Si el efector no es nodo del
SNVS, debera adelantar la notificacion en forma inmediata al nodo correspondiente y
éste notificarlo a través del SNVS de manera oficial.

» Se comunicara en forma inmediata a la autoridad sanitaria que corresponda por la via
mas rapida existente.

éQué hacer si se detecta un caso sospechoso?

Todos los sectores de la comunidad deben ser involucrados en las acciones de prevencion y
control de la enfermedad.

La prevencion frente a la eventual introducciéon del CHIKV debe basarse en los mismos métodos
desarrollados para el control del dengue, utilizando estrategias de gestiéon integrada (EGI-
Dengue). Estas acciones deben estar orientadas a:

» informar al paciente, la familia y la comunidad sobre la enfermedad, el mosquito, el modo
de transmision y los métodos de prevencion

» explicar a la familia y al paciente, la necesidad de proteger al paciente de las picaduras de
mosquitos, utilizando barreras como telas mosquiteras durante la etapa febril

» informar con caracter de urgente a las areas de epidemiologia y control de vectores
correspondientes, a los efectos de realizar las acciones de control y bloqueo. Este es el
modo de cortar la transmisidén ya que es imperioso en estos casos disminuir la cantidad
de mosquitos adultos que puedan estar infectantes

» asegurarse gque en su hospital, centro de salud, consultorio, no se encuentren criaderos del
mosquito ya que podria constituirse en centro de infeccion para el resto de los pacientes
gue concurren a ser atendidos.

Para ampliar la informacion sobre este tema usted puede ingresar al siguiente link:
http,/www.msal.gob.ar/images/stories/bes/graficos/0000000547cnt-guia-equipo-salud-
fiebre-chikungunya-2016.pdf
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Tabla 4. Flujograma de manejo de casos sospechosos de fiebre chikungunya

DIAGNOSTICO PRESUNTIVO

Paciente con inicio agudo de fiebre > 38,5C Que reside o ha visitado areas endémicas
y artralgias graves discapacitantes ¢ artritis y dentro de las dos (2) semanas previas al
no explicada por otra condiciéon médica. inicio de sintomas.
DESCARTAR PRESENCIA DE || BUSCAR CRITERIOS DE
Confirmacion En forma SIGNOS DE DENGUE GRAVE, M INGRESOS PARA EL TERCER
de SN SIGNOS DE ALARMA O DE NIVEL
laboratorio través del RIESGO SOCIAL
Segun sistema nacional Dengue grave: » Neonatos hijos de madres
situacion de vigilancia » dolor abdomial intenso y continuo  virémicas durante el parto o en
Epidemioldgica (SNVS) » vomitos persistentes los ultimos 4 dias ante del parto.

» signos de sangrado
» hepatomegalia > 2cm
» signos o sintomas neuroldgicos

»Menores de 1 afo sospechosos
con morbilidad agregada.

» signos de derrame seroso: » Todo caso sospechoso con
dolor toracico, disnea. comorbilidad agregada y

Signos de alarma: descompensados.

» fiebre que perciste por mas de

» Todo caso sospechoso con
manifestaciones clinicas
atipicas: cardiovascular,
neurolégica, oftalmologica,
renal, dermatoldgica.

cinco dias

» dolor articular intenso, incapa
citante por mas de cinco dias

» extremidades frias, cianosis

» oliguria.
Riesgo social: »Embarazadas sospechosas en
» vivir solo, dificil acceso al trabajo de parto.

hospital, pobreza extrema.

AUSENTES PRESENTES

Primer Nivel de Atencién Derivar a nivel de mayor complejidad

» Reposo relativo en cama, con aislamiento » Manejar de acuerdo a la forma de

de los mosquitos mientras dure la fuerza. presentacion

) Adecuada ingesta de liquidos. de las manifestaciones clinicas graves.

» Paracetamol: » Manejar las comorbilidades.

adultos: 500 Mg cada 6 horas, maximo 4 g » En mujeres gestantes a término observar
por cita por al menos 7 dias al recién nacido.
nifios: 10 a 15 mg/kg/dosis. » Mantenerlo aislado de los mosquitos

) Si persiste dolor articular despues del mientras dure la fiebre.

séptimo dia, de inicio de la enfermedad

indique

AINES, NO ASPIRINA. TRATAMIENTOS DE FORMAS SUBAGUDAS Y CRONICAS

» Proteccion gastrica.

» Tratamiento local y/o sistémico
de erupcion y prurito.

»Informar al paciente sobre signos
de alarma, cuidado en el hogar,
prevencion de la transmisién.

Tratamiento sintomatico adaptado al cuadro chico:
»seguimiento con reumatologia

» tratamiento analgésico, terapia antiinflamatoria
prolongada, tratamientos locales

»proteccidn gastrica

»tratamiento ficioterapeutico progresivo de rehabilitacion.
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Zika

» Introduccion

La enfermedad por el virus Zika se encuentra actualmente entre las mayores preocupaciones
de las enfermedades emergentes en el mundo.

En nuestro pais se ha informado que los mosquitos estdn infectados con virus Zika y que existe
transmision a las personas. Los mosquitos que transmiten el zika normalmente no viven en
altitudes sobre los 1980 metros debido a las condiciones ambientales, por lo que las zonas que
podrian verse afectadas serian aquellas que estén por debajo de dicha altitud.

Muchas personas infectadas con el virus del Zika no se enferman o solo tienen sintomas leves.
No obstante, una infeccidn durante el embarazo puede causar defectos de nacimiento graves.
Como no existen vacunas ni medicamentos para el zika, los viajeros y quienes viven en zonas
endémicas deben tomar medidas para evitar contraer zika. También deben tomar medidas
para evitar su propagacion a otras personas o transmisioén en el embarazo®3.

» Epidemiologia

El virus Zika comparte el mismo mosquito vector que otras enfermedades también preocupantes
para la Salud Publica de las Américas, tales como Dengue, Chikungunya y Fiebre Amarilla Urbana.

El virus se aisld por primera vez en 1947 en los bosques de Zika (Uganda), en un mono Rhesus
y en 1952 mediante estudios seroldgicos se demostrd la infeccidon en seres humanos (Uganda vy
Tanzania).

En 1968 se logro aislar el virus a partir de muestras humanas en Nigeria.
Finalmente, en 2007 ocurrid el primer brote importante de infeccidon por virus Zika en la Isla de
Yap (Micronesia), con 185 casos.

En 2013 se registrd un brote en las islas del Pacifico Sur, en la Polinesia Francesa, con 8510
casos sospechosos notificados en diversas islas (Bora-Bora, Moorea, Raitea, Tahaa, Tahiti, Nuku-
Hiva y Arutua) y en Nueva Caledonia (perteneciente a Nueva Zelanda), afectando el 10% de
la poblacion. Durante este brote 74 pacientes registraron sindromes neurolégicos o sindrome
autoinmune luego de que se manifestaran sintomas compatibles con infeccidn por virus Zika.

Entre octubre y diciembre de 2015 se registro un brote en Cabo Verde, con 4744 casos notificados.

» Situacion del virus Zika en las Américas
Desde el afio 2014 se ha detectado la circulacién autéctona de virus Zika en las Américas.

En febrero del 2014 las autoridades de salud publica de Chile confirmaron el primer caso de
transmision autdctona de infeccion por virus Zika en la isla de Pascua (Chile).

En mayo de 2015, las autoridades de salud publica de Brasil confirmaron la transmision autdctona
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de virus Zika en el nordeste del pais. En julio de 2015, Brasil informd a la OMS sobre la deteccion
de 76 pacientes con sindromes neuroldgicos que tenian historia reciente de infeccidon por virus
Zika, especialmente en el estado de Bahia.

En octubre de 2015 se confirma la transmision autdctona del virus en Colombia. Adicionalmente,
en noviembre de 2015, El Salvador, Guatemala, México, Paraguay, Suriname y Venezuela
confirmaron casos de transmisién autéctonas4.

} Tabla 4. Casos acumulados de infeccién por virus Zika segtin clasificacién. Paises limitrofes.
Ao 2015-2018

Autéctonos Confirmado
e Tasa de . P
Pais Importados . . i Fallecidos = Sme congénito
Sospechosos Confirmados incidencia asociado a Zika
Bolivia 2672 871 4 31,75 0 14
Brasil 231,725 137.288 0 176,10 1 2.952
Chile 0 (0] 34 0,0 0 (0]
Paraguay 715 20 0 10,93 0 2
Uruguay 0 0 1 0,0 () (0]

Fuente: OPS: Numero de casos reportados de Zika en las Americas - SE O1 (4 de enero de 2018)

» Situacion de virus Zika en Argentina

En nuestro pais se realiza vigilancia de dengue y otros arbovirus. La vigilancia de las arbovirosis
se realiza de forma integrada, en el marco de la vigilancia de Sindrome Febril Agudo Inespecifico
(SFAIl) vy de los casos con sospecha de Zika. La notificacion se realiza a través del Sistema
Nacional de Vigilancia de la Salud (SNVS).

La vigilancia integrada de arbovirosis incluye el estudio de Dengue, Zika, Chikungunya, Fiebre
Amarilla, Encefalitis de San Luis y Fiebre del Nilo Occidental, entre otros agentes etioldgicos; asi
mismo, la vigilancia del SFAI integra patologias como hantavirosis y leptospirosis, de acuerdo
al contexto epidemioldgico del area.

Para la elaboracion de los informes, se realiza el procesamiento y analisis inicial de los casos
sospechosos de arbovirosis, y -previa consulta a las provincias- se define conjuntamente el
caracter autdctono o importado de los casos, a los fines de establecer la eventual circulacion
viral, segun las normativas vigentes.

La situacion nacional en la SE 24 del 2018, registra un brote por virus Zika en la provincia de
Salta, que afecta las localidades de Embarcacion (6 casos) , Salvador Mazza (11 casos), Pichanal
(15 casos), Tartagal (1 caso) y Oran (7 casos), detectados entre las SE 10 a 23. No se registran
casos en embarazadas y se encuentra en estudio un caso de Sindrome de Guillain Barré (SGB)
con resultados positivos para Zika. Estos casos se suman al caso registrado en la SE 10 en La
Matanza, provincia de Buenos Aires, con SFAI en la SE 11, sin antecedente de viaje y sin casos
relacionados3®.
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} Grafico 1: Salta: Casos confirmados y probables de Enfermedad por virus Zika segtn
semana de inicio de sintomas o consulta. SE 8 a 24 de 2018. N=40
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Fuente: Elaboracién propia del Area de Vigilancia de la Salud de la Direcciéon de Epidemiologia den base a
informacion proveniente del Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud (SNVS)- Médulos C2 y SIVILA -y del SNVS2°

Situacion de Casos de Sindromes Congénitos asociados a Zika en
Argentina:

EnlaSE7seconfirmduncasodesindromecongénitoasociadoavirus Zika enlaprovincia de Salta.
Se tratd de una nifla nacida en la SE 46 de 2017 con residencia materna en la ciudad de Tartagal.

Desde la emergencia del virus del Zika en Argentina en el 2016 y hasta la SE 24 de 2018 se
notificaron un total de 8 casos confirmados de sindrome congénito asociados a virus del Zika,
5 autoctonos y 3 importados.

De los casos autdctonos, los tres ultimos detectados corresponden a niflos nacidos
en la provincia de Salta, 2 en el mes de octubre y 1 en el mes de noviembre de 2017, cuyas
madres habrian adquirido la infeccidn durante el brote de Zika ocurrido en esa provincia entre
las semanas 5y 22 de 2017; los otros dos, correspondieron a nacimientos ocurridos durante el
afo 2016 (uno, en la provincia de Tucuman -cuya madre habria adquirido la infeccion
durante el primer brote ocurrido en la Argentina en esa provincia en el primer semestre de
2016-; y el otro, ocurrido en la provincia de Santa Fe, cuya madre no viajd -aunque en esa
provincia no pudo documentarse la circulacién viral de Zika en el tiempo de ese embarazo a
pesar de los estudios realizados para determinarlo). Los casos importados se detectaron en
las jurisdicciones de Santa Fe, CABA y Buenos Aires. Todos los casos han sido estudiados por
las jurisdicciones y el laboratorio nacional de referencia del Instituto Nacional de
Enfermedades Virales Humanas (INEVH-ANLIS)3®

Agente Infeccioso:

El virus Zika es un arbovirus (virus transmitidos por artrépodos) de la familia Flaviviridae. Es
un virus ARN monocatenario, cercano al virus Spondweni, identificado en Sudafrica y muy
relacionado genéticamente con los virus Dengue dentro de la familia viral.
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Las comparaciones gendmicas han revelado varios genotipos que componen tres linajes, dos
africanos y uno asiatico.

La estructura de este virus es similar a la de otros flavivirus, los cuales presentan una estructura
icosaédrica, de alrededor de 50 nm de didmetro, y contienen una envoltura lipidica cubierta con
proyecciones de superficie que incluyen: una proteina M (membrana), una proteina E (“envoltu-
ra”)- que interviene en la unidn a receptores celulares y la presentacion de los sitios que median
la hemaglutinacidn y neutralizacién viral- y una serie de siete proteinas NS no estructurales, ne-
cesarias en el proceso de replicacion viral®’.

Reservorio:

Algunos autores han reportado el hallazgo de anticuerpos anti-Zika en varios animales, como
grandes mamiferos (orangutdn, cebras, elefantes, etc.), y roedores en Pakistan.

Los primates humanos y no humanos son probablemente los principales reservorios del virus.

Modo de Transmision:
La transmision es principalmente vectorial, a partir de mosquitos infectados, principalmente del
género Aedes.

El virus se transmite generalmente a los artrépodos hematdfagos durante su ingesta de sangre y
se reproduce en ellos sin afectarlos, manteniéndose en el insecto toda la vida y transmitiéndose
en la préxima picadura.

Para la mayoria de los paises del mundo, las especies Aedes aegyptiy Aedes albopictus pueden
plantear las mayores amenazas, dada su casi omnipresencia en muchos paises tropicales y sub-
tropicales, su adaptacion a los entornos urbanos y peri-domésticos, sus comportamientos alta-
mente antropodfilos, y su competencia para actuar como vectores para muchas otras arbovirosis.
En particular, se considera que Aedes aegypti, es el vector principal para la transmision de virus
Zika entre los humanos.

También se ha aislado virus Zika de otros mosquitos de géneros no Aedes, incluyendo Mansonia
uniformis, Culex perfuscus, Culex quinquefasciatusy Anopheles coustani. Sin embargo, hay que
recordar que la capacidad de aislar el virus de ciertas especies de mosquitos y su competencia
in vitro para apoyar la replicacidn viral, no significa que estas especies sean necesariamente
importantes desde el punto de vista epidemioldgico.

Se ha sugerido, aungue no demostrado, la transmision directa de los primates a humanos a través
de mordeduras de animales. El virus Zika también se ha detectado en la saliva del 19,2% de los
individuosinfectados, perolaimportanciaepidemioldgicadeestehechoaunnohasidodeterminada.

Ademas de la vectorial, existen otras vias de transmision de virus Zika. Se ha documentado la
transmisidn sexual, el virus puede ser detectado hasta 62 dias luego del comienzo de la enfer-
medad febril. Asimismo, pueden producirse infecciones perinatales y congénitas por transmision
vertical, lo cual da lugar a un grave problema de salud publica.

Otro importante problema clinico y de salud publica es la posibilidad de transmisién a través de
transfusiones y trasplantes. Esto ha sido bien documentado para arbovirus como el Dengue, Nilo
Occidental, y virus de la encefalitis transmitida por garrapatas. Durante el brote de Zika en la Po-
linesia Francesa en 2013-2014, se detectdé mediante RT-PCR que el 3% de los donantes de sangre
asintomaticos cursaban con viremia, lo que destaca el potencial para la transmision transfusional
del virus Zika®®.

Periodo de Incubacion:
El periodo de incubacion extrinseca del virus en los mosquitos es de alrededor de 10 dias (similar
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alos 8 a 12 dias requeridos por el virus Dengue). En Aedes aegypti, se podrian hallar altos nive-
les de virus en los mosquitos entre 20 y 60 dias después de la infeccidon, aunque el promedio
de vida de la hembra Aedes aegypti adulta es mas corto en las zonas tropicales.

En los seres humanos el periodo de incubacion es de 3 a 12 dias.

Periodo de Transmision:
El periodo de viremia en los seres humanos dura entre 5y 7 dias después de la aparicion de
los sintomas.

El virus Zika también puede transmitirse a través de las relaciones sexuales sin el uso de con-
ddén. El riesgo de transmision sexual se Zika no se conoce exactamente. La mayoria de los
casos reportados fueron a partir de una persona sintomatica, aunque podria ocurrir desde
una persona asintomatica también. La transmisién sexual del virus Zika ademas de haber sido
asociada a las relaciones sexuales, podria ocurrir a través del sexo oral.

Entre los casos reportados de infecciéon transmitida sexualmente, el periodo mas largo repor-
tado entre el contacto sexual que podria haber transmitido el virus del Zika y el inicio de los
sintomas fue de 32 a 41 dias.

En un estudio, se detectd el ARN del virus del Zika en el semen de cinco hombres mas de 90
dias después del inicio de los sintomas, con el periodo mas largo de deteccion reportada 188
dias después del inicio de los sintomas.

Se ha detectado ARN del virus del Zika en el suero de personas no embarazadas hasta 11-13
dias después del inicio de los sintomas, en el suero de mujeres embarazadas, el ARN del virus
del Zika se ha detectado hasta 10 semanas después del inicio de los sintomas?®.

Susceptibilidad:
La susceptibilidad es universal, es decir todas las personas, no infectados previamente, de
cualguier edad, sexo o raza pueden ser infectados por el virus Zika.

Manifestaciones Clinicas por virus Zika:

Clinicamente, la infeccidn por virus Zika no se puede diferenciar facilmente de otras infeccio-
nes por arbovirus como Dengue y Chikungunya, ya que sus sintomas y signos no son patog-
nomonicos. Las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas también se confunden debido a la
co-circulacion de diferentes arbovirus en la misma area geografica.

La manifestacion clinica mas frecuente es el rash (90%), seguido de fiebre (65%), artralgias
(65%), conjuntivitis no purulenta (55%) y cefalea (45%). En general el cuadro clinico revierte
en 5 dias. Los hallazgos en los pardmetros de laboratorio incluyen leucopenia y cambios leves
en la funcionalidad hepatica y del recuento de plaguetas4°.

El exantema es maculopapular descendente, involucra palmas y plantas. El rash puede ser
pruriginoso e interferir en las actividades diarias del paciente, incluso dificultar el suefio. En su
fase de convalecencia puede producir descamacion laminar.

El compromiso articular habitualmente se presenta en forma de poliartralgia con edema pe-
riarticular, bilateral y simétrico. A diferencia de los casos de infeccion por virus del Chikungun-
ya, el dolor en los casos de enfermedad por el virus Zika tiende a ser menor y no es incapaci-
tante, al examen fisico puede observarse la presencia de un leve edema articular, aunque sin
hiperemia ni calor local. Las articulaciones de las manos y las muiecas son las afectadas con
mayor frecuencia, seguidas de las rodillas y los tobillos.
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El edema de miembros y la conjuntivitis parecerian ser mas comunes en las infecciones
por virus Zika que en el dengue o el chikungunya, asi como la hepatomegalia, leucopenia y
trombocitopenia®.

La evidencia disponible en cuanto al espectro de la enfermedad por virus Zika en bebés y
nifos infectados a través de picaduras de mosquitos indica que la mayoria de los nifos no
presentan sintomas o tienen una enfermedad leve.

Es poco comun que la gravedad de la enfermedad requiera hospitalizacién, asi como tampoco
es frecuente que lleve a la muerte esta infeccidon.La duracion de la inmunidad después de la
recuperacion de la infeccion por virus Zika es desconocida. Es posible la co-infeccién con otros
arbovirus que comparten al Aedes como vector para su transmision

Zika en el embarazo:

Por el momento no se conocen diferencias en la clinica de Zika entre las mujeres embarazadas
y las que n lo estdn. La infeccidon puede ser sintomatica o asintomatica.

Cuando causa sintomas, éstos suelen aparecer unos dias después d ela icadura por el mosqui-
to infectado. La mayoria de las embarazadas presentan exantema maculopapular y prurigino-
so. Algunas presentan ademas fiebre, conjuntivitis, dolor articular, cefalea y cansancio.

Los sintomas duran de 2 a 7 dias y son en general autolimitados. En algunos casos el rash pue-
de persistir hasta 15 dias*.

El verdadero riesgo en las embarazadas afectadas por el virus Zika reside en el potencial del
virus para producir anomalias del sistema nervioso central del feto, restriccion del crecimien-
to intrauterino (RCIU), mortalidad fetal o abortos espontdneos como consecuencias de una
infeccidon congénita. La asociacion observada con mayor frecuencia ha sido con microcefalia,
aunque han descripto también otras anomalias intracraneales y esqueléticas (ver “Sindro-
me de infeccidn congénita por virus Zika”).

Sindrome de Infeccidn Congénita por virus Zika:

La infeccidén intrauterina por virus Zika ha sido asociada con la aparicidon de diversas anoma-
lias congénitas. El sindrome actualmente descrito incluye la presencia de microcefalia, y otros
signos tales como desproporcion craneo-facial, cuero cabelludo redundante con rugosidades,
hipertonia o espasticidad, irritabilidad, secuelas cognitivas y crisis epilépticas.

Se presenta un amplio espectro de alteraciones del sistema nervioso central: se observd hipo-
plasia cerebral, asi como hipoplasia o agenesia del cuerpo calloso.

Es caracteristica la presencia de calcificaciones cerebrales (principalmente corticales y sub-
corticales), alteraciones de los ventriculos cerebrales, anomalias de la fosa posterior y lisen-
cefalia, asi como anormalidades auditivas y visuales, tales como hipoacusia central, alteracio-
nes pigmentarias focales de la retina y atrofia coriorretiniana, predominantemente en el polo
posterior, especialmente en la macula e hipoplasia del nervio dptico.

También se ha observado compromiso articular entre los recién nacidos. Este puede ser se-
cundario al compromiso grave del sistema nervioso central o a una accién directa del virus
Zika en los tejidos articulares y 6seos. Tal daflo varia desde un pie torcido, hasta contracturas
articulares congénitas permanentes en miembros superiores o inferiores (artrogriposis).

Esnecesariotener presente quetodasestasanomalias se debenaalteracionesenlos mecanismos
normales del neurodesarrollo (proliferacion neuronal y glial anormales, y los trastornos de
la migracién y postmigracionales); y pueden obedecer a multiples causas, que deben ser
consideradas e investigadas para el diagndstico diferencial de infeccidn prenatal por virus Zika,
pudiendo dichas causas ser genéticas o adquiridas. Entre las primeras se encuentran cambios
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en el material genético (a nivel génico o cromosdmico). Entre las adquiridas, se destacan
las infecciones- toxoplasmosis, rubeola, citomegalovirus (CMV)- los dafios disruptivos, y los
agentes teratdgenos o toxinas.

Se ha notificado un aumento del nimero de abortos espontdneos y muertes fetales, que
presentaron otras alteraciones asociadas a la infeccidon por virus Zika que alin no se comprenden,
como hipoplasia pulmonar43.

Zika y complicaciones neuroldgicas:

Las manifestaciones neuroldgicas pueden aparecer durante la fase aguda de la infeccidon
o en forma mastardia. El sindrome de Guillain-Barré (SGB) es la complicacion neuroldgica
mas frecuente. Otras manifestaciones menos frecuente de infeccidn por Zika son encefalitis,
meningoencefalitis, cerebelitis, encefalomielitis aguda diseminada, mielopatia inflamatoria y
alteraciones de nervios craneales.

El SGB es un trastorno en el que el sistema inmunitario del organismo ataca el sistema nervioso
periférico, afectando tanto las fibras motoras como sensitivas, produciendo asi debilidad
muscular y alteracion de sensibilidad en los miembros superiores o inferiores. Puede ser
desencadenado por diversas infecciones, entre ellas las producidas por arbovirus. Un estudio
realizado a partir del brote en la Polinesia Francesa obtuvo informacion sobre las caracteristicas
clinicas y neurofisioldgicas de los casos, estimando que el riesgo de SGB fue 0,24 por 1 000
infecciones por virus Zika, partiendo de una tasa de ataque de 66% en la poblacién general.*®
Segun la OMS, aproximadamente un 25% de los pacientes con SGB requieren cuidados
intensivos y pese a un tratamiento de apoyo adecuado, un 3,5% fallece debido a complicaciones
relacionadas con la paralisis de los musculos respiratorios, paro cardiaco o trombosis.Segun la
Sociedad Neuroldégica Argentina, hasta un tercio de los pacientes afectados por el sindrome
requieren asistencia respiratoria mecanica en una Unidad de Cuidados Intensivos*4.

» 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 reduccion considerable de la amenaza potencial de la infeccion por el virus de
Zika deben incluir las siguientes medidas:

» acceso sostenible y equitativo a fuentes de agua salubres y no contaminadas
» aplicacidon sistematica de las oportunas practicas de saneamiento e higiene
» gestion adecuada de los residuos a nivel comunitario.

Las medidas de prevencidn de infecciones para las gestantes son las mismas que las
recomendadas para la poblacidon 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 cria de mosquitos en los hogares y lugares de trabajo.

» Es fundamental recomendar a las mujeres embarazadas y sus familiares, asi como a los grupos
comunitarios que brindan apoyo en relacion con el embarazo, que participen activamente en
los esfuerzos de su barrio o vecindad para reducir los focos de cria de vectores, mediante el
uso de larvicidas, cuando se considere adecuado.
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» Medidas de proteccidon personal: Se recomiendan las siguientes intervenciones para la
poblacién general y, especialmente, para las embarazadas: Proteger la piel contra la exposicion
a los mosquitos, con ropa gque 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 vy
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 deberd aplicar, segun sea necesario, en las zonas expuestas del cuerpo, eincluso enla
ropa, y deberan realizarse nuevas aplicaciones segun lo indique el fabricante en las instrucciones
de uso, para asi asegurar una proteccion 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 transmision 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, durante
todo el embarazo“®.

» Prevencion de la Infeccion por Transmision sexual y de la infeccién
congenita:

La OMS recomienda el uso correcto del preservativo para prevenir todas las infecciones de
transmision sexual (ITS). Es importante que todas las personas reciban informacion respecto de
las formas de prevencion de las ITS con el fin de poder tomar decisiones informadas. En el caso
de Zika, la OMS recomienda que las personas que presenten infeccion por virus Zika (infeccion
confirmada o manifestaciones clinicas consistentes), deben ser informadas sobre el posible riesgo
de transmision sexual del virus, que existe el riesgo de transmision a sus parejas sexuales, y que
se deberd tener especial cuidado si su pareja estd embarazada. Se debe reforzar también, los
métodos de prevencion de transimidn sexual de enfermedades como asi entregar preservativos.

Las personas que regresen de zonas donde se sepa que hay transmision local de Zika deben
utilizar preservativo al mantener relaciones sexuales durante ocho semanas después del regreso
en el caso de las mujeres, y 6 meses en el caso de los hombres.

En caso de que las personas desarrollen sintomas de la infeccion, las acciones de prevencion
deben mantenerse durante al menos 6 meses luego de padecer la enfermedad en el caso de
los hombres, y 8 semanas en caso de las mujeres En estas situaciones, se recomienda también
gue el equipo de salud brinde informacién sobre el riesgo de infeccidn congénita para que la
persona evalle prevenir un embarazo*s.

» Definiciones de Caso

Estas definiciones de caso son provisionales y fueron elaboradas por la OMS en base a datos
preliminares obtenidos durante el curso de la epidemia en la Regidn de las Américas; podran
ser objeto de modificacidon posterior, segun avance el conocimiento de la enfermedad y del
agente etioldgico®.

Caso sospechoso de enfermedad por virus del Zika:
Paciente que presente exantema* y al menos dos o mas de los siguientes signos o sintomas:
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» fiebre, generalmente <38,5°C

» conjuntivitis (no purulenta/ hiperémica)
» artralgias

» mialgia

» edema periarticular

* habitualmente maculopapular y pruriginoso

Caso sospechoso de enfermedad por virus del Zika en areas sin casos autéctonos
y sin presencia de vectores para la transmision del virus:

Paciente que cumpla los criterios de caso sospechoso de enfermedad por virus del Zika; y

» que en las 2 semanas anteriores a la aparicion de los sintomas tenga antecedente de residencia
0 Vviaje a un area con transmision local del virus del Zika o con presencia de vectores; o

» tenga antecedente de contacto sexual sin proteccién en las 2 semanas previas a la aparicion
de los sintomas, con una persona que en las 8 semanas previas al contacto sexual tenga ante-
cedente de residencia o viaje a un area con transmision local del virus del Zika o con presencia
de vectores.

Caso probable de enfermedad por virus del Zika:

Paciente que cumpla los criterios de caso sospechoso y

» presente también anticuerpos IgM anti-ZIKV, sin hallazgos de laboratorio que indiquen infec-
cion por otros flavivirus.

Caso confirmado de enfermedad por virus del Zika:
Paciente que cumpla los criterios de caso sospechoso y que cuente con confirmacion de labo-
ratorio de infeccidén reciente por el virus del Zika, es decir, presencia de:

» ARN o antigeno del virus del Zika en muestras de suero o de otro tipo (por ejemplo, orina,
saliva, tejidos o sangre entera); o bien

» anticuerpos IgM anti-ZIKV positivos y prueba de neutralizacion por reduccion de placa
(PRNT90) para ZIKV a titulos > 20, y cuatro o mas veces mas altos que para otros flavivirus (ver
nota 1) ; y exclusidon de otros flavivirus ; o

» en fallecidos (ver nota 2) , se realiza deteccidon molecular del genoma viral a partir de tejido de
autopsia, fresco o en parafina, o deteccién especifica de antigeno viral a partir de tejido de la
autopsia mediante prueba inmunohistoquimica.

Nota I: Se realiza la prueba a aquellos casos probables con anticuerpos IgM anti-ZIKV positivos.
Nota 2: Diferentes a muerte fetales y abortos

» Diagndstico por laboratorio para la enfermedad por el virus del Zika¥’.

Deteccidn viroldgica:

Tipo de muestra: suero u orina (5 a 7 cc colectado en tubo seco). Si bien el periodo de viremia
no estd aun plenamente establecido, el virus se ha detectado en suero con mayor frecuencia
hasta el quinto dia de iniciados los sintomas vy, en algunos casos, hasta el séptimo dia. Por otro
lado, en algunos casos se ha podido detectar altas cargas virales en orina durante un tiempo
prolongado de la fase aguda. Por ello y para mejorar la sensibilidad del diagnodstico, se reco-
mienda tomar muestra de suero simultaneamente con muestra de orina (maximo hasta el 15°
dia) para su procesamiento por RT-PCR (Figura 1).

En una gran proporcidén de casos los sintomas iniciales pueden pasar desapercibidos o los
pacientes consultar tardiamente, con lo cual disminuyen las oportunidades de tomar muestras
bioldgicas.
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Detecciodn seroldgica:

Tipo de muestra: suero (5 a 7 cc colectado en tubo seco) Para el diagndstico seroldgico se
recomienda la técnica de ELISA para detectar anticuerpos IgM especificos contra ZIKV a partir
del sexto dia de inicio de los sintomas. El diagndstico a partir de una Unica muestra de suero
en fase aguda es presuntivo, por lo que se recomienda tomar una segunda muestra una a dos
semanas después de la primera, con el fin de mostrar seroconversiéon (negativo a positivo) o
incremento hasta cuatro veces del titulo de anticuerpos (con una prueba cuantitativa).

Si bien la técnica de neutralizacion por reducciéon de placas (PRNT) tiene mayor especificidad
en la deteccidn de anticuerpos neutralizantes (I9G), se ha documentado reaccidn cruzada con
otros flavivirus, especialmente dengue, fiebre amarilla y fiebre del Nilo Occidental. Ademas,
la prueba de PRNT es relativamente compleja y toma mucho tiempo. A la fecha, no existen
estuches comerciales (validados formalmente) para la determinacidn de ZIKV por PRNT y no es
facil obtener los reactivos necesarios.

Interpretacion de los resultados obtenidos por serologia:

En caso de infecciones primarias (primera infeccion con un flavivirus) los anticuerpos no han
mostrado reaccidn cruzada con otros virus genéticamente relacionados. Sin embargo, el suero
deindividuos con historia de infeccion por otros flavivirus (especialmente dengue, fiebre amarilla,
-incluido el virus vacunal-, y virus del Nilo Occidental) puede presentar reaccién cruzada en
esas pruebas. Esto se aplica tanto a la deteccion de IgM por ELISA como por la técnica de
anticuerpos neutralizantes por PRNT. Por esta razon y como parte del diagndstico diferencial,
se recomienda realizar en paralelo la determinacion de IgM (ELISA) para dengue y para Zika.
Asimismo y ddénde se encuentre disponible, la PRNT utilizando diferentes flavivirus (dengue,
fiebre amarilla y otros segun el perfil epidemioldgico del pais) sera util para complementar el
diagndstico de Zika, si se demuestra un titulo de anticuerpos neutralizantes hasta cuatro veces
mas alto en comparacion a los otros virus. En esos casos los criterios clinicos y epidemioldgicos
son fundamentales para la interpretacion de los resultados. Por ejemplo, si se trata de un caso
de sindrome de Guillain-Barré con resultado positivo a infeccion por flavivirus (DENV y ZIKV
positivo) habra que tener en cuenta que el SGB posterior a una infeccidn por dengue es inusual,
por lo tanto, el resultado apuntaria a una infeccién por ZIKV.

Sin embargo, en casos donde ZIKV constituye la primera infeccidon por flavivirus, (por ejemplo,
recién nacidos o en zonas donde no se ha descrito la circulacion del virus del dengue u otros
flavivirus) la deteccidn de IgM (ELISA) o de anticuerpos neutralizantes es especifica y sugestiva
de infeccion reciente por ZIKV.

Algoritmo para deteccion seroldgica en casos sospechoso de infeccion por ZIKV
en areas donde circulan otros arbovirus:

MUESTRA DE SUERO TOMADA DE SEXTO
DIA DE SINTOMAS O DESPUES
J/i IgM (ELISA) —J/

DENYV positivo DENV positivo DENYV negativo

ZIKV negativo ZIKV positivo ZIKV positivo

Probable infeccién por Probable
DENV flavivirus ZIKV
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Seleccion y conservacion de las muestras:
Las muestras se mantendran refrigeradas ( 42C a 8°2C) si es que se van a procesar o enviar a un
laboratorio de referencia en un plazo de 48horas.

Las muestras se congelaran (-102C a -202C) cuando se vayan a procesar mas alld de 48 hs y hasta
7 dias.

Las muestras se mantendran congeladas (-20°2C a -702C) si es que se van a procesar mas alla de
una semana desde su toma.

Envio de muestras a laboratorios de referencia:

Garantizar cadena de frio con hielo seco o con geles refrigerantes, utilizando siempre triple empaque.
Enviar durante las primeras 48 hs de obtenida la muestra.

Empacar las muestras, etiquetarlas y enviar siempre ficha clinica y epidemioldgica

» Notificacion y Sistema de Informacién“e:

Los eventos sefalados previamente son de notificacidon obligatoria. Los casos deberadn ser
notificados desde la sospecha al Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud (SNVS) en forma
inmediata (dentro de las 24 horas), tanto en los mddulos de vigilancia clinica (C2) como por
laboratorios (SIVILA). Se completaran las fichas especificas segun tipo de eventos.

La notificacion en el SNVS emite un mail de alerta a los referentes provinciales y nacionales para
permitir disponer de la informacién de manera inmediata para la realizacidon de las acciones de
control o seguimiento.

La vigilancia deberd adecuarse al escenario epidemioldgico. Sin circulacion viral autdoctona, el
énfasis estard puesto en la deteccion de casos importados (para realizar acciones de control que
tiendan a disminuir el riesgo de transmision autdctona) y en la posible deteccion precoz de brotes.
En contextos de brotes o epidemias, el acento estard puesto en el monitoreo del brote, asi
como en la respuesta de los servicios de salud y la necesidad de atender a posibles casos de
malformaciones congénitas y sindromes neuroldgicos.

Articulacion con eventos bajo vigilancia de otros programas:

Enfermedad febril exantematica

Aquellos casos que presenten fiebre y exantema deberdn ser notificados y estudiados de acuerdo
con las definiciones vigentes de caso sospechoso de sarampidn rubeola, y también deberdn ser
notificadosy estudiados para ZIKV segun las definiciones de casos. En caso de mujeres embarazadas,
se priorizaran los estudios en relacién a la situacion o antecedente epidemioldgico vigentes.

Sindromes congénitos

Todo recién nacido, aborto o mortinato que presente malformaciones congénitas compatibles con
la definicidon de caso sospechoso de rubeola o sifilis congénita, con resultados de laboratorio ne-
gativos para dichas etiologias, deberdn ser notificados y estudiados para ZIKV si cumplen con los
criterios de caso sospechoso de sindrome congénito por Zika.

Otros Programas o registros (RENAC) que reciban comunicaciones de casos sospechosos de even-
tos de asociacién con virus Zika, deberan indicar la notificacion al SNVS por el efector originante.

Paralisis aguda flaccida (PAF)

Enlos casos de paralisisaguda flaccida menores de 15 afios notificados al Programa de Erradicacion
de la Polio y al SNVS, que presenten cuadro clinico compatible con Sindrome de Guillain-Barré
y condicién epidemioldgica para caso sospechoso de Sindrome de Guillain-Barré asociado a
virus Zika, deberdn ser notificados y estudiados simultdneamente para este virus.
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1 ‘ Casos Clinicos

Julia volvid de sus vacaciones en Brasil hace 5 dias. Desde hace 24 horas presenta fiebre, nduseas,
vomitos, dolor abdominal, cefalea retroocular muy intensa.

Al interrogatorio surge que tiene menor diuresis, y que si bien tiene mucha sed, todo lo que
ingiere lo vomita.

a) Decirle que tome liquidos y que en 24 horas si los sintomas persisten, vuelva a consultar |:|

b) Tranquilizarla y decirle que puede ser Dengue y que es el curso habitual, indicando |:|
dieta.

c) Decide su internacion para control clinico y evaluar la necesidad de hidratacion |:|
parenteral (por via endovenosa si no tolera la via oral).

Cuando decide la internacion de Julia, constata que el dolor abdominal es intenso y sostenido.
Los vomitos se tornaron persistentes, y Julia comienza con mayor somnolencia que alterna con
irritabilidad.

Decide hacerle andlisis de laboratorio (con albumina baja, y hematocrito aumentado de 48%),
ecografia de abdomen (con liquido libre interasas) y radiografia de térax (con derrame pleural
bilateral), y andlisis de detecciéon de antigeno NS1. Con el cuadro actual usted define que Julia presenta:
a) Dengue grave

b) Dengue en etapa critica

c) Dengue con signhos de alarma

Decide hidratar por via endovenosa con soluciones cristaloides, con solucién salina isotdnica al
0.9% o Ringer Lactato (no Dextrosa) a 10 ml/Kg/hora y luego se reevalla al paciente:

Julia se encuentra mas animada, presentd diuresis, mejord el dolor abdominal y al repetir el
hematocrito es de 42%, por lo que decide:

a) Reducir el aporte a 5-7 mi/kg/ hora por 2-4 horas mas.

b) Dejarla internada para continuar control clinico y de laboratorio.

c) Notificar el caso de Julia como caso sospechoso por el momento y empezar con las
medidas de control en su domicilio y familiares.

d) Esperar el resultado de antigeno NS1 para tomar medidas con Julia, notificar y empezar
medidas de control.

e) a, b y c son correctas
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2‘ Casos Clinicos

Ana tiene 75 afos, presenta artrosis en las rodillas y caderas, y estuvo de viaje con su familia en
el norte de Brasil. Regresaron hace 1 semana y desde ayer presenta fiebre alta, un brote en la piel
y un dolor mas intenso que lo habitual en las rodillas pero también en manos y muiecas. El dolor
persiste todo el dia, y hasta le impide caminar o tomar objetos con las manos.

Consulta a un servicio de guardia, y se mantiene en la silla en actitud de flexidn, ya que por el dolor
intenso no puede incorporarse, febril con 39 2C de temperatura.

Se realizan andlisis de laboratorio que presenta leucocitos de 3500 /mm3 (disminuidos), 22% de
linfocitos (disminuidos), 90000 plaguetas/mm3 (disminuidas), TGO 89, TGP 125 (ambas enzimas
hepaticas aumentadas).

Por el antecedente de viaje, los sintomas vy el laboratorio usted sospecha:
a) Artritis infecciosa

b) Reagudizacidén de la artrosis preexistente

c) Fiebre Chikungunya

Usted decide realizar

a) Cultivos de sangre

b) PCR e IgM para virus Chikungunya

c) Cultivo de puncién articular

En cuanto al tratamiento indicado, se incluyen:;

a) Reposo

b) Abundantes liquidos

c) Paracetamol

L]
L]
L]
L]
]
]
L]
L]
L]
L]

d) Todas son correctas

Es importante al egreso de Ana, advertirle que los sintomas pueden desaparecer y volver a
reagudizarse , ya que ella tiene mas de 65 anos de edad y su patologia previa (artrosis), como
factores de riesgo para que la enfermedad se prolongue en el tiempo. Por todo esto le explica que
seguira en seguimiento ambulatorio para control.
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3‘ Casos Clinicos

Carlos viajé por cuestiones de trabajo a Brasil, en el estado de Bahia. Al 102 dia de su regreso
presenta un brote en piel, fiebre, cefalea, artralgias y conjuntivitis.

Consulta a su médico, quien ante la clinica y su antecedente de viaje piensa que podria tratarse de:
1-Caso sospechoso de Zika

2-Caso probable de Zika

3-Reaccion viral inespecifica

4-Por tratarse de una zona donde circula el virus de Dengue deberia pensar en ambos
5- 2y 4 son correctas

Ante la sospecha diagndstica el médico deberia solicitar:

1- PCR en suero y orina para virus Zika

2- Deteccion de Antigeno NS1 o PCR para Dengue en suero

3- Como lleva 1 dia de evolucidn, es conveniente solicitar IgM Elisa para Zika

4-1y 2 son correctas

]
L]
L]
L]
L]
]
]
]
L]

Los resultados arrojan PCR para Dengue negativa, PCR para Zika en orina negativo y en suero
positivo. Con estos resultados Carlos presenta entonces:

1- Caso probable de Zika, no puede confirmarse por tener PCR en orina negativa

2- Caso confirmado de Zika

3- Se debe esperar al 6to dia de evolucién para realizar IgM por Elisa y asi se confirmaria
el diagndstico de Zika

(1 O O

Al confirmarse el diagndstico de Zika, el médico deberia recomendarle a Carlos:

1- Utilizar preservativo en todas sus relaciones sexuales durante 6 semanas

2- Utilizar preservativo en todas sus relaciones sexuales durante 8 meses

3- Ultilizar preservativo solo si su pareja sexual esta embarazada
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Glosario

Dengue

Transmision sostenida

Dos o mas localidades en distintos departa-
mentos relacionados geograficamente con
ocurrencia de casos autdctonos en mas de
dos periodos de incubacion.

Prueba del torniquete

Evalua fragilidad capilar. Consiste en inflar el
manguito del tensiometro a un punto inter-
medio entre la presion sistolica y diastdlica
durante 5 minutos vy luego desinflar el man-
guito, esperando que la piel vuelva a su co-
lor normal y contando después el nimero
de petequias visibles en un area de 2,5 x 2,5
cm en la superficie ventral del antebrazo. La
presencia de 20 o mas petequias indica una
prueba positiva.

Caso confirmado por nexo epidemio-
légico

En una situacion de epidemia luego de la con-
firmacion de circulacion del virus mediante
las pruebas de laboratorio mencionadas, los
siguientes casos se confirman por criterios
clinico-epidemioldgicos. Si bien es necesario
continuar realizando analisis de laboratorio se-
roldgico en un porcentaje de casos, y molecu-
lar para verificar si existe introduccién de otro
serotipo, los estudios de laboratorio en una
epidemia se centralizan hacia los casos graves,
atipicos o hemorragicos y para monitorear la
expansion del brote hacia nuevas areas.

Fiebre Chikungunya

Casos autéctonos

Casos originarios en personas gue no hayan
salido del pais minimo guince dias antes de
presentar sintomas.

Caso confirmado
Todo caso sospechoso con resultado positi-
vo positivo para Chikungunya, mediante:

a) Deteccion de acido ribonucleico (ARN) vi-
ral por RT-PCR en tiempo real en muestras de
suero tomado en los primeros ocho dias de
inicio de la fiebre,

b) Deteccion de anticuerpos IgM en muestra de
suero a partir del sexto dia de iniciada la fiebre.
c) Deteccidn de anticuerpos IgG en mues-
tras de suero pareadas. Se deberad observar
un aumento de al menos cuatro veces en el
titulo de anticuerpos para fiebre chikungun-
ya. Se requieren dos tomas de muestras con
diferencia de al menos una semana entre la
primera y segunda toma.

d) IgG de Neutralizacion: Si el resultado es
negativo, se considera un caso descartado
de CHIKV.

Si el resultado de la prueba de neutralizacion
es constante, se considera un caso de Infec-
cion anterior de CHIKV.

Si el resultado de la prueba de neutralizacion
es positivo se considera un caso confirmado
de CHIKV.

Caso descartado

Todo caso en el que no se demuestre eviden-
cia de la presencia de algun marcador serolo-
gico o viroldgico para virus chikungunya por
técnicas de laboratorio avaladas.

Casos importados
Casos procedentes de otros paises y que lle-
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gan al pals durante el periodo de transmisibi-
lidad y/o la fase clinica de la enfermedad.

Caso sospechoso

Toda persona con fiebre y artritis de comien-
z0 agudo o artralgias severas, con residencia
o visita de areas de transmision de virus Chi-
kungunya durante las dos semanas anteriores
al inicio de los sintomas, o que sea contacto
de un caso confirmado o gque se encuentre
algun vinculo epidemioldgico con areas de
transmision.

Escenario Endemo- epidémico
Presencia de transmision viral autdctona vy
deteccion de circulacion viral sostenida y ac-
tiva con presencia de mas de un caso en per-
sonas que no hayan salido.

Escenario Epidémico

Presencia de transmision viral autdctona vy
activa con presencia de mas de un caso en
personas gue no hayan salido.

Escenario pre Epidémico

Ausencia de circulacion viral con presencia
de factores de riesgo, que permiten la trans-
mision del virus y su receptividad. Presencia
de casos importados aislados no virémicos.
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Zika

Aborto
Pérdida fetal en la primera mitad del embarazo.

Agente

Es el factor necesario (aungue no suficiente)
para gue ocurra una enfermedad o brote vy
puede ser bioldgico (bacteria, virus), quimico
(veneno) o fisico (radiacion).

Autéctono
Dicese del caso gue se origina en el area don-
de fue detectado.

Brote o epidemia
Aumento del nimero de casos porencimadelo
esperado para un determinado lugar y periodo.

ELISA

Pruebas de laboratorio basadas en una reac-
cion Ag- Ac, que se evidencia mediante una
enzima que modifica un substrato que adquie-
re color. Comunmente usado para detectar
anticuerpos en la sangre, es una prueba muy
sensible y especifica.

Importado
Dicese del caso que se origina en un area di-
ferente de donde fue detectado

Infeccidon congénita

Dicese de aqguella que estd presente al mo-
mento del nacimiento, adquirida intrautero a
partir de una infeccion materna.

Infeccion perinatal

Dicese de aqguella que se adquiere durante
el pasaje del bebé por el canal de parto, o
inmediatamente después del nacimiento, por
lo cual se manifestara a posteriori, en un lap-
SO que dependera del periodo de incubacion
del agente infeccioso.

Infeccion prenatal
Aqguella que existe o se produce antes del na-
cimiento.



Infeccion

Invasion y multiplicacion de agentes patdge-
nos en los tejidos de un organismo. Puede o
no desencadenar enfermedad, la cual se de-
fine por la aparicion de signos o sintomas
clinicos. Los individuos infectados, asi como
los enfermos asintomaticos, también contri-
buyen a la diseminacion de una enfermedad
en la poblacion, lo cual dificulta su control.

Periodo de incubacidn

Periodo entre el momento de infeccion (in-
greso del agente al organismo) vy la aparicion
de signos vy sintomas (prédromos). La dura-
cion de este periodo puede variar segun la
definicion que se utilice para estos signos vy
sintomas. En general este periodo se expresa
como un rango (periodo de incubacion maxi-
Mo y minimo) y un promedio.

Periodo de Transmision (o de
transmisibilidad)

Es el periodo durante el cual una persona in-
fectada puede transmitir el agente infeccioso.
La duracion de este periodo es importante
para las medidas de control de la enferme-
dad. Es importante tener en cuenta que este
periodo puede iniciarse antes de que el pa-
ciente tenga sintomas, o en personas asinto-
maticas, por lo cual se verificaria transmision
antes de saber que persona esta enferma.

Reservorio
Especies o poblaciones gque tienen la capacidad
de mantener al agente por tiempo indefinido.

Seroconversion
Aumento del titulo de anticuerpos x4 o pasaje
de negativo a positivo.

Sindrome
Es el conjunto de signos y sintomas que ca-
racterizan a una enfermedad o un estado de-
terminado.

Susceptibilidad
Capacidad del huésped de contraer una de-
terminada infeccion.

Técnicas moleculares
Pruebas de laboratorio utilizadas para detec-
cion del genoma viral (ej: RT- PCR).

Teratégeno
Agente capaz de producir malformaciones
en el embrion o feto.

Titulo de anticuerpos

Maxima dilucion a la cual un suero continuda
siendo positivo en una prueba

serologica determinada.

Transmision Vertical
Transmision trans placentaria de madre a hijo.

Vector

Se consideran vectores a los invertebrados
que propagan la enfermedad de un vertebra-
do enfermo a otro sano.

Vigilancia de la Salud

En epidemiologia, es la produccion sistematica
de informacion sobre el comportamiento de
eventos de Salud- Enfermedad de la poblacion
y los factores que los condicionan, para orien-
tar el proceso de toma de decisiones dirigidas
a mejorar la calidad de la Salud de la poblacion.

Viremia

Presencia de un virus en sangre. - Periodo de
circulacion de un virus en sangre, durante el
cual el huésped infectado puede llegar a trans-
mitir la enfermedad.
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