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"Investigar para Proteger la Salud"

los Estados miembros de la Unién Europea,
aumenta obviamente la seguridad de transfu-
siones. Las pruebas para las infecciones
virales incluyen el VIH I y I, la hepatitis By C, los
virus humanos linfotropicos Ty el virus del Oes-
te del Nilo. La sangre también se prueba
rutinariamente para la sifilis, la babesiosis, la
enfermedad de Chagas y la malaria. Sin em-
bargo, el problema de un periodo de
postinfeccion seronegativa con los agentes
infecciosos, tales como el virus del VIH, ha con-
ducido a un incremento del aplazamiento de
los donantes potenciales que se perciben
como de alto riesgo. Se aplaza la donacién de
los donantes que viven en los paises desarro-
llados que han viajado a las areas tropicales,
donde son prevalentes las infecciones para-
sitarias, tales como malaria, con frecuencia
hasta por un afio.

El reducido costo del transporte aéreo de via-
jes largos ha aumentado grandemente el na-
mero de los donantes sanos que se difieren
por esta razén. Una reduccion en la sangre
donada es claramente inevitable.

La situacién se exacerba en los EE.UU., en
donde el miedo a la encefalitis espongiforme y
a la enfermedad de Creutzfeldt Jakob ha con-
ducido al aplazamiento, a veces indefinido, de
los donantes potenciales que han pasado tiem-
po en el Reino Unido u otros paises de «alto
riesgo» de Europa, o que han recibido produc-
tos de la sangre en esos lugares.

El resultado es una escasez anual en los
EE.UU. de mas de 25 000 unidades de san-
gre. Ahora se sabe por experiencias con ani-
males que las infecciones por priones trans-
mitidas por transfusion, de hecho pueden ocu-
rrir, y dos casos de enfermedad de Creutzfeldt
Jakob humano que fueron divulgados recien-
temente, se infectaron muy probablemente por
transfusién de los componentes de la sangre
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de un donante asintomatico que desarrollé
posteriormente enfermedad de Creutzfeldt
Jakob. En vista de estos problemas, ¢es posi-
ble tener suficiente sangre segura para satis-
facer la demanda global?

Por el momento, al menos, esto continuara,
siendo inalcanzable para la mayoria de la po-
blacién del mundo. Sin embargo, el desarrollo
de las pruebas para tamizar la sangre de las
enfermedades, tales como malaria, y filtros que
puedan quitar priones, estd ayudando a aliviar
el problema.

Ademas, después de casi cuarenta afos de in-
vestigacion, los resultados de ensayos clinicos
en Suecia y Sudéfrica con un producto manufac-
turado de la «sangre» indican que puede final-
mente haber un substituto seguro de la sangre
para las victimas del trauma y de la hemorragia.

VIGILANCIA DE RUBEOLA Y SOSPECHA
DEBROTES DE DENGUE

Manuel Espinoza!

La rubéola es causa frecuente de exantema y
fiebre en la poblacion infantil; su importancia
para la salud publica radica en los efectos
teratégenos de la primoinfeccion rubedlica en
la embarazada.

La rubéola adquirida (postnatal) cursa con fie-
bre moderada y exantema maculopapular,
acompafiados a menudo de adenopatias
occipitales y retroauriculares tras un periodo
de incubacién de 14 a 21 dias. En el adulto,
sobre todo del sexo femenino, son frecuentes
las artralgias o artritis. EIl diagndstico diferen-
cial comprende el sarampion, el dengue y las
infecciones por parvovirus B19, herpesvirus
humano 6, coxsackievirus, echovirus,
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adenovirus y estreptococos del grupo A
(betahemoliticos).

Para la S.E. 32 del afio 2004 se comienza a
evidenciar un brote de significativa magnitud
de rubéola adquirida, el cual llega a su acmé
en la semana 42, para luego decaer y dismi-
nuir paulatinamente hacia la semana 8 del afio
2005. Este brote fue precedido por otro de baja
magnitud, el cual se hace evidente hacia la se-
mana 33 del afio 2003 y se manifiesta hasta la
semana 10 del afio 2004 (Fig. 1).
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Figura 1. Rubéola: indice de positividad (%) de las
muestras investigadas de DISAs Lima-Callao, segun
mes de ingreso al INS, Pert: 2004 - 2005.

Coincidiendo con la vigilancia de casos saram-
pién/rubéola en el ambito nacional, el Instituto
Nacional de Salud (INS) recibié las muestras
séricas de los casos notificados, estos casos
en su mayoria correspondieron a pacientes en
edad infantil; segun las fichas de notificacion,
los pacientes tenian en promedio 3 dias de
enfermedad (para el afio 2005 el promedio de
dias de erupcion viene siendo de 2,6 dias). En
el ambito nacional, el departamento que repor-
té la mayor cantidad de casos fue Lima, espe-
cialmente la DISA Lima Sur.

En la Figura 2 se puede apreciar que cuando
mas nos acercamos al acmé de la epidemia,
mas casos de rubéola son confirmados (casos
positivos). En otras palabras, y como se aprecia
en la Figura 3, el indice de positividad se va
incrementando conforme hay mas casos de
rubéola (llegando hasta 50% de los casos re-
portados), pero cuando la epidemia comienza a
remitir el porcentaje de positividad también cae,
y rapidamente (llegando en algunos casos a
ser menor de 10% de los casos reportados),
por ello estamos siempre dispuestos y nece-
sariamente obligados a investigar otros agen-
tes etioldgicos que en sus manifestaciones cli-
nicas cursen con fiebre y exantema.
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Figura 2. Casos notificados de sarampion y rubéola.
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Figura 3. Rubéola: Casos positivos y totales de las
muestras investigadas de DISAS Lima - Callao, segun
mes de ingreso al INS, Pera: 2004 - 2005.

Debido a esta reduccién de la positividad, y con
cada vez menos casos confirmados de rubéola
en el contexto de un brote epidémico, es nece-
sario investigar otras enfermedades que po-
drian haberse estado notificando, equivocada-
mente, como rubéola.

En nuestro ambito, coincidentemente con el
brote de rubéola, se han presentado otros bro-
tes que forman parte de los diagndsticos dife-
renciales del sindrome febril exantematico
agudo; por ejemplo entre diciembre de 2004 y
febrero de 2005, se presentd un brote epidé-
mico de influenza A H1N1, y para el mes de
abril se confirma un brote epidémico de den-
gue autoctono en localidades pertenecientes
a Lima Norte (distrito de Comas).

Es asi que una vez declarado el brote epidémi-
co de dengue, y ante los reducidos indices de
positividad de las muestras evaluadas para
rubéola, se seleccionan las muestras
«rubéola-negativas» para ser tamizadas para
dengue por el método de ELISA de captura IgM,
obteniéndose los siguientes resultados:

Las primeras 70 muestras analizadas, recibidas
entre los meses de enero a abril de 2005, perte-

necian a la DISA Lima Norte, actualmente esta
DISA viene controlando con éxito el brote epidémi-
co de dengue, de ellas se obtienen 10 resultados
positivos para dengue, la mayoria correspondia a
nifios menores de 1 afio de edad: 5 casos proce-
dian del distrito de Comas, 3 del Rimac, 1 de Huaral
y 1 del distrito de Independencia.

El segundo grupo de muestras analizadas, re-
cibidas durante el mismo periodo, correspon-
dia a las otras DISAS de Lima y Callao; se pro-
cesaron en total 212 muestras y se encontraron
6 casos con serologia positiva, todos los casos
positivos eran menores de un afio, notificados
en su mayoria por la DISA Lima Sur. Una impor-
tante caracteristica clinica por resaltar es que
todos los casos presentaban fiebre mayor a 38
°C y erupcion cutanea maculopapular.

No debemos olvidar que los resultados de la-
boratorio requieren de un referente clinico-
epidemioldgico, por lo tanto es necesario in-
vestigar cada caso de areas nuevas que repor-
tan posibles casos autéctonos de dengue; los
antecedentes de migracién o viajes recientes
hacia areas endémicas nos indicaran el lugar
probable de infeccién. En algunos casos, los
examenes seroldgicos pueden dar falsos posi-
tivos en pacientes con enfermedades agudas
prevalentes en algunas localidades; por ejem-
plo, influenza, hepatitis viral A y leptospirosis.

Otro dato epidemiolégico importante es que
para el afio 2004 el 66,72% fueron nifios me-
nores de 8 afios (3156 / 4491) cohorte en el
gue se concentra la mayor cantidad de casos.
Para el afio 2005, se han observado caracte-
risticas similares, el 59,35% (744 / 1083 hasta
la semana 13) sigue siendo nifios menores
de 8 afios los que con mayor frecuencia son
reportados al sistema.

Dentro del analisis de estos resultados, es po-
sible que muchos casos reportados como ne-
gativos para dengue y rubéola puedan haber
correspondido a falsos negativos para estos
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dafios, pues por los pocos dias, después del
inicio de sintomas, en que fueron captados y
tamizados, posiblemente no haya sido posible
detectar los anticuerpos IgM que generalmen-
te se detectan mejor entre el sexto y décimo dia
después del inicio de sintomas (Tabla 1).

Tabla 1. Deteccién de IgM y dias de fiebre para
rubéola o dengue.

Dias de fiebre % IgM
1-5 56
6-10 95

20 -30 93
40 - 60 23

Fuente: IPK: Guzman y Col. Estudio realizado en Cen-
tro América 93 — 94. No publicado.

El cuadro anterior nos obliga a ubicarnos en el
contexto, ya que Lima no era un area endémica
de dengue, pero actualmente con la aparicion de
casos autdctonos tenemos que la prevalencia
de esta enfermedad aun es sumamente baja, y
al tamizar las muestras «rubéola-negativas» con
el test Pan Bio para dengue (sensibilidad 94% y
especificidad 97%) es necesario calcular el valor
predictivo positivo (VPP) de la prueba empleada.

Para este efecto, asumiremos que en todo el
distrito de Comas (poblaciéon aproximada:
500 000 personas) han enfermado 2000 per-
sonas con dengue, con ese dato tenemos que
la prevalencia de dengue seria 0,4%, basados
en esta informacién podemos calcular el VPP
del test Pan Bio para dengue en la poblacion
del distrito de Comas (Tabla 2).

Como resultado tenemos que la probabilidad
de estar o haber estado infectado con dengue,
en los pacientes con resultado serolégico po-
sitivo al Pan Bio/Dengue en el distrito de Co-
mas es de 11,18%.

Tabla 2. Valor predictivo positivo para ELISA
captura IgM para dengue - Pan Bio. Distrito de
Comas (500000 habitantes) - Poblacién de
baja prevalencia.

Resultado Verdadero Diagnéstico

Test Dengue + Dengue - Total
Positivo 1880 14 940 16 820
Negativo 120 483 060 483180
Total 2000 498 000 500 000
VPP 11,18 VPP=VP*100/(VP + FP)
VPN 99,98 VPN= VN*100/(FN + VN)

ANALISIS FILOGENETICO DEL VIRUS
DENGUE 3 AISLADO EN CASOS DE DENGUE
CLASICO EN COMAS. LIMA, PERU 2005

Omar Céaceres?, Enrique Mamani?

El dia 14 de abril de 2005 las autoridades del
Ministerio de Salud tuvieron referencia de la pre-
sencia de 11 casos febriles con erupcion cuta-
nea en el distrito de Comas al norte de la ciudad
de Lima, los cuales fueron catalogados como
dengue clasico. Ante este hecho, se inicié de
inmediato una investigacion epidemioldgica
para determinar la etiologia de la enfermedad y
tomar las medidas de control y prevencion ne-
cesarias. El Instituto Nacional de Salud confir-
moé la presencia de este virus y reporté al virus
dengue 3 (D3) como el causante de este brote
[Bol Inst Nac Salud 2005: 11 (4-5)].

Con la finalidad de determinar que genotipo de
D3 del virus dengue es el que esta circulando
en el area afectada, se procedié a analizar
muestras representativas de este brote me-
diante secuenciamiento genético del ARN viral.

El producto de RT-PCR de cinco muestras de
suero de pacientes positivos a D3 fueron puri-

1 Laboratorio de Biologia Molecular y Biotecnologia. Centro Nacional de Salud Publica-Instituto Nacional de Salud.
2 Laboratorio de Arbovirus. Centro Nacional de Salud Publica-Instituto Nacional de Salud.



