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Brote de diarrea por Salmonella enteritides durante una fiesta de boda,
Alajuela, Costa Rica, 2001

Barboza Argiliello Ma. de la Paz, Instituto Costarricense de Investigacion y Ensefianza
en Nutricion y Salud (INCIENSA)

MP Barboza', Bolafios H*, Campos E, Rodriguez G*, Morice A”.
'FETP, Inciensa. “Centro Nacional de Referencia de Bacteriologia *Post Mitch Project,
CDC, Costa Rica

Antecedentes

Las epidemias de infeccidn intestinal por Salmonella spp son uno de los problemas mas

comunes en todo el mundo. Salmonella es la causa més comin de brotes alimentarios'.

Se estima que cada afio ocurre en los Estados Unidos de América un promedio de
800000 a cuatro millones de infecciones por Salmonella, de las cuales alrededor de 500
son fatales. Aproximadamente 40000 de éstas se confirman con laboratorio y son

serotipificadas por los laboratorios estatales de salud pﬁb]icaz.

En los Estados Unidos cada afio se declaran unos 500 brotes de Salmonella transmitidos
por alimentos, lo que representa mas del 50% de todos los brotes de gastroenteritis de
causa bacteriana documentada’. Los brotes provocados con grandes indculos involucran
tasas de ataque elevadas y periodos cortos de incubacién®. La mayoria de los brotes
gastrointestinales por Salmonella se han asociado con algunos productos avicolas como
son el huevo y el pollo y, con menos frecuencia, con alimentos contaminados por

manipulacién®.



La cena se sirvid alrededor de las 6p.m y el ment consistié en arroz con carnes (pollo,
cerdo, mortadela), ensalada de lechuga (lechuga, tomate, maiz dulce y mayonesa)
bebida de horchata (arroz, canela y leche) y pastel.

La frecuencia de signos y sintomas fueron: diarrea 94% (89/94), dolor abdominal 93%
(87/94), fiebre 85% (80/94), nausea 69% (65/94), vomito 65% (61/94).

El periodo de incubacion presentado fue de 6-76 h, con un pico a las 24 h, 54% (51/94)

iniciaron los sintomas el dia siguiente a la cena. (figura 1}

Todos los entrevistados ingirieron el plato principal (armroz con pollo, carne de cerdo y
mortadela), y fue el alimento donde se aislé Salmonella enteritidis. Ademas de aislarlo
de las heces de 4 asistentes a la boda por lo que fue necesario determinar la asociacion
de la enfermedad con la cantidad de alimento ingerido, tomando como base los
pacientes que ingirieron menos de un plato y el resto de pacientes (los que comieron
uno o mas platos), se encontré un RR = 1.4 con un IC 95%: 1,08-1,8. Se establceid
también la asociacion tomando como base los que comieron menos de un plato con los
que comieron 1 plato (RR= 1,4 ¢con IC95% 0,04-1,94) y con los que comieron mas de
un plato (RR= 1,37 con IC95% 0,99-1,88, ji cuadrada:4.32 p<0.05)figura 3). Se
encontrd una asociacion positiva entre la gravedad de las enfermedades (leve, moderado

y grave) y los 3 niveles de la ingestion de alimentos (ji cuadrada: 21.79 p<0.05) (Figura

2).

Conclusiones:

La relacidn directa, proporcional entre 1a cantidad de arroz ingerido y la gravedad de la

enfermedad, apoyada con el aislamiento de Salmonella enteritidis en los alimentos



Figura 1 Curva epidémica por fecha y dia de sintomas, brote de Gu#icimo de
Alajuela, Costa Rica, 2001.
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Figura 2. Severidad del cuadro clinico segiin la cantidad de alimento ingerido,
Alajuela, 2001
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Diarrhea outbreak secondary
to salmonella enteritides during
a wedding party, Alajuela,
Costa Rica, 2001

Barboza MP*Z, Bolaios H 2, Campos E 2, Cascante J * Rodriguez G 4
Morice A 3

'FETP, Costa Rica, ? Inclensa, Laboratorio Naclonal dg Referencla de
Diarreas, Costa Rfca, 1] anaseve-MAG, Costa Rica, Y Area de salud la
Gudcima, CCSS, Costa Rica, 5 CDC, FETP, Costa Rica

Background

» An outbreak of diarrhea was reported in the
community of Guacimo, Alajuela, in
November 2001

» All the cases assisted to a wedding party
and all the persons ate the same menu

* 85% (170/200) of all persons got sick, 90%
(152/170) required medical care, generating
an important impact in the community




Signs and symptoms

Diarrhea 85/94 94%
Abdominal pain 87/94 93%
Fever 80/94 85%
Nausea 65/94 69%
Vomits 61/94 65%

1 Dinner: 6pm

Date of onset of symptoms
Costa Rica, Alajuela, 2001

Incubation period= 6-76 hours




* Positive association between the
severity of disease (mild, moderate and
severe) and 3 levels of food ingestion

(chi square for trend=21.79 p<0.05)

* Salmonella enteritides was isolated in
main food and samples of feces

Conclusion

» Strength of association

and dose-response Rice with
between quantity of meat was
ingested food and ——  responsible
severity of the disease f Slih
or the
outbreak

» [solation of Salmonella
enteritides 1n rice




“Estacionalidad de egresos por neumonias en el servicio de
pediatria del Hospital Maximiliano Peralta vy su relacién
con la migraciéon de indigenas durante la época de recolecta
de café, Costa Rica, 2002-2003".

Barboza Arguello Ma. de la Paz. Médico-Pediatra. Programa de
formacién en Fpidemiologia de Campec (FETP) Instituto
Costarricense de Investigacién y Ensefianza en Nutricién y Salud
{INCIENSA), Teléfono: (506) 279-9911, Tres Rios, Costa Rica.

Email: mbarboza@inciensa.sa.cr

MP Barbozal, Navas L%, Morice A’
lFETP, INCIENSA. “INCIENSA.

Antecedentes:

El presente estudic pretende determinar la magnitud del
incremento en los casos de neumonia a finales del afio 2002
y la posible asociacién de éste con la migracién
estaclional de indigenas Ngobe Buglé a la zcona de los Santos
durante la épcca de cosecha de café.

Metodologia:

Se analizarcn los egresos por neumeonia (CIE10=J18) del
servicio de pediatria durante 1997-2003. Se revisaron los
expedientes de los egrescos del servicic de pediatria por
cuadros respiratorios ({(CIEL10=J00-J99) referidos de la zona
de los Santos durante enero 2002-febrero 2003. Se
establecidé una definicidén de caso que identificara 1los
pacientes indigenas con neumonia.

Resultados:

Durante el cuatrimestre octubre-enero de los afios 1997 a
2002 el nuimero de egresos por neumonia fue en promedio 1,7
veces mayor que el de los cuatrimestres febrero-mayo vy
junio-septiembre. En este cuatrimestre (octubre-enero),
alrededor del 50% de los egresos correspondieron a
pacientes referidos de los Santos. Durante enero 2002 vy
febrero 2003 los pacientes indigenas provenientes de 1la
zona de los Santos representaron el 40% (66/163) de todos
los egresos por neumonia. La distribucién de ellos se
concentra (99%) en los meses en que ocurre la cosecha de
café (nov-febrero).

Conclusiodn:

Existe un comportamiento estacional de 1los egrescs por
neumcnia en el servicio de pediatria del Hospital Max
Peralta durante 1997-2002. La estacionalidad es dada por
poblacidén indigena migrante durante la época de café.






Conforme se va agotando el café, los indigenas se van trasladando de finca en finca. El
regreso a su pais inicia en el mes de enero y finaliza en el mes de marzo de cada afio.

Con relaci6n a los servicios de salud de la zona, ¢l drea de los Santos posee ocho Equipos
Bdsicos de Atencién Integral en Salud (EBAIS) y una Clinica de referencia a nivel local, la
cual atiende una poblacion estimada en 32375 habitantes®. El hospital de referencia de esta
zona es el Maximiliano Peralta (HMP), ubicado en Cartago, el cual cubre el 12 % de la
poblacién total del pais. La zona de los Santos representa el 7,5% de su drea de atraccion’.

Lo vasto de la zona de Los Santos (836.49 Km2), aunado a la falta de medios de transporte
y en muchos casos, €l no dominio del idioma castellano, dificulta el acceso a los servicios
de salud. Si bien en afios anteriores, se dispuso de unidades moéviles para atender la zona
de los albergues durante la cosecha del café, en la actualidad no se cuenta con este servicio.
Cabe resaltar, que los indigenas Ngtbe Buglé que ingresan legalmente al pais lo hacen en
condicién de turistas, y por lo tanto, no cuentan con permiso laboral. Los patronos
frecuentemente se¢ aprovechan de la precariedad de esta situacién para pagar salarios
menores a los debidos v no ofrecer las garantias laborales correspondientes, entre ellas el
seguro de salud.

A finales del afio 2002, personal del servicio de pediatria del HMP observé un incremento
en el nimero de intemamientos de nifios con neumonia, los cuales parecian corresponder a
indigenas. El presente estudio se realizd con el objetivo primordial de verificar el
incremento en los casos de neumonia, y en caso de que este fuera comprobado determinar
su magnitud, y establecer su posible asociacidén con la migracion de indigenas panameftos
a la zona de los Santos durante la época de cosecha de café.

Metodologia

Para establecer la estacionalidad de los casos de neumonia se analizé la informacién de los
egresos por neurnonia del servicio de pediatria y de los pacientes referidos de la zona de los
Santos durante los afios 1997-2003 empleando ios datos suministrados por el Departamento
de Estadistica del HMP. Se agruparon los datos por cuatrimestre (febrero-mayo, junio-
septiembre y octubre-enero) y por mes.

Para identificar el posible impacto de la poblacién indigena infantil en los egresos por
neumonia del servicio de pediatria: se revisaron los expedientes de todos los egresos del
servicio de pediatria por cuadros respiratorios (J00-J99)° referidos de la zona de los Santos
durante el periodo enero 2002- febrero 2003. Se establecié una definicién de caso que
permitiera identificar los pacientes con neumonia: paciente menor de 12 afios? referido de
la zona de los Santos y egresado del servicio de pediatria del HMP durante ¢l periodo
enero 2002 — febrero 2003, que ingresa con fiebre (temperatura >= 380C), presenta al
menos uno de los siguientes hallazgos clinicos: taquipnea, retracciones intercostales,
crépitos, disminucién MV o matidez y/o al menos uno de los siguientes signos
radiologicos: infiltrados difusos o peribronquiales, consolidacién, cisuritis o derrame
pleural. En vista de que en Ia hoja de admisién no se encuentra la categoria etnia se
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Los datos de egresos del HMP indican también que son los egresos de pacientes referidos
de los Santos los que determinan, en gran medida, el comportamiento estacional de las
neumonias en el servicio de pediatria. La zona de Los Santos contribuyd 36% de todos los
egresos por neumonias durante 1997-2002 (cabe resaltar, que la zona de los Santos
constituye sélo un 7,5% de la poblacién de atraccion de dicho hospital). Este porcentaje se
incrementa a 51 cuando s6lo se consideran los meses de octubre- enero (figura 3 y 4).

Figura 4. Estacionalidad de los egresos por neumonia de pacientes referidos de la zona de los
Santos, servicio de pediairia HMP, 1998-2002
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Impacto de la poblacién indigena en los egresos por neumonia del servicio de
pediatria del HMP durante enero 2002 — febrero 2003.

La revision de expedientes de los pacientes provenientes de la zona de Los Santos
egresados entre enero det 2002 y febrero del 2003 del servicio de pediatria del HMP con
diagndstico de neumonia indica, que el 97 % (66/68) de ellos eran indigenas.

En este mismo periodo de estudio los pacientes indigenas provenientes de la zona de los
Santos representaron el 40% (66/163) de todos los egresos por neumonia del servicio de
pediatria del HMP. La revision de expedientes sefiala también que la distribucion de los
casos de neumonia en pacientes indigenas se concentra en los meses en que ocurre la
cosecha de café: de enero — marzo 2002 un 27,2% (18/66) y de noviembre 2002 a febrero
del 2003, un 72,7% (48/66) (Figura 5). Durante el periodo nov 2002 — febrero 2003, los
egresos por neumonia en pacientes indigenas representaron un 62% (48/77) de los egresos
totales por neumonia en el servicio de pediatria .



Sexo. 52% (25/48) de los pacientes egresados por neumonia fueron nifios, y el 49% (23/48)
restante nifias.

Estado nutricional:
¢ Pesoftalla/edad: 73% (35/48) de los indigenas tenfan alteracion de alguno de los
indicadores antropométricos (P/T, T/E, P/E) (NCHS). Un 52% de los nifios tenian
algin grado de desnutricién (peso/edad debajo de lo normal). Un 48% (12/25) con
desnutricién leve, 40% (10/25) moderada, y 12% (3/25) severa. (Cuadro 2).
e Anemia: 81% (39/48) de los nifios/as tenian concentraciones de hemoglobina y
hematocrito menores a los esperados para su edad.

Cuadro?2. Indicadores antropométricos de la poblacion indigena con neumonia egresados
del servicio de pediatria, HMP. Nov 2002-febrero 2003

Indicador antropométrico* Casos Porcentaje
Peso/edad

Normal 23 48%
Bajo( Leve) 12

Bajo (Moderada) 10 } 52%
Bajo (Severo) 3

Total 48 100%
Peso/talla

Normal 29 61%
Bajo (Leve) 14

Bajo (Moderada) 2 39%
Bajo (Severo) 0

Alto 3

Total 48 100%
Talla/edad

Normal 18 38%
Bajo 8

Retardo 22 62%
Total 48 100%

o  Patrén de referencia: Nacional Center for Health Statistics

Esquema de vacunacién. 81% (31/38) de los pacientes tenian el esquema de vacunas
incompleto.

Hallazgos clinicos y de laboratorio. Los datos contenidos en los expedientes sefialan que
la condicién clinica de estos nifios al momento del ingreso ameritaba tratamiento
inmediato. 85% (41/48) de los nifios ingresaron con fiebre, y mas del 90% (43/48)
evidenciaron signos de dificultad respiratoria, tales como taquipnea, retracciones
intercostales y aleteo nasal. Un 15% (7/48) presentd cianosis peribucal, y un 12,5 % (6/48)
requirié halo de oxigeno o tubo endotraqueal para el suministro de oxigeno. Dos pacientes
debieron ser trasladados, para su atencion, a ta Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital
Nacional de Nifios.



Cuadro 2. Evaluacion y clasificacion de factores de riesgo en los indigenas con neumonia
egresados del servicio de pediatria, HMP, nov 2002-feb 2003

Criterio de evaluacién y clasificacion del | Casos Porcentaje
riesgo

Apemia

Se solicité férmula roja 48/48 100%
Casos detectados con anemia * 39/48 81%
Se consignd el diagndstico de anemia como | 20/48 42%
problema

Vacunacién

Se recopil6 informacién de vacunas 48/48 100%
El esquema de vacunacion estaba incompleto ** | 31/48 65%
Se consignd vacunacion incompleta como | 20/48 42%
problema

Estado nutricional

Se consigno peso y talla en el expediente 48/48 100%
Se encontr6 deficiencia en P/E, P/T o T/E *** 35/48 73%
Se encontrd desnutricién segiin indicador P/E 25/48 52%
Se consignd la desnutricién como problema 8/48 17%
Se evalug la condicion nutricional empleando (/48 0%
P/E, P/Ty T/E

* Se considerd anemia Hb y Hto debajo de lo normal segin edad ¢
** Se tomd como patrén ¢l esquema de vacunacion a nivel nacional
*** Se tomd como patrén de referencia a Nacional Center for Health Statistics



o El seguimiento de los nifios egresados de los hospitales: el reingreso de pacientes
durante un mismo periodo de cosecha del café, e incluso en cosechas consecutivas,
sefiala, que el internamiento, si bien fundamental para el manejo y resolucién del
cuadro agudo, no es suficiente. Estos nifios requieren un seguimiento cercano por
parte del personal de salud, posterior al egreso.

Estas tres medidas, relativamente sencillas a primera vista, representan un importante
desafio que deriva tanto de las caracteristicas propias de la poblaciéon indigena Ngtbe
Buglé cuanto de las capacidades de los servicios de salud. La poblacién Ngdbe Buglé es
movil, en su mayoria no habla castellano, vive dispersa y no cuenta con medio de
transporte, y sin bien ya llega al pais en malas condiciones de salud, es probable que no
busque atencion sino hasta que su estado sea ya precario. A su vez, los adultos se
encuentran trabajando en las horas en que funcionan los servicios, y cuando los servicios de
salud los visitan en sus casas (el caso de las unidades mdviles) se encuentran a los nifios a
cargo de otros nifios, que no habian castellano, y a los cuales, por su edad, es imposible
explicarles el tratamiento a seguir, y mucho menos, obtener el consentimiento requerido
para aplicar el tratamiento. Por su parte, los servicios de salud cuentan con recursos
humanos y financieros limitados, y adecuar los servicios de salud a las necesidades de esta
poblacién requiere una inversion.









A)
¥ Pregunta de investigacion

¢, Existié un brote por neumonia en el
servicio de pediatria del Hospital Max
Peralta durante los meses noviembre
2002- febrero 2003 en los pacientes
indigenas referidos de la zona de los
Santos durante la época de recolecta de
café?

v Objetivo General

Identificar si hubo un brote por neumonia
durante los meses Octubre 2002-Febrero
2003 en el servicio de pediatria del HMP y
establecer su posible asosiacion con la
migracion de indigenas panamenos a la
zona de los Santos durante la époce de
cosecha de café




QD
-\ 4 Metodologia

Criterio de inclusién: todo paciente
indigena menor de 5 afios referido de la
zona de los Santos y egresado del
servicio de pediatria del HMP en el
periodo enero 2002- febrero 2003 y que
haya presentado neumonia durante su
estancia

A)
“%V Definicion de neumonia

Todo nifio que ingrese con fiebre
(temperatura >= 380C), presente al menos
uno de los siguientes hallazgos clinicos:
taquipnea, retracciones intercostales,
crépitos, disminucion MV o matidez y/o al
menos uno de los siguientes signos
radiologicos: infiltrados difusos o
peribronquiales, consolidacién, cisuritis o
derrame pleural




Resultados

Distribucion del area de atraccion del HMP,
Cartago y zona de los Santos, Costa Rica, 2001

o Carfago

0 Los Semos

4023489
91%

Fuente: Memecria del HMP 2001




Egresos por neumonia en poblacién indigena y
egresos por cuadros respiratorios de pacientes
referidos de los Santos. HMP, 2002-2003.

[I Indigenas con neumonia ENo indigenas |

Inicio recolecta café

Finalirngidn
recolacta calé

Fuente:Estadistica HMP

Caracterizaciéon demografica y clinica de
la poblacion indigena con neumonia
egresada del servicio de pediatria del
HMP noviembre 2002- febrero 2003

11



Indicadores antropométricos de la poblacion indigena con
neumonia egresados del servicio de pediatria, HMP. Nov

2002-febrero 2003
Indicador antropométrico* Casos Porcentaje
Peso/edad
Normal 23 48%
Bajo{ Leve) 2
Bajo (Moderada) {0 52%
Bajo (Severo) 3
Teotal 48 100%
Peso/talla
Nommal 29 61%
Bajo (Leve) 14 }
Bajo (Moderada) 2 3994,
Bajo {Severa} 0
Allo 3
Total 48 100%
Tallafedad
Normal 18 8%
Bajo 8 }
Retardo 22 62%
Total 48 100%

*Patrfin de referencia; Nacional Center for Health Statistics

Hallazgos clinicos encontrados en los pacientes indigenas con
neumonia referidos de la zona de los Santos y egresados del
Servicio de Pediatria del HMP, Noviembre 2002-Febrero 2003

Hallazgo clinico Casos | Porcentaje
Temperatura > 380C al 41/48 85%
ingreso

Requerimiento Halo 02 o TET | 6 /48 13%
Leucocitosis 33/48 69%

> 50% segmentados 30/48 63%
Presencia bandas 23/48 48%
Consolidacion en la Rx de Tx | 21/48 44%




“Investigacidon epidemiologica y manejo con benznidazol de un
casc de Chagas agudo complicado en Costa Rica’

Barboza Argiiello Ma. de la Paz. Médico-Pediatra. Programa de formacidén en
Epidemiclogia de Campo (FETP) Instituto Costarricense de Investigacidn y
Ensefanza en Nutricidn y Salud (INCIENSA), Teléfono: (506) 279-9911, Tres

Rios, Costa Rica. Email: mbarboza@inciensa.sa.cr

MP  Barbozal, N cCalve?, €. Castro’, G Sanchez!, E.Campos?, C.

Villavicencio?, Navas LY.

'FETP, INCIENSA. 2Centro Nacional de referencia de Parasitologia,
INCIENSA. ° Hospital Nacional de Nifios. * INCIENSA

Antecedentes: En julio del 2003 se reportd un casc sospechoso
de Chagas agqudo en una nifia de seis afies. El objetivo del
estudic fue confirmar el diagndstico, identificar factores de
riesgo de la enfermedad y conocer la evolucidn clinica vy
seroldégica posterior al tratamiento etioldgico.

Metodologia: Se efectué una entrevista a los familiares vy
médicos tratantes. Se efectud encuesta entomolégica en el
hogar y serologia a sus familiares. El1 diagnostico de
parasitemia se realizé mediante Strout. Se tratdé con
benznidazol a dosis de 5mg/kg/dosis por 60 dias. Se le
realizd Electrocardiograma, ecocardiograma y holter pre vy
post tratamiento. El seguimiento serolégico se efectudé al
mes, dos y cada seis meses de iniciado el tratamiento con
Elisa lisado, Elisa recombinante, Inmuncflucrescencia
indirecta y hemaglutinacidn indirecta.

Resultados: La paciente presentd una pancarditis y derrame
pericardico con una fraccién de acortamientc menor al 10%. Se
demostrd parasitemia mediante Strout, presentdé ademdas dos
pruebas sercolégicas positivas (E. Recombinante en 1,973). En
la vivienda se encontraron tres especimenes adultos de
Triatoma dimidiata. De los familiares su madre presentd tres
pruebas seroldégicas positivas, sin cardiopatia chagéasica. Al
finalizar los dos meses de tratamiento su fraccidn de
acortamiento era de 31% con una fraccidén de eyeccidén del 59%,
el Strout fue negative al igual que el Elisa lisado y el
recombinante, con un IFI 1/64 y HAI 1/64. A los 6 meses de
tratamiento Elisa lisado y recombinante persisten negativos,
con IFI y HAI en 1/32.

Conclusidén: Se logrd documentar un caso de chagas agudo
complicado y la efectividad del tratamiento con benznidazol
mediante la negativizacidn de parasitemia \% elisa
recombinante ademas de franca mejoria clinica a los dos meses
de iniciado el tratamiento.



ha demostrado ser mas eficaz y causar menos efectos
secundarios que el Nifurtimox *>%®. En relacién a la fase
indeterminada o crénica asintomatica de la enfermedad varios
estudios también han demostrado la eficacia del benznidazol *
20, 1 tomande como parametros la disminucidén de titulos
seroldgicos y la disminucién del riesgo de deterioro clinico
en los pacientes tratados.

En la actualidad el benznidazol no es un medicamento
accesible por la seguridad social y no estd disponible en el
pais.

En julio del 2003 se reportdé un caso sospechoso de Chagas
agudo en una nifia de seis afics residente del asentamiento
Bajo los Anonos, localidad gue se encuentra a 4 km del centro
de San José, al margen del rio Tiribi en wuna zona de
abundante vegetacién vy alta pendiente.

El objetivo del estudio fue confirmar el hallazgo de chagas
agudo, identificar factores de riesgo de 1la enfermedad

alrededor del <caso y efectuar wuna evolucidén <clinica vy

seroldégica posterior al tratamiento etioldgico.

Metodologia:
Se entrevistd a familiares y médicos gque atendieron el caso,

se realizdé una visita al hogar para identificar factores de



positivas con un Elisa Recombinante en 1,973 e

Inmuncflucrescencia Indirecta en 1/64 (Figura 1).

Mediante la realizacién de la encuesta entomolbégica se logré
identificar en la vivienda tres especimenes adultos de
Triatoma dimidiata, dos de ellos infectados y uno de ellos se
encontraba en el dormitorioc de la nifia. Se encontraron ademas
gran cantidad de cimulos de leria en los alrededores de la
casa (Figura 2), por lo que se efectudé una encuesta
serolégica y entomeoldégica en la zona {(articulo en redaccién).
De los familiares a quienes se tomé serologia, uno presentd
tres pruebas serolégicas positivas {(madre), la cual se
encontraba en fase indeterminada pues no se encontraron
hallazqgos de cardiopatia chagasica.

A los cuatro dias de tratamiento con benznidazol la paciente
se logrdé extubar, presentaba una fraccidn de acortamiento de
18% y derrame pericdrdico leve. Al finalizar los dos meses de
tratamiento su fraccién de acortamiento era de 31% con una
fraccidén de eyeccidn del 59%, el Strout fue negativo al iqual
que el Elisa lisado y el recombinante, con un IFT 1/64 y HAI
1/64 con 2-Mea. A los © meses de tratamiento Elisa lisado y
recombinante persisten negativos con IFI en 1/32 y HAI en

1/32
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Investigacion epidemiolégica y
manejo con Benznidazol de un caso
de Chagas agudo complicado en
Costa Rica

MP Barboza, N Calvo, E.Campos, C.
Villavicencio, G sanchez, J Faerron, L Navas.
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Enfermedad de Chagas

» Trypanosomiasis americana

* Principal causa de insuficiencia
cardiaca, arritmia y muerte subita
donde es endémica

» 16-18 millones de personas infectadas
en América Latina

* 100 millones de personas expuestas a
confraer la infeccidn




L natural de la enfermedad

A
%%»)/ Caso sospechoso de Chagas agudo

Paciente que presente:

o Fiebre (> de 7 difas), chagoma, Signo de Romaifia,
visceromegalia, encefalitis 0 miocarditis y

s Que haya estado en contacto con el vector o tenga
sospechas de haber sido picado por el mismo.

Caso confirmado

e Todo caso sospechosoc ¢ probable con:
Parasitemia (positiva), o dos pruebas serologicas
positivas




,A) Reporte de caso sospechoso
o\ de Chagas agudo

« En julio del 2003, el personal de
Cuidados Intensivos del Hospital
Nacional de Nifios reportd un caso
sospechoso de Chagas agudo en una
nifia costarricense de seis afnos
residente del asentamiento Bajo los
Anonos de San Rafael de Escazu

» Se solicitd la confirmacién diagnéstica al
INCIENSA

%(1)/ Investigacion del caso

» Mediante entrevista a la madre y médicos
tratantes se determind
— Nifa de seis afios, costarricense, con cuadro de 1
mes y medio de fiebre asociado a edema
biparpebral de ojo derecho
— La madre habia consultado en dos ocasiones al
EBAIS, tres al HNN y una a un oftalmélogo a nivel
privado
— Cuando se interné fue directamente a la sala de
shock de emergencias, posteriormente se trasiadé
ala UCi




v Tratamiento

« Se inicia tratamiento con Benznidazol a
dosis de 7,5 mg/Kg/dia por 60 dias.

» Se realiza monitoreo semanal de
efectos adversos

A rd .
%»)/ Encuesta entomoldgica

» Se encontraron tres especimenes de
Triatoma dimidiata, uno en el cuarto de
la nifia

» Dos de los especimenes estaban
infectados con Trypanosoma cruzi







A :
% é/ Conclusiones

« En Costa Rica existe transmision activa
vectorial de Trypanosoma cruzi

« Se logré6 comprobar la efectividad del
tratamiento con Benznidazol desde el
punto de vista clinico y de laboratorio en
un caso de Chagas agudo complicado

A .
X %b)/ Conclusiones

» Ante la presencia de un paciente con Chagas
agudo se debe hacer una encuesta
entomoldgica en el hogar para identificar
factores de riesgo y segun los hallazgos
encontrados valorar la toma de muestras
sanguineas a familiares y vecinos.

« El personal médico a nivel ambulatorio no
esta pensando en enfermedad de Chagas

11
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“Enfermedad de Chagas en una zona marginal de la capital de
Costa Rica”

Antecedentes: Segun estudios realizados por INCIENSA, la
prevalencia de la enfermedad de Chagas en Costa Rica
oscila entre 0,14-0,2%.

En julio del 2003 fue diagnosticado un caso de miccarditis
Chagasica aguda en una nifia de seis afios residente en el
asentamiento Bajo los Anonos, localidad que se encuentra a
4 km del centro de San José, al margen del rio Tiribi en
una zona de abundante vegetacidén y alta pendiente. La
mayoria de las viviendas estdn ubicadas en zonas
inhabitables. El estudio se realizé con el fin de
determinar la prevalencia de la enfermedad y la presencia
del Triatcma dimidiata en esta zona.

Metodologia: Se encuestaron entomolégicamente 50 viviendas
alrededor del caso indice. Se detectd seroldgicamente la
presencia de Trypanosoma cruzli en los habitantes de las
viviendas, el diagnéstico seroldgico se efectud con la
positividad de al menos dos pruebas seroldgicas: Elisa
lisado, Elisa recombinante, Inmunofluorescencia indirecta.
Resultados: Se estudiaron 200 personas en las viviendas
encuestadas, se obtuvo una prevalencia del 2%. Se encontrd
un indice de infestacidén del 15% y 32%, un indice de
colonizacién de 32% y 95% en el Intra y peridomicilio
respectivamente. El indice de infeccidén fue de 20%. El
50% de las viviendas estaban construidas sobre basas, 61%
tenian paredes de madera, el resto una mezcla de cartédn,
metal y cemento. 49% contaban con algun aposento de piso
de madera y 12 % piso de tierra. En 55% de las viviendas
alguno de los familiares afirmé haber wvisto el vector
dentro o fuera de la casa.

Conclusiones: La prevalencia encontrada es 10 veces mayor a
la de otras regiones estudiadas en el pais sin embargo los
indices entomolégicos son similares. Lo que nos hace
suponer ¢gue el hacinamiento urbano y las condiciones de
vivienda en asentamientos son factores gue contribuyen a la
prevalencia encontrada.



Introduccién

La Enfermedad de Chagas es un problema de Salud Publica en America Latina.
En la region centroamericana, se ha estimado que dos millones de personas estan
infectadas con el Trypanosoma cruzi agente etiolégico de esa enfermedad. Ha
sido descrito, que dos especies de insectos el Rhodnius prolixus y el Triatoma
dimidiata son los vectores responsables de su transmisiébn en la regién. Sin
embargo, en Costa Rica no se registra [a presencia del primero desde 1954.

A pesar de que el Triatorma dimidiata se encuentra altamente distribuido en el pais,
no se realiza vigilancia activa para la Enfermedad de Chagas ni actividades para el
control de ese vector.

En el pais, desde hace 5 afios no se diagnostica ningun caso agudo de la
Enfermedad y la notificacion de los mismos ha sido aislada. En las ultimas
décadas ha existido un gran desconocimiento de! impacto de la enfermedad de
Chagas.

A partir del diagnéstico de un caso de Chagas agudo, confirmado por la deteccion
de Trypanosoma cruzi en el torrente sanguineo, en una nifia de 6 afios se efectud
un  diagndstico entomolégico preliminar del area donde residia, en el
Asentamiento Bajo Los Anonos de San Rafael de Escazl, ubicado a 5 Km del
casco central de la capital de Costa Rica. Se plante6 un estudio, con €l proposito
de determinar la presencia del Triafoma dimidiata en esa comunidad vy
determinar la prevalencia de infeccién con Trypanosma cruzi en sus residentes,
con el fin de llevar a cabo actividades de prevencion y control de esa enfermedad.

Los residentes de esa comunidad, habitan un area de alta pendiente, que esta en



brazo en los habitantes de esas viviendas. Se utilizd un formulario precodificado
por vivienda para obtener datos demograficos y establecer el contacto de cada
uno de [os habitantes con el vector.

Las muestras de suero fueron analizadas con un Efisa lisado y recombinate
(Wiener lab) y Ilas muestras discordantes se analizaron con una
Inmunofluorescecia Indirecta, estandarizada con la cepa costarmicense de
Epimastigotes Oswaldo, suministrada por el Dr. Rodrigo Zeledén.

Se elabord una base de datos en Epiinfo de cada una de las encuestas. Se
caracteriz6 la poblacion de estudio, se efectud el calculo de indices entomolégicos
y se identificaron los factores de riesgo asociados con la presencia del vector

utilizando estadistica descriptiva

Resultados

En las 53 viviendas habitaban 253 habitantes, se logrd sangrar a 211/264 (80%)
de los habitantes, los que no se sangraron fue por que se negaron o no se
encontraban en la vivienda en el momento de la encuesta.

En el Cuadro 1 se presentan los indices entomoldgicos de la encuesta, 35% de
las viviendas estaban infectadas, con una alta colonizacién, sin embargo, €l
ndamero de insectos por viviendas es menor de cuatro, pero el 20% de ellos
estaban infectados.

Entre los habitantes de las viviendas encuestadas el 48% de los habitantes son
menores de 15 afios, 52% pertenecen al sexo femenino, 11% son costarricenses y

23% sin informacion de nacionalidad, 51% han cursado Unicamente estudios



Cuadro1

indices entomoldgicos Bajo Los Anonos, San Rafael de Escazi, agosto2003

indices %(n)
indice de infestacién 35(19)
Intradomicilio 15(8)
Peridomicilio 32(17)
indice de colonizacién 95(18)
Intradomicilio 20(34)
Peridomicilio 95(18)
indice de infeccion 20(34)
indice de domesticacién 11(6)
indice de densidad 3.2 /vivenc)

indice de hacinamiento 8.9 / viv.iinsec



Cuadro 2
Condicion sociodemografica de las personas de la encuesta serologica para la
enfermedad de Chagas, en el Bajo ios Anonos, San Rafael de Escazq,

agosto2003
Variables demograficas % (n)

Edad (afios)

0-5 23 (47)

6-10 15(32)
11 15 10 (22)
31--50 26 (53)
51-73 16 (34 )
ninguna 6(13)
Sexo

Femenino 52(104)
Masculino 48 (97 )
Nacionalidad

Costarricense 22 (11)
Nicaraguense 61(31)
Cubano 0.5(1)
Sin dato 11,5 (23)
Escolaridad
Primaria incompteta 38(77)
Primaria completa 13 ( 28)
Secundaria incomplefa 1(4)
Secundaria completa 4(16)
Analfabetismo 24 (47)
Ocupacion
Domésticos 30(61)
Construccién 14 (29)
Transporte y mecanico 3(8)
Estudiante e infante y otros 47 (95)

Otros 9(18)




Encuesta Entomologica Bajo los
Anonos, San Rafael de Escaz(

NIDIA CALVO FONSECA

Sangre total paciente con Chagas agudo
(Strout)

CNR-Parasitologia A

Sangre tC “.i paciente con Chagas agudo
(Strout)

Estudio serolégico de la familia Arroyo

Coronado
Paciente | N°miuestra EL ER IFI HAI
Jenifer . 2T8HNN 0,075 1,456 1764
(Neg) {Pos) (Pos)
_ 22899 0,209 1,973 11128 Neg
{Indet) {Pos} {Pos)
770 2,045
(Pos)
Alina 22900 31,128 2,753 »1f512 | Con 1/256
{madre) {Pos} {Pos) {Pos} 5in 1/256
Padre 22901 0,010 0.011
Neg Neg
Hermano 0,007 0.006
Neg Neg




INDICES ENTOMOLOGICOS

— TIEMPO DE CONSTRUCCION DE LAS
i Indice %{n) VIVIENDAS
‘- Indice de infestacién 35 (19)
Intra 15 (8) ' Afios % (n)
| Peri 32 (17) \
« Indice de colonizacién 95 (18) ‘ 0-5 49(25)
Intra: 32 (6) i
Peri 95 (18) 6-15 31 (16)
. |
» Indice de infeccién 20 (34) . 16 - 40 8 (4)
‘e Indice de domesticacién 11 (6) |
+ Indice de densidad 3.2/viv.enc No saben 12 (6)
« Indice de hacinamiento 8.9/viv.inse I
Tiempo de vivir las familias en las casas CONSTRUCCIAN PAREDES
* Tipo % (n)
Afios % (n)
Block y lata 22{(11}
- 0-5 66 (44)
- 6 - 15 28 (13) Madera y otros 61(31)
-~ 15 - 30 6 (3)

Cartén, metal y cemento 17(9)




Casas con luces encendidas en la

noche Resumen

- 51% tienen piso de cemento
_ L1} 3

luces % (n) 92% tienen techo de metal
— 61% tienen paredes madera y otros

, — 88% no tienen luces

Si 12(6) . . e i
— 80% tienen 0 a 15 aiios de vivir ahi
— 55% lo han visto

No 88(45)

— 62% los han visto en el cuarto y la cama




Caracteristiuas sociodemografica de la poblacion,

Caracteristicas sociodemografica de la poblacién,
Bajo L.os Anonos, San Rafael Escazti, 2003

Bajo Los Anonos, San Rafael Escazn, 2003

Caracteristicas % {n) ]I Caracteristicas %{n) |
sociodamograﬁcas sociodemograficas J
Edad (afos) Escolaridad ,
0-35 23(47) Primaria incompleta g (1) |
6-10 15 (32) Primariacompleta 13 (28) |
T11 .15 7 Ho@y | Secundaria incompleta 12 (28) |
n-s0 26 (53) Sacundarla completa 104
51.-73 16 (34) Analfabetismo 4 (16) |
ninguna  §{13) Infante 24 (50) |
‘Sexo B Ocupacién
“Femenine 52 (104} Domésticos B a0 (61)
Masculino 48 (97) ‘Construccién 14 (29)
Nacionalidad Transporte y mecanico 3 (8)
‘Costarricense &4 (128) Estudiante e infante 47 (95)
Micaragllenses 24 (97) Otros g (18)
Cubano 0,5{1)
Sin dato 11.5(23)

Caracteristicas de la poblacion, Bajo Los Anonos,
San Rafael Escazi, 2003

Caracteristicas relacionadas con la presencia del
vector, Bajo Los Anonos, San Rafael Escazu, 2003

Caracteristicas % (n) Caracteristicas % (n)
Donado sangre Lo ha picado

si 7 (15) _ohapicado

No 93 (186) z' 72:5T {14;2)
Transfundido Conacimi © (

e — o s o= onocimien

8f S {10) Enfermedad

Ho 95 {191) Si - _1_.723]"_
Ha visto vector No 81 (124}

Si 46 {94) Cual

No 23 (48} conocimiento

No informa 29 (59) Franklin Chang 76 (23)
Donde lo ha visto Caso Jenifer 23 ()

Cuarto 20 (55) “Evitaron contacto’ )

Casa 15 (42) Si 14 {28)

Afuera 3 {2) No 58 {117)

No respondieron 28 {96)




Encuesta serolégica y entomoldgica para la Enfermedad
de Chagas en Costa Rica, 2001-2002
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Antecedentes:

Con el propdsito de cumplir con los objetivos propuestos para Costa Rica en la
Iniciativa Centroamericana para la interrupcién de [a transmisién vectorial de la
Enfermedad de Chagas y la eliminacion de la transmisién Transfusional del
Trypanosoma cruzi, se pfanted determinar la prevalencia de IgG anti cruzi en
nifios escolarizados entre siete y doce afios de edad, residentes en cinco zonas
del pais e identificar la distribucién del vector dimidiata en el area pen e
intradomiciliar de viviendas de cinco poblados ubicados en las mismas zonas
donde se realizé la encuesta serolégica.

Metodologia

Para obtener la muestra se efectué un muestreo probabilistico bietapico en las
escuelas de cinco zonas del pals, se estudiaron serolégicamente 3437 nifios de
7-12 afios. El tamizaje se realiz6 mediante Elisa Lisado y la confirmacién
diagndstica con Elisa Recombinante, Inmunoflucrescencia Indirecta vy
Hemaglutinacion Indirecta.

En las cinco zonas se realizaron encuestas entomolégicas por personal
capacitado quienes utilizaron un cuestionario estructurado para registrar los
halfazgos encontrados.

Resultados

La prevalencia de infeccion por IgG anti cruzi, oscilé entre 0.2 a 0.5% {ocho
nifios positivos). De todos los nifios encuestados 43% manifestaron conocer al
vector. En 4 de las 5 zonas estudiadas se encontraron indices entomoldgicos
elevados para Triatloma dimidiata, infestacion 26-42%, colonizacion 69-96%,
infeccién 12-30%. Enla zona de los Chiles no se encontraron especimenes de
Triatoma dimidiata

Conclusiones
Los indices entomoldgicos elevados en 4 de las 5 zonas estudiadas y la baja

prevalencia encontrada confirma el hecho de que el Triatoma dimidiata es un
mal transmisor de la Enfermedad de Chagas.



abarcando principalmente el sur de las provincias de Alajuela y Heredia y el

norte de San José®.

En las ultimas décadas, el pais no ha contado con estimaciones nacionaies de
la prevalencia de la enfermedad. Pero cuenta con informacién abundante

sobre Ia biologia del vector*S.

Entre las décadas de los setenta y noventa se realizaron algunos estudios
epidemioldgicos y seroldgicos en diferentes zonas y grupos poblacionales del

pais, donde la prevalencia de infectados oscild entre 11y 1%,

Con el propésito de cumplir con los objetivos propuestos para Costa Rica en la
Iniciativa Centroamericana para la interrupcidn de la transmision vectorial de la
Enfermedad de Chagas y la eliminacién de fa transmisién Transfusional del
Trypanosoma cruzi, se plantearon dos proyectos, que tienen como objetivos el
determinar la prevalencia de IgG anti cruzi en nifios escolarizados entre siefe y
doce afios de edad, residentes en cinco zonas del pais y el identificar la
distribucion del vector dimidiata en el area peri e intradomiciliar de viviendas de
cinco poblados ubicados en las mismas zonas donde se realizd la encuesta

serologica.



condiciones mas silvestres encontrando su alimento en los animales silvestres,

por lo que no visita frecuentemente las viviendas.

En la comunidad de Santa Cecilia de Los Chiles, no se encontrd ningln
insecto; sin embargo, 10% de las viviendas encuestadas fueron visitadas en
algin momento por Rhodnius palfescens, situacidon comeniada por sus
moradores y que amerita futuros estudios sobre la importancia que tiene ese
vector en a fransmision de la enfermedad, dado que en esa zona se detectaron

dos nifios positivos. (Cuadro 3).

En 96% de las casas infestadas de Vuelta de Jorco se encontraron ninfas
(colonizacién) y en Matinilla y Getsemani alrededor de un 85% estaban

colonizadas.

De los insectos capturados en las cuatro zonas entre 12 y 30% estaban

infectados con cruzi (Cuadro 3).

Es importante destacar, que los indices de infestacién encontrados en los tres
poblados seleccionados, de las tres zonas del area central del pais, muestran
un nivel de infestacion importante que amerita realizar intervenciones viables y
efectivas como ia intervencion educativa. Con relacion al manejo del ambiente
en el peri e intra domicilio la comunidad y tos servicios de salud deben tener
una participacion activa para la prevencion y confrol del vector. Se debe

destacar, que en las viviendas con colonizacion, el control quimico es el
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Antecedentes

La Enfermedad de Chagas, es la cuarta causa
en pérdida de afios de vida ajustados por
discapacidad,. se estima que entre 18 y 24
miflones de los habitantes de América estan
infectados.

En América Central, especificamente en E!
Salvador, Guatemala, Honduras y Nicaragua, la
prevalencia de infeccidén por Trypanosoma cruzi
{agente etiolégico de ia enfermedad) alcanza un
7% (unos dos millones de personas).




Metodologia

M Seleccion de la muestra;: se efectuo un muestreo
probabilistico bietapico.

Anadlisis de muestras: todas las muestras fueron
analizadas mediante un ELISA comercial de
antigeno crudo de Wiener y las positivas se
reanalizaron mediante ELISA recombinante de
Wiener

Andlisis de los datos: estadistica descriptiva.

Zonas de estudio, encuesta serologica para la
Enfermedad de Chagas, Costa Rica, 2001-2002

Zona 1: Santa Ana, Mora y Sur de Alajueta Zona 2: Puriscal, Tabarcia y
Acosta Zona 3: Santa Cruz Zona 4: Los Chiles Zona 5: Heredia




Distribucién relativa de los nifios por conocimiento
del vector segtin zona, Costa Rica 2001-2002

Zona Con conocimiento Sin conocimiento Total
n° % n® % w
Zona 1 551 57.5 407 42.5 958
Zona 2 161 338 316 66.2 477
Zona 3 261 40.6 382 59.4 643
Zona 4 150 27.5 395 725 545
Zona 5 233 28.7 578 712 811

TOTAL 1123 42.81 1500 57.19 2623

Zona 1= Heredla, Zona 2= Santa Ana, Mora y Sur Alajuela, Zona 3= Puriscal,
Tabarcla y Acosta Zona 4= Santa Cruz, Zong 5= Los Chiles

Conclusiones y recomendaciones

El bajo nivel de infeccién que presentan los nifios
de las zonas estudiadas, puede estar relacionado
con la mejora de [as condiciones de la vivienda,
la disminucién del uso de lefia en las utimas
décadas en Costa Rica y a que el vector es un
mal transmisor de la enfermedad.

La transmision del parasito fue vectorial, dado
que, los nifos infectados no tenian historia de
transfusion sanguinea y sus madres son
serolégicamente negativas.




11. Vigilancia
epidemiologica



Tendencias de mortalidad y morbilidad por diarrea en Costa Rica,
1970-2000

Barboza Arguello Maria P. Médico-Pediatra. Apto 4-2250. Tres Rios, Costa Rica. Tel.
(506) 279-991 1. Fax (506} 279-5546. mbarboza@inciensa.sa.cr.

Maria P. Barboza Arguello®, A. Morice®.

*Instituto costarricense de investigacién y ensefianza en nutricion y salud. Inciensa.
“Post Mitch Project, CDC, Costa Rica.

Antecedentes

Cada afio ocurren en América mas de 250 000 muertes de nifios menores de 5 afios por
enfermedades prevenibles, principalmente por diarrea, neumonia y desnutricion. En
1998 la Enfermedad diameica fue la segunda causa especifica de mortalidad infantil en
América Latina, con una tasa de 0.44 por 1000 nacidos vivos. A pesar del mejoramiento
de los indicadores de salud de Costa Rica, la enfermedad diarreica aguda (EDA)
presenta una tasa de mortalidad general de 2,5 por 100 mil habitantes y una tasa de
mortalidad infantil de 25 por 100 mil nacidos vivos.

El sistemna de vigilancia de la enfermedad diarreica se basa en la notificacién colectiva
semanal. E] formulario se envia del nivel local al regional y central donde se procesa
anualmente. Los registros de mortalidad y poblaciones se encuentran en bases de datos

asequibles en http://ccp.ucr.ac.cr del Centro Centroamericano de Poblaciones (CCP) y

el Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC).
El objetivo del estudio fue analizar las tendencias y distribucién epidemioldgica de la
mortalidad, letalidad e incidencia por EDA en ¢l periodo 1970-2000 ¢ identificar

alternativas para mejorar el sistema de vigilancia de diarreas.



notificacion (Figura 5). El andlisis de regresion de la incidencia de diarrea por cantén
determiné una correlacidn significativa entre las tasas cantonales (r=0,55; R2=0,31) de
1995 con el 2000 (Figura 6y 7). Las zonas de mayor riesgo estin ubicadas fuera del
valle central, aunque la diferencia de tasas se ha reducido en los 1ltimos afios. No se
encontré correlacion significativa en la mortalidad ni incidencia de EDA y el nivel de
desarrollo social cantonal (r=0,1; R?=0,04) (Figura 8 y 9). La regién Huetar Atlantica ha
mostrado mortalidades altas e incidencias bajas al compararla con €l resto de regiones,

por lo que es la region que enfrenta la mayor letalidad (Figura 10).

Conclusiones/Impacto en salud pablica

Aunque la mortalidad por EDA en las tiltimas tres décadas se ha reducido, aun se ubica
en los primeros lugares de mortalidad dentro del grupo de enfermedades infecciosas.

Se deben reforzar las medidas de prevencion y control haciendo énfasis en los grupos de
personas de mayor riesgo: menores de un afio, mayores de 75 afios, zonas rurales fuera
del valle central.

Es importante determinar si la elevada letalidad en la regién Huetar Atlantica se
relaciona con deficiencias en la atencidn o es resultado de una notificacion deficiente de
los casos de diarrea.

Es recomendable evaluar si las muertes por diarrea son prevenibles o pueden
disminuirse pues la proporcion de defunciones que ocurrieron en el hogar alerta sobre
deficiencias en el acceso y/o la calidad de los servicios.

Es importante mejorar el sistema de notificacion por EDA. Se requiere actualizar el
ultimo decreto de Notificacion Obligatoria, promulgade en 1983 y establecer Normas de

Vigilancia.



Figura 3. Muertes por diarrea segiin lugar de defuncién, Costa Rica 1990-2000.
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Figura 4. Tasa de mortalidad (100 mil hab) por diarrea por edad. Costa Rica 2000.
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Figura 7. Asociaciéon de la incidencia por cantones entre 1995-2000, Costa Rica
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Figura 8. Correlacion entre incidencia de diarreas € IDS, Costa Rica, 2000
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Importancia en salud publica

v La diarrea es un evento frecuente que
provoca costos sociales y econdémicos

v A pesar de esfuerzos continian ocurriendo
muertes evitables

v El sistema de vigilancia debe responder a
la situacion epidemioldgica y vincularse
con las acciones de prevencion y control

Objetivo

v Analizar las tendencias y distribucion
epidemiologica de la mortalidad,
incidencia y letalidad por enfermedad

diarreica aguda en ¢l periodo 1970-2000.




Flujo de informacién de la Enfermedad diarreica

Fuente: Vigilancia Epidemioldgica. Ministerio de salud INEC

Tasa de Mortalidad (100 mil hab} por diarreas, Costa Rica 1570-2000

Fucrie: Cemiro Conirpamericana de Poblackin . INEC




Comparacion Tasas Mortalidad, Incidencia y Letalidad {por 100 mil hab.) Gosta
Rica 1987-2000
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Fuente: Cenire C




Analisis de regresion entre casos y defunclones por diarrea
segun canton. Costa Rica, 2000
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R?=0.513, p<0.05
b=3.14

N° defunciones

N° casos

Fuente: Vigilanda Epidermioldgica, Ministerio de Salud

Defunciones por diarrea segin canton,
Costa Rica, 2000

Fuente: Wigiancia Epidemickigica, Ministerdo de Salud




Tasa incidencia éaoc

Comparacion entre la Incidencia por cantones entre 1995-2000
{tasas por 108 mil hah), CostaRica
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fortalidad infantil por diarrea, zona urhano-rural, Costa Rica, 1995-2000
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Conclusiones y recomendaciones (1)

v La mortalidad por EDA en las altimas tres
décadas se ha reducido en Costa Rica, sin
embargo aun se ubica en los primeros lugares de
mortalidad dentro del grupo de enfermedades
infecciosas.

v Se deben tomar medidas de control haciendo
énfasis en los grupos de personas de mayor
riesgo: menores de un afio, mayores de 75 afios, y
personas que residen en zonas rurales fuera del
valle central

Conclusiones y recomendaciones (2)

v Es importante determinar si la elevada letalidad en [a
regién Huetar Atlantica se relaciona con deficiencias
en la atencidn o es resultado de una notificacidn
deficiente de los casos de diarrea.

v Se debe evaluar la evitabilidad de la muerte pues la
proporcion de defunciones que ocurrieron en el hogar
alerta sobre deficiencias en el acceso a atencion
oportuna y/o la calidad de los servicios

v El registro de mortalidad es de alta calidad
(subregistro 0.6% ) pero es necesario mejorar €l
sistema de vigilancia de las diarreas

i3
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Importancia en salud publica

v La diarrea es un evento frecuente que
provoca costos sociales y econémicos

v A pesar de esfuerzos contintian ocurriendo
muertes evitables

v El sistema de vigilancia debe responder a
la situacion epidemiolégica y vincularse
con las acciones de prevencion y control




Propuesta de vigilancia para la
Enfermedad de Chagas en Costa Rica CIE-10: B57

Importancia de la vigilancia

La enfermedad de Chagas {Trypanosomiasis americana), es la principal causa
de insuficiencia cardiaca, arritmias y muerte subita en los paises donde fa
infeccién es endémica

El area de prevalencia de la enfermedad humana coincide con el area de
distribucién geografica de los vectores triatominos domiciliarios, extendiéndose
desde el sur de los Estados Unidos hasta el sur de la Argentina y Chile

En nuestro pais, la Unica especie que tiene importancia epidemioldgica es el
Triatoma dimidiata, el cual se encuentra distribuido en todas las provincias.

La importancia de la detecciébn de personas infectadas radica en que
actualmente existe una opcién terapéutica que elimina la parasitemia, su
administracién en la fase aguda de la enfermedad puede revertir expresiones
clinicas graves como miocarditis y meningoencefalitis, en la fase
indeterminada y crénica la medicacién disminuye la posibilidad de que
aparezcan o progresen lesiones organicas de la enfermedad.

La principal forma de transmision de la enfermedad es la vectorial, por lo que la
vigilancia del vector es fundamental para tomar las medidas de control
necesarias para prevenir la enfermedad

A. Descripcién general de la enfermedad
Etiologia

La Enfermedad de Chagas es una zoonosis producida por el parasito
protozoaric y hemoflagelado Trypanosoma cruzi

Cliclo biolégico del Trypanosoma cruzi

La transmisién del vector al hombre se facilita debido al habito del
insecto de defecar inmediatamente después de alimentarse; si el insecto esta
infectado deposita en las deyecciones la forma infectante (trypomastigoto
metaciclico) sobre la piel o mucosas de un humano. Los parasitos penetran a
través de las mucosas 0 por el orficio de la picadura, invaden las células
adyacentes donde se diferencian a amastigoto, forma bajo la cual se multiplica
por division binaria simple. Después de varias generaciones, los amastigotos
se diferencian a trypomastigotos, abandonando la célula hospedera debido a la
lisis de la misma, pasando a la circulacién sanguinea.



Enfermedad de Chagas
CIE-10: B57

Importancia de la vigilancia

La enfermedad de Chagas (Trypanosomiasis americana), es la principal causa
de insuficiencia cardiaca, arritmias y muerte subita en los paises donde la
infeccion es endémica

El area de prevalencia de la enfermedad humana coincide con el area de
distribucion geogréfica de los vectores triatominos domiciliarios, extendiéndose
desde el sur de los Estados Unidos hasta el sur de la Argentina y Chile

En nuestro pais, la Unica especie que tiene importancia epidemioldgica es el
Trialoma dimidiata, el cual se encuenira distnbuido en todas las provincias.

La importancia de la deteccién de personas infectadas radica en que
actualmente existe una opcion terapéutica que elimina la parasitemia, su
administracion en la fase aguda de la enfermedad puede revertir expresiones
clinicas graves como miocarditis y meningoencefalitis, en la fase
indeterminada y cronica la medicacidn disminuye la posibilidad de que
aparezcan o progresen lesiones organicas de la enfermedad.

La principal forma de transmision de la enfermedad es la vectonal, por o que la
vigilancia del vector es fundamental para tomar fas medidas de control
necesarias para prevenir la enfermedad

A. Descripcién general de [a enfermedad
Eftiologia

La Enfermedad de Chagas es una zoonosis producida por el pardsito
protozoario y hemoflagelado Trypanosoma cruzi

Cliclo biolégico del Trypanosoma cruzi

La transmision del vector al hombre se facilita debido al habito del
insecto de defecar inmediatamente después de alimentarse; si el insecto esta
infectado deposita en las deyecciones la forma infectante (trypomastigoto
metaciclico) sobre la piel o mucosas de un humano. Los parasitos penetran a
través de las mucosas o por el orificio de la picadura, invaden las células
adyacentes donde se diferencian a amastigoto, forma bajo la cual se multiplica
por division binana simple. Después de varias generaciones, los amastigotos
se diferencian a trypomastigotos, abandonando la célula hospedera debido a la
lisis de la misma, pasando a la circulacion sanguinea.



« Chagoma de inoculacion; forma parte de las manifestaciones
cutaneas, se observa de preferencia en las partes del cuerpo
habitualmente descubiertas, especialmente al dormir. Puede
adquirir diferentes formas clinicas:

o Forunculoide
o Erisipelatoide
o Tumoroide
o Lupoide

Formas sin puerta de entrada aparente

e Formas atipicas:

Constituyen los sintomas inespecificos y son los mas frecuentes en las formas
de presentacion.

- Fiebre: para algunos es el sintoma mas frecuente y al mismo tiempo
basico ya que puede constituirse en el motivo de consulta. La
enfermedad de Chagas debe de indagarse siempre gque se estudie
un caso de Sindrome febril prolongado.

- Hepatomegalia y esplenomegalia: se describen desde los casos
descritos por Chagas , ambos son mas frecuentes es los casos
graves Y en los nifios pequefios.

- Edema: Puede presentarse en forma generalizada (anasarca) o
localizado , principalmente en miembros inferiores. Se diferencia de
los otros edemas por su consistencia casi siempre dura, elastica,
renitente y signo de Godet negativo.

- Exantemas: Se observan mas comunmente en nifios mayores,
adolescentes y adultos, pueden ser “morbiliformes”, “urticariformes” o
“maculosas”.

Otros sintomas inespecificos en {a fase aguda son:

- Adenomegalia

- Anemia

- Anorexia

- Imtabilidad o somnolencia
- Convulsiones

Las expresiones clinicas graves de la fase aguda son: la miocarditis y la
meningoencefalifis en nifios.

Debe recordarse que los signos tipicos de presentacion con puerta de entrada
aparente representan menos del 10% de los cuadros agudos de Chagas.



Forma digestiva:

Los pacientes que se encuentran en la forma digestiva pueden presentar
alteraciones principalmente en es6fago y/o colon sigmoide y recto, {a alteracidn
basica es la dilatacién de estas visceras “megaformaciones” que se debe a la
destruccidn de ias neuronas de los plexos intramurales.

La disfagia es el sinfoma principal, ésta presente practicamente en todos los
casos (>96%) y habitualmente es por lo que consulta el paciente. Otras
manifestaciones son: regurgitacion, dolor esofagico, pirosis, hipo, ¥y
constipacion intestinal

Afectacion del Sistema Nervioso

Se ha acumulado evidencia tanto clinica como expenmentai que demuestran
que en la enfermedad de Chagas existe compromiso del sistema nervioso
periférico.

A nivel del sistema nervioso central, se tiene bastante claro las formas clinicas
de presentacion en el periodo agudo: meningoencefalitis, convulsiones,
letargia.

B. Situacion epidemiolbgica

Hasta hace 2 afios la Enfermedad de Chagas en Costa Rica no habia sido
considerada un problema prioritario de salud publica. A raiz de la iniciativa
centroamericana para interrupir la transmision sanguinea y vectorial de la
enfermedad se realizaron en el pais varios proyectos durante los afios 2000-
2003, entre ellos “Tamizaje anti T.cruzi en bancos de sangre” a través del cual
se encontrd una prevalencia de 0,14% en donantes de sangre, “Encuesta
serolégica anti T.cruzi en nifios escolares en cinco zonas de riesgo” con una
prevalencia de 0,2%. A raiz de la denuncia de un caso de chagas agudo a
INCIENSA se efectud una encuesta serologica en el Bajo los Anonos y se
encontré una prevalencia de 2% la mas alta encontrada en el pais.

El T. dimidiata se encuentra distribuido en todas las provincias del pais con
una tendencia a alcanzar mayores concentraciones en la parte central del pais
abarcando principalmente el sur de las provincias de Alajueia y Heredia y el
norte de San José. Se le puede encontrar desde unos pocos mefros sobre el
nivel del mar, por ejemplo en la provincia de Guanacaste, hasta 1500 metros
en San Isidro de Heredia.



Caso confirmado de enfermedad de Chagas

Todo caso sospechoso o probable con: Parasitemia, y/o dos pruebas
seroldgicas positivas

D. Procedimientos de vigilancia

Deteccion de casos

La deteccion de casos sospechosos se puede dar en dos escenarios, los
Servicios de Salud (publicos y/o privados) y en la Comunidad. Todo caso
detectado debe ser referido al médico del servicio de salud mas cercano.

Al primer contacto con el paciente, el médico del establecimiento de salud que
atiende el caso sospechoso debe elaborar la historia clinica, realizar el examen
fisico, activar e! sistema de vigilancia por medioc de la notificacion, ademas
debe solicitar al laboratorio clinico la recoleccion de una muestra de suero para
serologia los cuales deben referirse al INCIENSA.

Deteccion de insectos

La deteccion de Insectos Triatorma dimidiata se da en la comunidad, para ello
ésta debe estar capacitada para identificar al vector. Todo espécimen de
Triatoma dimidiata debe ser llevado al servicio de salud mas cercano quienes
lo referiran al Centro Nacional de Referencia de parasitologia para su
identificacién y analisis parasitolégico.

Notificacion

Todo caso sospechoso debe ser reportado por el médico o cualquier otro
personal de salud que tenga conocimiento del mismo. Para elio se debe llenar
la boleta de notificacion obligatoria (ver anexo Boleta VE-01), la cual debe
seguir el flujo de informacion establecido en el Reglamento de Organizacion y
Funcionamiento del Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud No. 30945-S,
publicado en la Gaceta el 27 de enero del 2003 (ver anexo Decreto N° 30945-
S).

Laboratorio
La OMS recomienda para el diagnostico de la enfermedad la deteccion del

parasito en la sangre total del paciente y/o dos pruebas seroldgicas positivas
de diferente fuente de antigeno.



Envid de la muestra

La muestra de suero debe enviarse al Centro Nacional de Referencia de
Parasitologia de INCIENSA. Las muestras rotuladas se introducen en bolsas de
plastico, ésta se cierra y se envia denfro de una hielera con suficientes
paquetes congelantes. La boleta de diagndstico debidamente llena debe ser
introducida en una bolsa plastica y se fija con cinta adhesiva en la hielera de
transporte al laboratorio.

Identificacion del vector e identificacion de infeccion por Trypanosoma
cruzi en el vector

Obtencién del insecto

La persona que capture el insecto debe hacerio protegiéndose la mano con una
bolsa piastica, la chinche se debe depositar en la misma bolsa hasta el fondo,
en un papel debe escribir la fecha de recoleccion, el nombre del jefe de familia,
direccion y numero de teléfono, e! papel se pone en la bolsa y esta se ciemra
muy bien sin abrirle agujeros, de ésta forma se le deben entregar al Técnico de
Atencién Primaria o directamente al Centro de Salud mas cercano.

Envio del insecto

El insecto {con o sin bolsa) debe transportarse en un recipiente plastico
cerrado, con la boleta de animales (reservorio) debidamente llena. Debe
enviarse al INCIENSA lo mas pronto posible

Medidas a seguir posterior a la identificacién del vector

Si el insecto enviado por el personal de salud es Triatoma dimidita y se capturd
dentro o en los alrededores de la casa, esta informacién se notificara por el
Centro Nacional de Referencia de Parasitologia al equipo de encargados
locales y regionales de epidemiologia del Ministerio de Salud y CCSS quienes
efectuaran una investigacion epidemioldgica del caso y se daran las
recomendaciones pertinentes (ver anexo), si se encuentran factores de riesgo
para enfermedad de Chagas intradomiciliarmente o el insecto encontrado
dentro de la vivienda esta infectado con Trypanosoma cruzi, se valorara tomar
serologia a todos los habitantes de la casa.

Personal entrenado del Ministerio de Salud deberd realizar una encuesta
entomoidgica en la vivienda, el manejo a seguir dependera de los hatlazgos
encontrados:

« Vivienda infestada no colonizada.
o Capturar todos los especimenes adultos encontrados
o Dar las recomendaciones pertinentes segin los factores
de riesgo encontrados



Tratamiento

El medicamento recomendado actualmente para tratar la enfermedad
de Chagas es benznidazol, un derivado 2-nitroimidazole.

Indicaciones para tratamiento

1. Todos caso confirmado de enfermedad de Chagas

Contraindicaciones relativas al tratamiento

Embarazo y lactancia

Casos de insuficiencia hepatica o renal
Lesiones graves asociadas a Enf. Chagas
Casos de hipersensibilidad a los medicamentos

Dosificacion:

Pacientes con peso menor o igual a 40 kg, entre 5y 7.5 mg/kg/dia
Pacientes con peso mayor a 40 Kg 5 mg/kg/dia
Infeccion congenita 10 mg/kg/dia

El medicamento se debe administrar en 2 6 3 dosis diarias por 30-60

dias.

Se recomienda iniciar la dosis a la mitad de lo que corresponde por 3-5
dias para disminuir el riesgo de efectos adversos

Efectos secundarios:

Reacciones cutdneas: generalmente de caracter benigno tipo rush
o urticaria , que no requieren la interrupcién del medicamento, si
se presenta en forma purpdnca acompariada de fiebre podria ser
necesario la interrupcion pasajera de la medicacion

Nauseas y trastornos gastroinfestinales: se presentan al comienzo
del tratamiento, comunmente desaparecen en forma espontanea,
a los pocos dias sin necesidad de disminuir la dosis.

Parestesias o sintomas caracteristicos de polineuropatia
penférica; es un efecto adverso poco frecuente, si se presenta se
debe suspender el tratamiento

Manifestaciones hemdticas (leucopenia y trompocitopenia): se
normalizan al interrumpirse el tratamiento.

Cefalea, vénrtigo y fatiga: se presentan muy raramente.

El tratamiento debe ser interrumpido ante la aparicion de efectos colaterales
importantes como reacciones alérgicas intensas, fiebre con adenopatia,
neuropatia periférica acentuada y depresion de médula 6sea.






F. Diagrama de flujo para la toma de decisién

Flujograma para la vigilancia y el manejo de la enfermedad de Chagas

Caso sospechoso o probable de Chagas agudo o crénico

!

1. Reportar al sistema de vigilancia tocal.

2. Toma de muestras de sangre

.

Chagas confirmado ,
No (dos pruebas serolégicas — Si
1 positivas) l
1. Ficha de
Tomar muestra en seis meses investigacién
2. Valoracién médica
con lab. y gabinete
3. Encuesta entomoldgica
y clasificacion vivienda
Chflg-as Candidato a tratamiento
Crénico con benznidazol
Si .
v Si No
Referir al cardidlogo v v
Valorar tratamiento .
Seguimiento anual Bcnzmdazol' Seguimiento
5-7 mg/kg/dia
" Anual
Por 60 dias




G. Procedimientos

Referencia del cas omu d, Referencia,
sospechoso Establecimientos | ATAP, Expediente de
. detectado en la de salud Enfermeras, salud,
Deteccibn del | ' idad, pablicos y MQC y Hojas de
caso servicios o visita privados otro personal de | urgencias y otros
domiciliar salud documentos de
reporte
Denuncia del vector | Comunidad, ATAP, Referencia,
por la comunidad o | Establecimientos | Enfermeras y | Expediente de
Denuncia del personal de salud | de salud otro personal de | salud,
salud Hojas de

vector

urgencias y otros
documentos de

reporte
Notificacion del Funcionarios de | Profesionales | Expediente de
casoa salud de Salud salud.
. . Epidemiologia establecimientos | Registros Boleta.
Notificacion Local MS-CCSS. | piblicos o Médicos
privados que
detectan el caso
Notificacion del Funcionarios de | Profesionales |Boleta de
caso: Boleta VE- |salud piiblicoso | de Salud notificacidn
01 enviar privados que Registros obligatoria
epidemiologia detectan el caso | Médicos individual
local, regional y (VEO1),
central MS-CCSS Bases de datos
Toma de muestras | Personal de MQC, Boleta de
sanguineas y envio |apoyo del Técnico de laboratorio,
al Inciensa laboratorio local | laboratorio Equipo de toma y
Equipo local MS- envio de muestras
CCSS.
Recepcion y INCIENSA Personal de Equipo de
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Planteamiento del problema y justificacién

La enfermedad de chagas (Tnpanosomrasrs americana) se haya
exclusivamente distribuida en el continente americano'. Es la principal causa de
insuficiencia card[aca arritmias y muerte stbita en los paises donde la infeccion
es endémica’. Una estimacion de la prevalencia de la infeccién en América iatina,
establece que 100 millones de personas — un cuarto del total de habitantes de
Latinoamérica- estan expuestos a contraer la infeccién. Estudios de prevalencia
realizados durante el periodo 1980-1990 sugleren que existen de 16-18 millones
de personas infectadas por Trypanosoma cruz?.

En el documento del Dr. Rodrige Zeledon, Una estrafegia para el control de
la enfermedad de Chagas en Costa Rica y su relacion con programas similares en
los ofros palses centroamericanos, donde hace una revision de los antecedentes y
la literatura nacional de la enfermedad de Chagas en Costa Rica, se evidencia que
desde mediados del siglo pasado inician las publicaciones sobre casos reportados
de Enfermedad de Chagas en Costa Rica®. Hasta la fecha existe un total de 63
casos publicados, 5§ de los cuales han sido mortales y 4 tratados con aparente
éxito °

En relacién a los estudios serolégicos realizados en Costa Rica, Andrea
Urbina y colaboradores encuentran una seroprevalencia de 0.93% en donadores
de 3 bancos de sangre nacionales usando la reaccion de hemaglutinacién
indirecta. © Solamente el Hospital Nacional de nifios ha efectuado tamizacién hasta
ahora y elios encontraron una seroprevalencia de 1 % 7. En 1998 Liliana reyes y
colaboradores utilizando la prueba de inmunoflorescencia indirecta encuentran
una pOSItIVldad de 2.14 % en sueros de 1073 pacientes de todas las provincias de
Costa Rica. ®

Tomando como ejemplo la iniciativa de los paises del Cono Sur para emitir
una resolucién sobre el control de enfermedades zoondticas, entre ellas la
enfermedad de Chagas, se da inicio en Centroamérica, en octubre de 1997 a la
iniciativa sobre la enfermedad de Chagas similar a la de INCOSUR

Acatando las recomendaciones efectuadas en la Segunda reunién de la
comision intergubernamental de la iniciativa de Centroamérica y Belice realizada
en Nicaragua del 21 al 23 de octubre de 1999, se estan realizando en Costa Rica
varios estudios:

» Una encuesta serolégica en nifios 7-12 afios en tres regiones
definidas por su alta potencialidad de transmlsnfm vectorial por los
estudios efectuados por el Dr. Rodrigo Zeledén®,

» Una encuesta entomolégica en areas de estas regiones definidas
por el Dr. Zeledén




Objetivos

Objetivo General:

Evaluar la evolucidn clinica, serolégica y parasitolégica de los pacientes infectados
con Trypanosoma cruzi en Costa Rica y ofrecer el manejo adecuado segin |a fase
en que se encuentren para conocer la historia de la enfermedad en nuestro pais y
asi establecer medidas especificas de control.

Objetivos especificos:

1. Evaluar la evolucion clinica, serolégica y parasitologica de los pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi que requieran tratamiento etiolégico de
la enfermedad segin las indicaciones precisas.

2. Evaluar la evolucion clinica , serologica y parasitolégica de los pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi que no reciban tratamiento etiolégico de
la enfermedad.

3. Detectar en forma temprana a los pacientes que presenten evidencia de
dafio organico y remitirlos a un centro especializado en caso necesario.

4. Establecer medidas de confrol desde el punto de vista entomolégico y
educacional.




Formas de Transmision:

La presencia de reservorios y vectores de Trypanosoma cruzi y 1os niveles
socioecondmicos y educativos de la poblacion son los factores mas importantes
en la transmisién de ia enfermedad'2

1.Veclonial: es la forma mas frecuente de transmision al ser humano, se
produce a traves de insectos que pertenecen al orden Hemiptera, familia
Reduviidae, subfamilia Triatominae, la cual se divide en varias tribus y ésta a su
vez en 16 géneros®. Como ya se menciond, a nivel centroamericano las especies
importantes son Trnafoma dimidiata y Rhodnius prolixus, y actualmente en Costa
Rica se cree que la Unica especie existente es Tnatoma dimidiata.

Las condiciones de la vivienda son muy importante en la cadena de
transmision; la incidencia y prevalencia de la infeccion depende de la adaptacion
de los triatomas a la vivienda del hombre, asi como de la capacidad vectorial de
las especies'?.

Los reservorios domésticos mas importantes son el perro y el gato.
También actiian como reservorios las ratas, ratones y zarigiieyas ''.

2 Transfusional: a ftravés de transfusion de sangre contaminada, los
parasitos permanecen viables hasta 18 dias en Ilas condiciones de
almacenamiento de la sangre en los bancos de sangre (Cerisola JA y col, 1972)

3. Transplacentana o congénita: diferenies estudios observaron incidencias
gue oscilan del 0.5% al 8% para los hijos de madres chagasicas (Blanco S y col,
1993)

4.Por transplante de 6rganos de personas infectadas
5.Por accidente de laboratorio

Historia natural de la enfermedad

En relacion a {a historia natural de la enfermedad, se describen varias
fases, pero aln no existe un consenso claro al respecto . En 1911 Carlos Chagas
describié dos fases evolutivas aguda y crénica ™, Esta fase crénica a su vez se
ha divididc de varias maneras. Para Prata existen tres formas clinicas:




e Formas tipicas:

Chagoma hematdgeno: son verdaderas tumorac;ones planas,

que toman dermis y tejido celular subcutaneo?®

- Lipochagoma geniano: Lesidén caracteristica de ia primera
infancia , toma la bola adiposa de Bichat'®.

Las formas tipicas y las formas con puerta de entrada son los
sintomas especificos y los menos frecuentes, se presentan
alrededor de un 5 % de los casos'®

« Formas atipicas:

Constituyen los sintomas inespecificos y son los mas frecuentes en las
formas de presentacion.

Fiebre: para algunos es el sintoma mas frecuente y al mismo
tiempo bas1co ya que puede constituirse en el motivo de
consulta’®. La enfermedad de Chagas debe de indagarse
siempre que se estudie un caso de Sindrome febril
prolongado.

Hepatomegalia y esplenomegalia: se describen desde los
casos descritos por Chagas , ambos son mas frecuentes es
los casos graves y en los nifios pequefios.

Edema: Puede presentarse en forma generalizada {anasarca)

localizado , principalmente en miembros inferiores. Se
diferencia de los otros edemas por su consistencia casi
siempre dura, elastica, renitente y signo de Godet negativo. E!
edema generalizado se le observa mas frecuentemente en
nifios pequefios y en los casos Mas severos, algunos inctuso
lo consideran como un signo de mal prondstico 2

Exantemas: Se observan mas cominmente en nifios mayores,
adolescentes y adultos, pueden ser “morbiliformes”,
“urticariformes” o “maculosas”.

Otros sintomas inespecificos en la fase aguda son:

Adenomegalia
Anemia
Anorexia




enfermedad dinamica y evolutiva estriba en el pasaje del paciente a través de los
distintos grupos durante el seguimiento %,

Una clasificaciéon il en este sentido resulta la adoptada durante las |l
Jomadas de Actualizacién en Miocardiopatia Chagasica Cronica® vy que a
continuacion se presenta:

Cuadro 1.

GRUPO |CARACTERISTICAS
[ - Serologia: positiva

- Sintomas: asintomaéticos.
- ECG: normal

- Rxde torax: Normal

] - Serologia: positiva

- Sintomas y signos: sin evidencia de insuficiencia cardiaca congestiva
-  ECG:
a) alteraciones de la conduccién
b} amitmias ventriculares
¢} a+b
- Rxde Torax: diametro < a 0.55
i - Serologia: positiva

- Sintomas y signos: con evidencia de insuficiencia cardiaca congestiva
- ECG: patolégico
- Rxde térax: cardiomegalia > a 0.55.

Los investigadores asistentes a esta Jornada de Actualizacion, arriba
citada, convinieron de manera concluyente en que la evidencia o no de cardiopatia
implicaba un control mas o menos frecuente de los casos. De acuerdo con esto
propusieron un seguimiento anual para los casos del Grupo | (indeterminados o
intermedios); un seguimiento semestral para los del Grupo 1 A); trimestral Grupo Il
B); bimestral o mensual Grupo Il C) y control mensual o semanal del Grupo [l
segun evolucion.
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Afectacion del Sistema Nervioso?®

Se ha acumulado evidencia tanto clinica como experimental que
demuestran que en la enfermedad de Chagas existe compromiso del sistema
nervioso periférico.

El compromiso del sistema nervioso autonomo ha sido ampliamente
estudiado, desde la década de los 30. Koberle y Nador correlacionaron la
presencia de megaesdtfago con la destruccion neuronal del piexo mientérico .

A nivel del sistema nervioso central, se tiene bastante claro las formas
clinicas de presentacion en el periodo agudo: meningoencefalitis, convulsiones,
letargia. Sin embargo en la fase cronica hasta la fecha no existe un criterio claro
de fas formas de presentacion.

Diagnostico:

Métodos de laboratorio para T. cruzi *2% 3% 31, 3% 33

Parasitologicos

Son los indicados para e! diagndstico en etapa aguda de la enfermedad y
consisten en la observacion del parasito.

+ De menor complejidad de laboratono
Gota fresca

Gota gruesa

Métodos de concentracion: de Strout, método de capilares
{microhematocrito)

e Requieren de mayor complejidad de laboratorio
Hemocuitivo

Xenodiagnostico:

Deteccién molecular del parasito por el método reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR)
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d) Farmacos efectivos sobre el Trypanosoma cruzi, en su medio de cuitivo
o en células de organismos huésped, in vitro: c-naftoquinonas

e) Famacos con accién tripanosida in vitro: cristal violeta.
Mecanismo de accién del grupo a) Nifurtimox y Benznidazole

e Actuan sobre el genoma del Trypanosoma cruzi, inhiben la sintesis de
DNA, RNA y las proteinas

e Pueden ejercer su toxicidad por varios mecanismos:
o Accién directa del radical nitroanion
o Generacién de radicales libres del O2
o Produccion de derivados nitroso e hidroxilarina

El tratamiento durante la fase aguda con nitroderivados es eficaz, hay
evidencia clara que el benznidazol es capaz de disminuir ¢ erradicar la parasitemia
3, 38, 37. 3@ E| penznidazol ha demostrado ser méas eficaz y causar menos efectos
secundarios que e! Nifurtimox ¥ En relacion a la fase indeterminada o
crénica asintomatica de la enfermedad varios estudios también han demostrado la
eficacia del benznidazol ** *' #?, tomando como parametros la disminucion de
tituios seroldgicos y la disminucién del riesgo de deterioro clinico en los pacientes
tratados.

El benznidazol (Radanil F") es un derivado de 2-nitroimidazole, bloquea la
sintesis de acidos nucleicos ligandose al DNA, es bien absorbido a nivel
gastrointestinal y es el tx de eleccién en la actualidad.

Indicaciones para tratamiento'®

1. Todos los pacientes que se encuentren en fase aguda
Los pacientes que se encuentren en fase indeterminada™

3. Los pacientes que tengan lesidon cardiaca incipiente asintomatica (Grupo
Il a) del cuadro 1). ***

4. Pacientes infectados por accidentes de laboratorio.

1 . e PR - . -
*En Argentina utilizan como limite de edad a los 50 anos, pero aclaran gque eso gqueda a criterio
médico, |la edad sola no es una limitante para indicar tratamiente.

* %% Eg el grupo de pacientes donde se ha demostrado la eficacia del tratamiento®® ** 4,
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Contraindicaciones relativas al tratamiento *:

» Embarazo y lactancia

» Casos de insuficiencia hepatica o renal

* |esiones graves asociadas a Enf. Chagas

o Casos de hipersensibilidad a los medicamentos

Recomendaciones generales ({(dadas por el Instituto Nacional de
Parasitologia "Dr. Mario Fatala Chaben” en el manual para la atencion del paciente
infectado chagasico'®).

+ Realizar un control de laboratoric general antes de iniciar y durante el
tratamiento (hemograma y hepatograma).

¢ Dar tratamiento solo si existe la seguridad que la casa esta libre de
vectores

¢ Supervision médica semanal
o Efectuar controles seroldgicos una vez al afio
¢ Abstencion de bebidas alcohdlicas
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¢ Criterios de exclusion:

1) No confirmacioén diagnoéstica
2} No aceptacion del consentimiento informado
3) Residencia fuera de Costa Rica

Casos esperados:

Hasta la fecha se ha identificado una seroprevalencia de 0.2% en la
encuesta seroldgica en nifios realizada por Inciensa en el afio 2000-2001. De
acuerdo a esta seroprevalencia y al nimero de personas a estudiar (un
aproximado de 53 mil personas) se esperaria trabajar en un primer afio de
seguimiento con alrededor de 50 infectados. El grueso de los cuales se
espera clasifiquen en fase indeterminada por proceder de poblacion
supuestamente sana (sin sintomatoiogia)) Tomando en cuenta las
indicaciones , contraindicaciones para tratamiento y fa aceptacion del
consentimiento informado se espera tratar en un afio unos 25 pacientes
aproximadamente.

Diagndstico por laboratorio

Para hacer el diagndstico definitivo de infeccion chagasica el paciente
debera tener una prueba parasitoldgica positiva —strout o xenodiagndstico- (en
casos agudos) y/o al menos, dos resultados seroldgicos positivos con pruebas
que permitan identificar antigenos de membrana y citoplasma del parasito. Se
efectuara Elisa con antigeno completo de epimastigoto y Elisa recombinante
para e{ diagnostico serologico .

2. Logistica

Visitas iniciales para todos los pacientes
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1. Primera Visita: (Se efecluard en el hogar del paciente, por el médico,
técnico de laboratorio, asistente de entomologia y especialista en el drea
social )

La confirmacion diagnoastica de la enfermedad de Chagas debe estar
hecha por el laboratorio de Inciensa antes de efectuar ésta visita.

A continuacion se detalla cada una de las funciones de los participantes:

Médico:

e Es el responsable de informarle al paciente y sus familiares sobre el
diagndstico de la Enfermedad de Chagas. Posteriormente se efectda la
entrevista por el especialista en el area sociaf (ver detalle abajo).

* Entrega folleto de informacién ilustrado (anexc 1) y se aclaran todas las
dudas sobre la enfermedad.

e Se solicita el consentimiento informado (ver anexo 2).
¢ Si el paciente esta de acuerdo en participar
a) Se efectla historia ciinica y examen fisico inicial (anexo 3)

b) Se da cita para efectuar ECG, Rx de torax y examen
ecocardiografico, si se trata de un nifio (< de 18 aflos), se
efectuaran en el HNN y si es > de 18 afos, en un hospital de un
hospital de adultos, previa coordinacion con los mismos.

c) Se da cita para efectuar xenocdiagnostico .

» Si el paciente tiene dudas y desea pensar el participar o no se da una
nueva cita segin acuerdo mutuo.

» Si el paciente no estd de acuerdo en participar se suspende ia visita y se
hace una epicrisis por si desea consultar posteriormente en un
establecimiento de salud.

Técnico de laboratorio:

o Toma muestra de sangre para control de laboratorio general
(hemograma, transaminasas y pruebas de funcion renal) .Todos estos
estudios se realizaran en laboratorios de Inciensa.

Asistente de entomologia:
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f) En los casos en que se identifiqguen sintomas, signos o examenes
de gabinete anormales, se referird a un especialista de la CCSS
para un seguimiento conjunto.

3)Visitas durante et tratamiento:

Es importante aciarar que el Consejo Técnico de inscripciones del
Ministerio de Salud aprob6 la solicitud de utilizar el benznidazol en los
pacientes infectados que esté indicado, bajo vigilancia médica estricta y
seguimiento garantizado.

Se les suministrara tratamiento a los siguientes pacientes:
= Los pacientes que se encuentren en fase aguda

= Pacientes menores de 60 afos que se encuentren en fase
indeterminada. (Si existe algin paciente de mayor edad que
desee recibir tratamiento se valorara su administracion).

» Pacientes con cardiopatia incipiente asintomaticos menores
de 60 afios. (Si existe algun paciente de mayor edad que
desee recibir fratamiento se valorara su administracion).

El periodo de tratamiento establecido es sesenta dias, se utilizara
benznidazol a dosis de 5-7.5 mg/kg/dia. (Gnico tratamiento disponible
actualmente en el pais). Para una supervision exhaustiva se efectuaran
ocho visitas, una cada semana donde se realizara historia clinica y
examen fisico completo (ver anexc 3), para valorar efectos adversos.
Con este fin se efectuara control hematoldgico y bioquimico a los 30 y
60 dias de iniciado el tratamiento (en casos en que la clinica io amerite,
se efectuarj antes). Los paciente que cursen asintomatico, sin ningin
efecto adverso y se les dificuite asistir a Inciensa se valorara en forma
individual la posibilidad de efectuar las citas quincenalmente.

4)Visita durante el seguimiento (pacientes tratados y no tratados):

A todos los pacientes, se les efectuard un control clinico, serolégico
y estudios de gabinete a los seis meses, un afo y luego cada afo (ver
anexo 3).

El seguimiento serolégico se efectuara con tres de los siguientes métodos:
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Cronograma para el primer afio

ACTIVIDADES MESES (2001-2003)
SET | OCT | NOV DIC ENE FEB | MAR | ABR | MAY | JUN JuL SET | OCT | NOV | DIC | ENE | FEB
Elabaracion ¥
apraobackin de protocoio x X X X
Coordinacion con  los
ospecialistas de B
CC8S para el X X X
segquimientc  de  bs
pacemta
Coordinaciin para
compra de servicios X X x
Segulmienin de X X X X X
paclentes X X X X X X
nforme  semestral  del X x
esludo
Informa anual del x
eshudio
Envlo a publicacin X
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Equipo médico para consultorio ¢ 100 000
Transporte de pacientes ** ¢ 550 000
Total Rec. Materiales ¢ 2915000
Gran Total ¢ 11 806 000

* Calculado 5 mg/kg/dia por peso promedio de 50 kg, por 60 dias, lo cual equivale
a 1 1/2 frascos por paciente {10 gr. por frasco)

** Se calculo dividiendo la poblacion estimada en 8 regiones del pais, tomando
como promedio 3 visitas por paciente, el gasto por Km se tomo de [a resolucién N°
01-AA-2-2001 de la Contraloria General de la Republica.
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Anexo 2

Consentimiento informado
Inciensa-MS-CCSS

Seguimiento de pacientes infectados con Trypanosoma cruzi en

Costa Rica

Usted o su hijo (a) esta infectado con el parasito que causa la Enfermedad
de Chagas “Trypanosoma cruzi”. La enfermedad de Chagas es producida por un
parasito que es transmitido a la persona por la picadura de un chinche. Las
manifestaciones iniciales de la enfermedad, en algunos casos, pasan sin que la
persona se dé cuenta, ofros presentan hinchazén en la region de la picadura ,
pero luego de 10-30 afios de la infeccion inicial, una de cada tres personas
infectadas que no han tenido tratamiento, sufren de problemas del corazén que en
algunos casos les puede causar la muerte, y algunas personas infectadas,
también pueden sufrir problemas intestinales.

El Instituto de investigacién y ensefianza en Nutricién y Salud -Inciensa-
con apoyo de la Caja Costarmricense del Seguro Social -CCSS- le ofrece la
oportunidad de seguimiento y tratamiento.

El conocimiento de la evolucion de la enfermedad de Chagas en nuestro
pais hasta ahora, no se ha estudiado, de ahi la importancia de ia realizacion de
este estudio, existe ademas un beneficio individual y colectivo, individual porque
se ofrece la posibilidad de cura, colectivo porque nos da experiencia para
establecer un control Optimo de fa enfermedad a nivel nacional.

E! benznidazo! en la actualidad es el tnico tratamiento efectivo y disponible
en el pais para esta enfermedad, aunque no en todos los casos los pacientes
logran recuperarse de la infeccion. Se sabe que mientras mas temprano se de el
tratamiento hay mas posibilidades de que no aparezca la enfermedad .

A todos los pacientes se les realizara inicialmente examenes de sangre,
Electrocardiograma y radiografia de térax, ademas de la historia clinica y el
examen fisico para evaluar en que fase de la enfermedad se encuentran y si
existe 0 no contraindicacién para el tratamiento. En los casos que esté indicado el
tratamiento se les dara completo por 60 dias; la toma del medicamento sera en
tabletas, 2 veces al dia y la cantidad dependera del peso del paciente. Es
importante aclarar que este medicamento puede tener efectos secundarios como
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Si esta de acuerdo en que usted y /o su hijo{a) participen, firme a
continuacion esta hoja.

Yo, entendi, las explicaciones
que dieron sobre e} estudio que el Inciensa y las otras instituciones quieren hacer.
Acepto voluntariamente participar y /o que mi hijo (a) participe en el estudio.

Fecha:

Firma del paciente o padre de familia

Firma del testigo

Firma del investigador principal

Si usted desea mas informacioén sobre este estudio, no dude en comunicarse con
la Dra. Maria de la Paz Barboza Argiello, Médico-Investigador de Inciensa al
telefono 279-991. de lunes a jueves de 7:30-4:00p.m. vy los viemnes de 7:30-3:30
pm.
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Listado de lugares donde ha residido el paciente desde el

nacimiento
Periodo Provincia Canton Direccién
Desde Hasta
Estado seroldgico de los convivientes
Relacion con el Nombre completo ELISA IFI Elisa
paciente Wiener recombinante
Madre

Transmisiéon de la enfermedad

1. Esta infectada la madre?: (Si) (No)
2. Recibio lactancia matema?: (Si} (No)

3. Harecibido transfusiones de sangre
a. (Si) Cuantas veces: Fecha:
Donde:
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(4)Adenopatias (5)Cardiovascular {(6) Otro
c. Consulté a algun centro de salud: (Si) (No)
d. Ha recibido tratamiento?
i. (8i) Cual?
ii. {No}
2. {(No)

5. Candidato a tratamiento
1. (Si) 2. {No)
1.1 Reinfeccion 1. (SI) 2. (No)
1.2Acepta fratamiento 1. (Sl) 2. (No)
a.Tratamiento completado:
1. {Si)
2. (No)
2.1. Causas de no finalizacién:
(S) Suspendido
(A) Abandonado
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2.Aparato respiratorio:
3.Aparato cardiovascular:
4.Abdomen:

Higado

Bazo
5.Adenopatias
6.Aparato neurolégico:

Examenes complementarios:

1.Estudios serolégicos:

Elisa Wiener (R) Reactivo (NR} Noreactivo Fecha: / /

HAl (R) Reactivo {NR) No reactivo Fecha: / /
Titulo: 1/

iFl (R) Reactivo (NR) No reactivo Fecha: / /
Titulo: 1/

E. Recombinante (R) Reactivo (NR) No reactivo Fecha: / /

2.Estudio parasitologico:
Tipo estudio: Fecha: / / Resultado:

3.Laboratorio clinico pretratamiento:

a.Hemograma: Hb Hto
Pks Leucos
b.Bilimubinas: BD: BI:
c.TGO: TGP:
d.Creatinina: NU:
4.Gabinete
a.EKG (N) Normai (A) Anormal Descripcién:
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1.Disminucién de dosis y restitucion
2.Interrupcion de dosis y restitucion

3. Tratamiento sintomatico (Si) cual? (No)
4.Suspension tratamiento . Fecha: [/ /
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A. Conocimiento del vecfor.

Reconacimiento (nombres populares, caracteristicas, fipos, estadios)
Lugares donde habita

Lugares donde lo ha visto

Epocas del afio en que lo ha visto con mayor o menor frecuencia
Fuentes y horarios de alimentacion del vector

Percepcion de la vulnerabilidad y del riesgo

Conocimiento de factores que facilitan la presencia del vector (lefia, desechos
acumulados, entrepiso, gallineros, animales domésticos, luz eléctrica,
caracteristicas de la vivienda)

B.. Conocimiento de la enfermedad de chagas

Conocimiento sobre la enfermedad de chagas.

Conocimiento de las forrnas de transmision

Conocimiento de sintomas

Conocimiento sobre fratamiento (lugares donde acudiria, tipo de tratamiento).
Conocimiento de practicas de prevencion.

Tema IV. Préacticas de control y prevencion..

Actitudes frente al vector (practicas para sliminarlo: qué hace o qué no hace)
Practicas para combatir al vector.

Tema V. Practicas de tratamiento.

Actitud al ser picado por el vector.
Lugares donde acude o acudiria al ser picado por el vector.

Tema VI, Tiempo de ocurrencia de hechos importantes.

Fecha cuando o vio por primera vez.
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GUIA DE ENTREVISTA APERSONAS INFECTADAS

Tema | Caracteristicas socio-econémicas del informante.

Fecha de entrevista

Duracién de la entrevista
Comunidad

Lugar de la entrevista

Nombre

Edad

Sexo

Ocupacion

Lugar de procedencia

Lugares de residencia

Tiempo de habitar en la comunidad
Propiedad de la vivienda

Miembros de la familia (composicion segin sexo y edad).
Nivel educativo

Nacionalidad

Tema Il. Caracteristicas de la vivienda

e Ubicacion de la vivienda (geografica y administrativamente)

¢ Caracteristicas materiales de la vivienda (paredes, piso, enfrepiso, techo)
¢ (Caracteristicas de los alrededores de la vivienda

» ;Cuanto tiempo tiene de vivir en la actual vivienda?

s En caso de haber vivido en otra vivienda preguntar por las condiciones de
ésta

¢ ¢Cuantos aposentos tiene esta vivienda? (incluye dormitorios, cocina, sala)

s ;Hace cuanto fue construida la vivienda?
e JCudles remodelaciones o mejoras se le han realizado a la vivienda?
o ¢Cuando?
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¢ ;De donde cree Ud. que vienen estos insectos?
o ¢Porqué?
¢ ;Por qué cree que flegan a su vivienda o alrededores de esta?
o ;En qué épocas del afio lo ha visto con mayor ¢ menor frecuencia?
o ¢Porqué?
o ;De qué se alimenta este insecto?
o ¢Porqué?
e ¢ Conoce Ud. en qué horario se alimenta el insecto?
o ¢Quiénes son las personas mas expuestas a la picadura de este insecto?
* ;Qué riesgos tiene para las personas la picadura de este insecto?
e ;Cuando ha visto el insecto fuera de la casa, qué ha hecho?
¢ ¢(En caso de matarlo, como lo hace?
o ¢Porqué?
e ;Cuando ha visto el insecto dentro de la casa, qué ha hecho?
* ;En caso de matarlo, cémo lo hace?
o ¢Porqué?

e (Alguna vez a Ud. o algan miembro de la familia ha sido picado por este
insecto?

o ¢Hace cuanto?

« ;En que lugar fue picado? (domicilio, peridomicilio, comunidad, fuera de la
comunidad)

¢ Que sinti6 después de la picadura?
¢ Que hizo entonces?

A quién acudié?

¢, Por qué?

o 0O O O 0

¢ Que tratamiento aplicé?
o ¢Porque?

e ;Cuanto tiempo después de la picadura decidié acudir, recibir o aplicarse
algun tipo de tratamiento?

o ¢Porqué?

En relacion con Ia enfermedad de chagas...
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o ¢Dbénde?
o ¢Qué le diagnosticaron?
o ¢Qué le recomendaron?

B. En relacién con la aceptacion del tratamiento y seguimiento

« ;Estaria Ud. disponible para someterse, o permitir que a sus hijos (as), se
les dé tratamiento y seguimiento?

e ;Cudles fueron las recomendaciones del meédico en relacion con el
tratamiento?

s ;Ha cumplido con ese tratamienio?
o ¢Porqué?
s ;En algin momento ha suspendido o modificado el fratamiento?
o ¢Porqué?
« ;A quién mas ha consultado?
o ¢Porqué?
e ;Qué tipo de examenes le han enviado?
o ¢Paraqué?
¢ ;Se los ha hecha?
o ¢Porqué?

C. En relacion con la presencia del vector (Comparar los resultados de la
entrevista con los resultados de ia captura del triatoma dimidiata: encuesta
entomologica)

e JQué opina Ud. de la cantidad de este insectos encontrados en su
vivienda?

s ;De donde cree Ud. que viene este insecto?

« ;Qué opina Ud. sobre los lugares donde encontraron el insecto?

s ;Alguna vez los habia visto en los [ugares en que los encontraron?

e ;Conoce Ud. cuales son las consecuencias para las personas si este

insecto esta infectado por el parasito que produce la enfermedad chagas?
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Anexo 5

FORMULARIO PARA LA ENCUESTA ENTOMOLOGICA DE LA ENFERMEDAD DE CHAGAS EN

COSTA RICA

N° de encuesta ................ ZON&. «iiiianiinie e ieie e eaeann Fecha....oooce i
Provincia.......cccovveeennnns Cantln...........ooocovunes Distrito.....oooeeuennn.. Caserio........oevvevinennn,
Nombre del jefe{a) de familia...........cooovviiiiin i, CasaN" . .ooovviiniciinns
INfOrmMANLE ..ovveee e et senes Han visto antes el insecto en la casa.............ocoveeeee
Tiempo de constnnida .......coccociivivii i, Tiempo de vivirenella.................cccviinninnnnns
Nombres y edades de otras personas de 1a €a53.....cooeeniiiiiinii i e
CARACTERI STICAS DELA CASA .................................................................................
Longitud del frente de la casa 0 menos Sm Ode5altm 00 mis de 10 m
Condiciones higiénico-sanitariass DENTRO O Buena O Regular U Mala

AFUERA O Buena O Regular O Mala
Tipo de construccion Teeho 0 Metal O Teja O Otro (especifique)

O Combinacidn {especifique).........c.icvvveiincnrecssrmressrasnns

Paredes 0 Bahareque 0O Adobe O Ladrillo o bloque
0 Madera O Mixto O Otro (especifique)
O Combinacion (especifique) .........occeveervvevrvrnsrersersnnes
Piso O Tierra 0 Cemento O Mosaico
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Detras de objetos
colgantes

En otros cuartoy
(especificar)

En bodega

En la cocina

Otro lugar (especificar)

Fuera de la casa

LUGAR N°DE ADULTOS H N'DE ADULTOS M N° DE NINFAS

En el corredor

Debajo del piso

En fa leiia

En tejas

En piedras

En madera

Donde duerme ¢l perro

Donde duerme el gato

En bodega o galera

En gallinero

En garage

Otro lugar (especificar)

................................................................................................................................

Tiempe dedicado a ]a captura

N e PerBOnas ¥ MOMIDIES. .o rr et oo o vt e e e e e mie e n e raraaaa e ear e et aaarareane

Dentrode 1acasa. .....ccvvivviiviennirncrnnerinraen En el peridomicilio.........coooiiviiiiiniiiiiiici i ens
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Metotrexate en el tratamiento de niiios con Artritis
Cronica Juvenil.

Protocolo elaborado por: Dra. Maria de la Paz Barboza A

1. Introduccion

1.1 Marco contextual y antecedentes

La artritis crénica juvenil (ACJ), Es una entidad caracterizada por sinovitis crénica
(inflamacién de articulaciones), asociada a varias manifestaciones extraarticulares.

Tanto la etiologia como los mecanismos por los que se perpetia la inflamacién son
desconocidos (2), sin embargo se han postulado causas infecciosas e inmunoinflamatorias.

No es una enfermedad rara, en Estados Unidos existen cerca de 250 mil afectados (2). En
Costa Rica, de acuerdo a un estudio de 1989, la incidencia es de 6.1 de cada 100 mil nifios
menores de 12 arios.(3)

Diferentes organizaciones han publicado criterios para diagnosticar la enfermedad. En
Costa Rica se utilizan los criterios de la “European League Against Rheumatism” (EULAR) (4).
que son :

a Inicio de la enfermedad antes de los 16 afios.

@ Duracién de la artritis por més de 3 meses, continua o intermitentemente,

a Exclusidén de otros diagnosticos (infeccion, enfermedad hematolégica, neoplasias,
fiebre reurnatica, etc).

a Clasificacidn de la enfermedad segiin ia forma clinica de inicio.

En la actualidad EULAR reconoce siete subgrupos de ACJ:

o Sistémica (10%-20% del total de ACJ). Afecta todas las edades. Rara vez hay artritis
al inicio. Lo mas comiin son manifestaciones extraarticulares (fiebre alta, exantema,
hepatoesplenomegalia y poliserositis) (1).

0 Pauciarticular tipo 1 (30%-40%). Artritis limitada a cuatro o menos articulaciones,
usualmente grandes articulaciones. Es mas frecuente en mujeres y en la edad
preescolar.

O Pauciarticular tipo II o extendida (10%-15%). Inicia con cuatro o menos
articulaciones y luego se afectan més, en forma asiméirica. Es mas frecuente en
mujeres.

O Poliarticular. Factor reumatoide (-} (20%-30%). Afecta cinco o més articulaciones.
Mas frecuente en mujeres.



¢} Numero de articulaciones con limitado nimero de movimientos
f) VES (velocidad de eritrosedimentacion

El PDI especifica que para ser calificado como mejoria, un paciente debe mostrar al
menos 30% de mejoria de base en 3 de 6 variables en el core set, con no mas de una del resto de
las variables con deterioro de mas de un 30%.

En el estudio de Nicolino Ruperto et al. Encontraron que el PDI ideatifica que cerca de
2/3 de los pacientes con ACJ con tratamiento con mefotrexate a dosts bajas mostraron franca
mejoria. (15)

1.2 Planteamiento del problema y justificacion

La Artritis Cronica Juvenil es la enfermedad auto inmune mas frecuente en la infancia y
una causa de ceguera e incapacidad motora (1), hasta la fecha no se han efectuado estudios en
Costa Rica sobre el comportamiento de la enfermedad en relacion al uso de Metotrexate ya sea
sélo o asociado a algin otro tipo de medicamento.

Es importante sefialar que en general existe la necesidad de estudios mas profundos en
relacion a la dosificacion y sus efectos a largo plazo.

El periodo de duracion del tratamiento con metotrexate aln es incierto. Se suele
presentar recaida en aproximadamente la mitad de los pacientes que lo descontindan (12).

Al ser ¢l metotrexate un medicamento que puede producir efectos adversos severos, es
importante identificar si los beneficios que se han obtenido en nuestro pais en cuanto a la mejoria
clinica, son realmente significativos.

1.3 Objetivos
1.3.1 Objetivo General

Evaluar la respuesta al tratamiento con Metotrexate en los difercntes tipos de Artritis
Crénica Juvenil durante un perfodo de 14 afios en Costa Rica.

1.3.2 Objetivos especificos
1. Evaluar la respuesta al Metotrexate en asociacion con otras drogas administradas

como parte del tratamiento.
2. Identificar si la dosis o via de administracién intervienen en la efectividad de la droga.



Via O-IM Cambio VO a IM Nominal 1=8
2=N
Via O-SC Cambio VO a SC Nominal 1=8
2=N
Via IM-SC Cambio IM a SC Nominal 1=S
2=N
FVO-IM Edad cambio VO-IM Continua Afios
FVQO-SC Edad cambio VO-3C Continua Afios
FIM-SC Edad cambto IM-SC Continua Afios
PESO X Peso Continua Kilos
TALLA X Talla Continua Centimetros
NAA X Total Articulaciones Afectadas Discreta 1..N
FIEBRE X | Fiebre (sintomatologfa extraarticu | Nominal 1=8
lar} 2=N
EXANT X | Exantema (sintomatologia extra- | Nominal 1=8
articular) 2=N
PRED X Administracion de prednisona Nominal 1=8
2=N
DPRED X | Dosis de Prednisona Continua mg/kg
DMTX X | Dosis MTX Continua mg/kg
AINES X Administracion de AINES Nominal =8
2=N

Las variables que tienen el sufijo _X, seré sustituido por 0, 6, 12, 24, 36, 48, 60, 72, 84, 96,y 9
que corresponde a los meses que se recolectd la informacion.
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ANA 0 #1 Leucos_0 _ . #2.1

PCR O #3 Seg 0 L #2
PKs 0 #4 Linf 0 $2
Hb 0 . #2.1 VES 0 #2

Datos a recolectar a los 6 meses de tratamiento

Peso 6 e #2.1 (Peso a los 6 meses)
Talla 6 #3 (Talla a los 6 meses)

NAA 6 _ #1 (Artic. afectadas, 6 meses)
Uveitis 6 #1 (1 = si; 2 no; 3 = desc)
Hepato 6 #1 (1 = 8i; 2 = no; 3 = desc)
Espleno 6 _ #1 (1 = si; 2 = no; 3 = desc)
Serosit 6 #1 (1 = si; 2 = no; 3 = desc)
Exante 6 _ #1 (1 = si1; 2 = no; 3 = desc)
FiebreP 6 #1 (1 = si; 2 = no; 3 = desc)
Nodulos 6 #1 (1 = s8i, 2 = no, 3 = desc)
AINES 6 #1 (1 = si; 2 = no)

HCQ 6 _ 41 (1 = si; 2 = no)

Sul 6 _ #1 (1 = si; 2 = no)

CyA_6 . #1 (1 = si; 2 = no)

CIF 6 _ #1 {1 = si; 2 = no)

Ig 6 _ #1 (1 = si; 2 = no)

Pred 6 _ #1 (1 = s8i; 2 = no)

DoPred 6 . #1.2 (Désis de prednisona)
DoMTX 6 e #2.1 (DOdsis de Metotrexate)
MtxTab 6 #2

Via_6 ~ #1 (L =v0, 2 = IM, 3 = 5C )
VO-IM 6 #1 (1 = si, 2 = no)

FVOIM6 - - fecha {DD-MM-ARAA f. de cambio)
VO-SC 6 _ #1 {1 = si, 2 = no)

F VOo-SC_6 _ - - fecha (DD-MM-AARA f. de cambio)
IM-SC 6 . #1 (l= si, 2 = no}

F_ IM-SC_6 _ - -~ fecha (DD-MM-AAAR f. de cambio)
FR_6 _ #1

ANA_6 _ #1

PCR_6 L #3

PKs 6 #4

Leucos 6 . $#2.1

Seg 6 L #2

Linf 6 - #2

Hb 6 #2.1

VES_6 #2



Meningitis por enterovirus en el Hospital Nacional de
Nihos, Costa Rica 2004 - 2005

Institnciones participantes

INCIENSA (Coordinadora Dra. Ana Morice T)- CCSS HNN (Coordinadora Dra. Avila)
Perfil elaborado por: Dra. Maria de 1a Paz Barboza, Dra. Ana Isela Ruiz

Antecedentes

Las infecciones asépticas del Sistema Nervioso Central (SNC) son relativamente frecuentes y pueden
deberse a diferentes microorganismos. El término "meningitis aséptica” se define cuando ¢l paciente tiene
signos y sintomas de meningitis pero no se obtiene crecimiento bacteriano en ¢l cultivo. Muchos factores
pueden causar esta enfermedad incluyendo virus, hongos, micobacterias, algunos medicamentos ¢
infecciones cercanas al cerebro o a la médula espinal, como ¢l absceso epidural. En la mayoria de los
casos, las infecciones curan espontineamente; pero en algunos otros se ha observado una morbilidad y
mortalidad sustancial.

Se ha estimado que de todas las meningitis de etiologia viral, el 50-80 % son causadas por enterovirus. Sin
embargo, se sabe que el porcentaje de aislamiento oscila entre un 15-30%. Los enterovirus s¢ transmiten
por contacto directo o a través de heces infectadas. Otros causantes de meningitis virales son los virus
Herpes tipo 1 (herpes simple o labial) y tipo 2 (herpes genital), el virus de las paperas, de la rabia, de la
varicela y el VIH ,este iltimo especialmente poco después de la exposicién al virus (sindrome VIH agudo)
(anexol).

En nuestro pais aproximadamente el 50% de los egresos hospitalarios por meningitis son de etiologia
viral. Las tasas de egresos hospitalarios por infecciones virales del SNC (CIE 10 A80-89) en Costa Rica
durante los ailos 1990-2002 han oscilado entre 5 y 10 por 100000 habitantes, lo que representa en nimeros
absolutos entre 200 y 350 casos por afio (anexo 2). Dentro del grupo de las infecciones virales del SNC,
las meningitis propiamente, constituyeron el 80% de las infecciones virales del SNC durante los afios
1997-2002 (anexo 3) y los grupos de edades mas afectados han sido los nifios y adultos mayores de 80
afios (anexo 4).

El Hospital Nacional de Nifios es €l hospital nacional que ha tenido mayor niimero de egresos por
infecciones virales del SNC y le corresponden durante los aflos 1998-2002 entre el 20 y 45% de las
hospitalizaciones por estas causas (anexo 5).

Al analizar los egresos hospitalarios por infecciones virales del SNC (CIE 10 A80-89) por mes en Costa
Rica se observa que estas predominan durante [os meses de abril a junio, meses de inicio de inviemo sin
embargo no sabemos con certeza si realmente son los enterovirus los que estdn circulando (anexo 6).

En los 1iltimos afios la meningitis viral ha provocado respuestas de alerta en la poblacién ante la aparicién
de brotes en diferentes localidades del pais. Las politicas de salud piiblica y estrategias efectivas de
inmunizacién de nuestro pais han favorecido la prevencion y control de meningitis de origen bacteriano.
Ejemplo de ello, fue la introduccién de la vacuna para Haemophilus influenzae en la poblacién infantil.
Para el grupo de las meningitis aséptica, a pesar de que es una patologia que rara vez es grave, provoca
angustia en la poblacidén y costos en los servicios de salud. Debido a que puede ser causada por diferentes
virus por lo que es importante considerar el disefio de investigaciones epidemioldgicas que permitan
identificar en forma especifica y caracterizar los agentes virales que estin circulando en nuestra poblacién.



2) Llenado incompleto de las variables indispensables u omisién del reporte de bioguimica y
frotis del LCR.
3) No aceptacion del consentimiento informado

Casos esperados;
Segin los egresos por infecciones virales del SNC (CIE 10 A80-89) en Costa Rica, cada afio egresan

entre 200-350 pacientes por estas causas. Considerando que el Hospital Nifios constituye entre un 20-45%
de estos egresos, estimamos un maximo de 250 pacientes durante el periodo de estudio.

Captacion de los casos:
La captacion de casos se efectuara por personal médico y microbidlogo de los diferentes servicios de

cada hospital, haciendo énfasis en el servicio de emergencias e infectologia.

3. Recoleccidn de datos

La informacidn clinica y epidemioldgica del paciente se recolectara en un formulano estructurado, el cual
consistirs en una modificacidn de la boleta de diagnéstico de INCIENSA

Para garantizarnos un llenado del formulario y toma de muestra adecuada se capacitara a los
microbidiogos, enfermeras y médicos participantes sobre la definicidn de caso, la forma correcta de la
toma, almacenamiento y transporte de la muestra y la importancia del llenado del consentimiento
informado y los formulanos adjuntos

4. Técnicas y métodes de laboratorio

- Se implementard y estandarizaran las técnicas de aislamiento para enterovirus.

- Se realizard cultivo en dos lineas celulares como RD y LLC-MK2 para aumentar la recuperacion de
enterovirus

-Se realizaran dos pasajes de la muestra del paciente en las lineas celulares

-Se confirmari mediante inmunofluorescencia el crecimiento del virus

Tipos de muestras g tomar

Con menos de cinco dias desde el inicio de los sintomas
1. Liquido cefalorraquideo (LCR)
2. Heces

Con mds de cinco dias de inicio de los sintomas
1. Heces

5. Conservacién y Transporte de la muestra

~ El tiempo transcurrido desde la toma de la muestra hasta enviarlo al laboratorio para el analisis debe
ser lo mas corto posible, menos de una semana.

- La temperatura debe mantenerse constante, en caso de heces, hisopados faringeos, suero y el
liquido cefalorraquideo a 4 °C, perosi va a pasar mucho tiempo sin procesarse la muestra es

mejor guardar a-70 °C.  No congelar, ni descongelar repetidamente.

Documentos a adjuntar a {a muestra

- Toda muestra debe ser acompafiada por el formulario respectivo, ademés, la muestra debe venir
con los exdmenes preliminares de el LCR realizados al paciente en el centro de salud donde



Presupuesto para [aboratorio de Enterovirus

Recurso Humano de Inciensa

Recurso Humano Meses/laborar

Técn. Laboratorio 12
Total

Costo/mes

Costo Total

135 000 ¢ 135.000

¢ 1620 000

Recursos Materiales

Recurso Material Costo Total

Material de oficina ¢ 60 000
Congelador -70 C ¢ 4200000
Incubadora a 37 f CO2 ¢ 2650000
Tanque de N2 ¢ 1550000
SFB ¢ 1112500
EMEM ¢ 500000
Tripsina-EDTA ¢ 280000
Tubos ¢ 610000
Botellas ¢ 800000
Otros menores de laboratorio ¢ 500000
Total Rec. Materiales ¢ 12262500
Gran Total ¢ 13882500




Anexo 3

Distribucién de las causas de infecciones virales del SNC (CIE-10 A80-89) en egresos hospitalarios,
Costa Rica 1997-2002

@ Virus [Lento
@ Encefaitis viral
H Meningitis viral

@ nfeccion viral no especifica

Anexo 4

Egresos hospitalarios por edad de las infecciones virales del sistema nervioso central (CIE-10 A80-
89), Costa Rica 1997-2002

30,00 -

2500 1 7 '\
E 20,00 4 —e~- 1997
g —a— 1998
‘: -« 1999
S 1500 ——20m
[—]
2 = X001
5 ——02
[ =18
E 10,0
-

500 |

0.00

10-14
15-18
2024
525
30-3
35-39
a0-44
5 4540
50-54.
55-58
60-84
85-88
7074
7579
A0-84
8588
80-84



Anexo 7

Perfil tipico del LCR en distinfos tipos de meningitis

Tipo de Meningitis Bacteriana* Virica The Criptocicic Valores
kel a normales

Presién de apertura 200-400 950-200 180-300 180-300 90-180

(mm H20)

Glucosa LCR (mg/dL) <40 50-75 <40* <40 50-75
Proteinas (mg/dL) >100 50-100 100-200 50-200 1540

Recuento  Leucocitos 100-5.000 10-300 0-500 0-200 0-5

(céls/pL)

Tipo de céls Neutrofilos Linfocitos Linfocitos Linfocitos

predominante *

* La concentracién de glucosa en el LCR puede ser normal inicialmente con desarrollo posterior de
hipoglucorraquia,

** En los primeros estadios de una meningitis virica puede exlstir una predominancia (inicial} de neutréfilos.
*#*% Un LCR con glucosa < 34 mg/dL; proteinas > 220 mg/dL, n” leucocitos > 2.000 o > 1.180 neutrdfilos:
permite presuponer Meningitis bacterians con una certeza del 99%.

Fuente: http://www.chospab.es/DIRMEDICA/PROTOCOLOS/MEDICINAINTERNA/meningitis.htm



\Q\.)/ Solicitud de Diagnéstico y/o Tipificacion por Centro Nacional de Referencia

de INCIENSA
Jatos del centro de atencién médica
Nombre det Centro Hospilal Nacionai de Ninos Nombre Médico:
Momtve Primer apaiida Segurido Apetico Nombrg

Datos del laboratorio al cual se devuelven los resultados de la muestra

Nombra dal Laboratorio 0 Bacteriologia 0 Bioguimica Nombre Microbldloga:
Prirmer apatica Segunda Apatido Nombrg

Justificacién de envio de muestra a INCIENSA

O Investigacion Sospacha de brote / epidemia D No D Sl

Datos del paciente

\dentificaclén Directa: Sexo: OMasculine O Femenino

entificacion Lirec ) Fecha de Nacimianto [DO-MM-AAA4): Edad

0 Gédula —_— D Hoja de puerta Naclonalldad {pals}:

o Nf" E"pEd'E"t_e———— O Pasaporte - O Coslaricense D Extranjera;  Pals:

O Sin identificacion 0 No. Autopsia ¢Ha viajado en el Gitimo mes? 0O No o Si

Nombre Paclente: O Dentro det pais, Lugar:

3 Fuera del pais, Pals:

Primer apetiido Segumdo Apefida Nomtyo Fecha dltimo ingreso al pais {dd-mm-aa}
Direcclén del Paciente Otras safias Teléfonos:
Pravincia Centén Distrito Bamb— Caserlo
Nombre del padre Mombre de la madre o adulto responsable Padre, madre o adulto a cargo firmé cansentimlento Informado.
o Si tlNo
Condicién: Servicio de haspilalizacion: Datos constitucionales y signos vitales al ingreso
0 Vivo 0 Medicina 6 Traslada a Peso: Kg Talla: cm Glasgow:
Fallecid
o ralecda O Infectologla FC: FR: PA: Temp.:
Dias de hospitalizacién: Esquema vacunal: d Completo O incompleto O No porta camé
Signos y sintomas
Diagndstico Presunfivo: Fecha Iniclo sintomas (DD-MM-AAAA}
Dias de evoluclén: O < de 5 dias Q > de § dias

3 Asintomatico 0 Sintomético Manifestaciones clinicas:

Q Fisbre (>38) Q Erupcién/ Rash D Vémitos Q Diarrea O Nauseas O Rigidez nucal
O Faringitis D Dolor de cabeza QO Keming O Bruzinski 0O Parélisis Q Imitabifidad
Q Fotofobia O Fontaneta abonbada 0O Somnolencia QO Malestar general 0O Otro signo meningeo QO Ctro

B Miocarditis O Conjuntivitis 0 Deshidratacion__ O Otitig

Hay otras personas con sintomas simflares en: 0OCasa O Escusla O Trabaje 0O Otro (Espectigus) -

Exfmenes que le solicita a INCIENSA:  Cultivo por enterovirus en LCR yfo heges

LE| paclente raclbld antibldticos antes la recofecclén de lamuestra? oONe 0S| Cualeg

Datos de la{s} muestra {s) {Llenar en el laboratorio)

MNo. muestra cliente Tlpoe de muestra Origen de muestra Nimearo de Fecha de recoleccion Dias de Cantldad de
{No. que le asigna el (Entera sies LCR o {Heces, LCR) muestra (DD-MM-AAAR) evoiuclén unldades

laboratorlo a la Hisopado si es heces} {Primera, Segunda, (Cantidad de dias {Caniidad de
muestra) Temera, Reposicion enseidlaquele | ybag, placas,

No aplica) 2“:’{"::"’"1::5 fa' fratis u otroa por

Hcastra) tipa de muestra)

‘rotis de LCR 0 Negativo O Positivo Glucosa Sanguinea
—ioquimica de LCR Recuento de leucocitos %linfocitos Glucosa Proteinas

Hemograma Leucocitos , %eneutrofilos %Linfocitos Hb Hto Pks










Diagnéstico

@ Diferencial ® Directo
-Tumores
-Toxicas o
-Infecciones -Clinica
parameningeas -Hallazgos de

-Meningitis laboratorio en LCR
otras virales

bacterianas,
tuberculosa,
parasitosis,

hongos, etc...

Patogenia de los Enterovirus
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Behrman R, Xliegman R, Arvin A Nebon, Tratado de Pedisirta. 15 & edicidn. Yolumen 1. pag 894,




-

Modo de transmision

® Trasmision persona a persona por
medio de secreciones orofaringeas.

® A través de heces
® Contacto directo con alguna lesién

Patron tipico de el LCR en las
meningitis viricas

Tipo de Meningitls | Bacteriana™ | yfiHen Tbe Criptocdcica Valores
*
nomales
Presidn de aperiura 200400 90-200 180-300 180-300 90-180)
{mm H20)
Glucoaa LCH (mghL) <40 BO-75 <q0* <40 5075
Protalnas {mgid) >100 45-50 100-200 50-200 t5-40
Recuento Leucocios 100-5.000 10-300 a-500 0-200 05
{cdishul)
Tigo do ciis predominants Newtrifios Linfocins Linfocfos Linfociws
]

* La concentracidn ge glicesa en el LCR puade sor normal Inicillments con desamcio pasterior de hipoglucomaguia

- En Yos primeros esladios de una meningitis virca puede existir vna predominancia {iniciai) de

neutrdfilos.

** Uin L.CR con glucosa < 34 mgiiL;pr ofeinas > 220 mgfdL, n® leucocitos > 2.000 ¢ > 1.180 neutrdfios:per mite

presuponar Meningitis bacteriana con una certeza del 59%.

Fuerde: nbp e, chenpe b o/ T RME DICAFROTOCOULO SAMEDICIMAINTERNAImaningitts. bt







Distribucion por hospital de los egresos por
infecciones virales del SNC (CIE-10 A80-89),

Costa Rica 1997-2002

Planteamiento de el
problema

¢;Cuél es el patrén estacional y la
magnitud de las meningitis causadas
por los distintos tipos circulantes de
Enterovirus en Costa Rica, en pacientes
que ingresen al Hospital Nacional de
Nifios durante el periodo diciembre
2004- diciembre 20057




Definicion de caso

Paciente que ingrese al Hospital Nacional de Nifios
durante diciembre 2004 - diciembre 2005 y presente
fiebre {>380C)} con al menos uno de os siguientes signos
o sintomas: rigidez nucal, cefalea intensa sin explicacion ,
vomitos, fotofobia, somnolencia, fontanela abombada,
iritabilidad y tenga un LCR tomado en los primeros cinco
dias de evolucién con las siguientes caracteristicas:
pleocitosis (mas de 10 células blancas) con predominio
mononucleares (>50%), proteinorraquia normal (<40
mg/dl), o levemente aumentada (<100mg/dl},
glucorraquia normal (50-75mg/dl) en ausencia de
bacterias y hongos.

Metodologia

® Tipo de estudio: prospectivo

® Poblacién: pacientes ingresados
al HNN durante dic 2004 — dic
2005 y que cumplan con la
definicion de caso

® Total de casos estimado; 250 —
300

11



Recoleccion de los
datos

® Se capacitara a los microbidlogos y
médicos participantes sobre la
definiciéon de caso, la forma correcta de
la toma, almacenamiento y transporte
de la muestra y la importancia del
llenado del consentimiento informado y
los formularios adjuntos

Analisis de datos

® Se efectuara una base de datos en
SPSS para efectuar un anélisis en
tiempo, lugar y persona de las variables
consideradas en el formulario.

® Se analizaran las variables asociadas a

la transmision del virus y nexos
epidemiolégicos.

13



Tipo de muestra

Con menos de cinco dias desde el inicio
de los sintomas

1. Liquido cefalorraquideo (LCR)
2. Heces

Con mas de cinco dias de inicio de los
sintomas

1.Heces

Infeccion por Enterovirus
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Cultivo

LCR/ heces

|

Células RD/ LLC-MK2

Echo,

Cosxackie

|

1 Pasaje / 8 dias
2 Pasaje/ 8 dias

!

IFA - 2 dias

Adenovirus

Inmunofluorescencia

cultivo

|

LAmina

|

Inmunofluorescencia

2 dias

17
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“Deteccion, tratamiento y seguimiento de pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi en Costa Rica, 2001/2004”

Informe de avance

MP Barboza, N Calvo, G Sanchez, E Campos, C. Villavicencic, J Faerron,
V Araya, A Lanzoni, L Navas , R Zeledén.

Antecedentes:

La Enfermedad de Chagas (Trypanosomiasis americana) se haya
exclusivamente distribuida en el continente americano!. Es la principal causa de
insuficiencia cardiaca, arritmias y muerte subita en los paises donde la infeccién
es endémica’. Una estimacién de la prevalencia de la infeccién en América latina,
establece que 100 millones de personas estan expuestos a contraer la infeccion.
Estudios de prevalencia realizados durante el periodo 1980-1990 sugieren que

existen de 16-18 millones de personas infectadas por Trypanosoma cruzi.

La Enfermedad de Chagas en Costa Rica no ha sido considerada un problema
pricritario de salud publica®. Hasta hace 4 afios no existian en nuestro pais las
metodologias diagnédsticas recomendadas por la OMS para el tamizaje y
diagnostico de ia enfermedad’, a la fecha no est& disponible, el medicamento
recomendado por la OMS para tratar la enfermedad y aun no se ha establecido un

Sisterna de Vigilancia epidemiologica de la enfermedad.

1 E] Hospital nacional de Nifios que representa el 7% de ios donadores del pais es el
unice banco de sangre que tamizaba para la enfermedad de Chagas desde 1996.



Metodologia

Captacién de los pacientes:
Se realiz6 a través de tres estudios realizados por INCIENSA

1) Encuesta serologica en nifios de 7-12 afios en cinco zonas de riesgo del
pais: mediante un muestreo probabilistico bietapico. Se seleccionaron
escuelas de cinco zonas del pais y se estudiaron serolégicamente 3437
ninos.

2) Tamizaje en bancos de sangre. Durante un afio se tamizo el 80% (36368)

de los donadores del pais

3) Encuesta seroldgica en un area marginal de San José (asentamiento), se
encuestaron los habitantes de 50 viviendas alrededor de un caso de
Chagas agudo

Criterios de seleccion:
¢ Criterios de inclusion:

1) Paciente que se le haya realizado confirmacién diagnostica por

laboratorio
2) Aceptacion del consentimiento informado
3) Residente en Costa Rica
e (Criterios de exclusion:

1) No confirmacion diagnoéstica



y si han recibido alguna transfusion sanguinea. En los casos que aceptaran, se

tomé muestra sanguinea a los familiares del paciente incluyendo la madre.

A todos los pacientes se les efectud una encuesta entomolédgica para identificar la
presencia del vector en la vivienda actual y brindar las recomendaciones

hecesarias para evitar estar en contacto con el vector.

Administracién del tratamiento

A fodos los pacientes se les ofrecid el medicamento actualmente recomendado

por la OMS benznidazol, a dosis de 5-7,5 mg/kg/dia por 60 dias

Se efectudé un monitoreo semanal para la identificacibn y manejo de efectos

adversos

Seguimiento de pacientes

Se realiza un seguimiento anual clinico y serolégico. El seguimiento por laboratorio
se realiza con las siguientes pruebas: Elisa lisado, Elisa recombinantes,

Inmunofiuorescencia Indirecta y Hemaglutinacion Indirecta.

En los casos agudo la penodicidad del seguimiento sera a los 2,6,9,12 meses de

iniciado e! tratamiento.

La periodicidad del seguimiento entomolégico dependera de los factores de riesgo
encontrados en las encuestas entomologica, en las viviendas que se encuentran

insectos, estos seran capturados por completo por et encuestador. Se efectuara



Distribucion de la poblacion por edad, sexo y Cantdn de residencia

Edad
El rango de edad de la poblacion en estudio es de 6-59 afos, con un
promedio de 31 anos, el 73% de la poblacién son adultos jévenes y provienen del

tamizaje en bancos de sangre (Cuadro 2).

Sexo
Un 64% de la poblacidon son hombres y un 36% son mujeres, en la poblacion

donde predomina el sexo masculino es en [a poblacién donadora de sangre.

Cuadro 2. Distribucién por edad de los pacierntes infectados con Trypanosoma
cruzi en Cosla Rica, 2002-2003

30 1
H Bancos de sangre
25 ~ Encuesta Anonos
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20 -
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63% (42/67) de las viviendas presentaban uno o mas de los siguientes factores de
riesgo: piso de tierra, cimulos de lefia dentro o en los alrededores de la vivienda,
paredes o piso de madera con rendijas, cafetales o predios valdios alrededor de la

vivienda.

Por medio del cuestionario y entrevista se logrd determinar que el 91% (61/67) de
los pacientes reconocieron haber visto al vector dentro o en los alrededor de su

vivienda en algin momento de su vida.

Solamente el 1,5% (1/67) de los pacientes afirmo haber recibido sangre. En los

pacientes que se logrd tomar serologia a la madre, el resultado fue negativo.

Estos hallazgos nos permiten afirmar que probablemente la forma de transmision

de la enfermedad fue vectorial.

Fases de la enfermedad y lesiones cardiacas encontradas.

En 9% de los pacientes se encontraron hallazgos electrofisiolégicos o
ecocardiograficos de cardiopatia chagasica cronica y en 1,5 % de miocarditis

aguda. Cuadro 3.

En 5% de los pacientes se encontraron hallazgos cardioldgico inespecificos que
no pueden asociarse directamente con patologia chagasica: extrasistoles
ventriculares aisladas e hipertrofia leve de ventriculo izquierdo. El resfo de las

valoraciones efecfuadas fueron normales.



Cuadro 4. Efectos adversos encontrados durante la administracion de benznidazof
en pacientes infectados con Trypanosoma cruzi, Costa Rica 2002-2004

Efecto adverso Casos Porcentaje

Rash 20/62 33%

Cefalea 12/62 19% *
Epigastralgia 9/62 15%

Leucopenia 8/62 13%

Estrefimiento 6/62 10%

Artralgias 4/62 6%

Figura 2. Reaccion en piel secundarnia a benznidazol




Cuadro 5. Evolucién seroldgica del Elisa lisado en los nifios tratados con
benznidazol, Costa Rica 2002-2004

Paciente Elisa lisado pre [Elisa lisado 1 afio
1 1.187 0.250
2.333 1.920
2 9 P=0,0047
3 1.403 0.460
4 0.754 0.205
5 2.905 2.278
6 0.228 0.074 (neq)

Cuadro 6. Evolucion serolégica del Elisa recombinante en los nifios tratados con
benznidazol, Costa Rica 2002-2004

Paciente = Recombinante \Recombinante 1
pre Tx fio post Tx

1 2.349 0.764

2 3.296 2537 P= 0,00089
3 3.050 2.259

4 (3.054 2.249

5 3.211 ?.698

6 2.043 1.222




Cuadro 8. Evolucion seroldgica de un caso de chagas agudo fratado con

benznidazol, Costa Rica, 2003-2004

Fecha Elisa Recombi-  |IF} HAI
lisado nante

18/7/2003 0,208 1,873 17128 |Neg

(Pre Tx) {Indet) [Pos) (Pos})

19/8/2003 0,11 2,045 1128 |1/64

(1m post Tx}) (Neg) (Pos) (Pos)

22/9/2003 0,16 0,324 1/64 1/16

(2m post Tx) [Neg) (indet) (Pos)

19/2/2003 0,016 0,258

(7Tm post Tx) [Neg) (Neg) (Neg)

Conclusiones

En Costa Rica existe transmision activa vectorial de Trypanosoma cruzi

Aunque la prevalencia encontrada en donadores de sangre es baja

existen poblaciones de mayor riesgo

El tratamiento con benznidazol fue efective en la fase aguda de la

enfermedad

La disminucidén significativa en los titulos de anticuerpos al afio de

tratamiento con benznidazol sugiere que el tratamiento estd siendo

efectivo
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Deteccidn, tratamiento y seguimiento de pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi en Costa Rica

Dra. Barboza Argiiello

MP Barboza, N Calve, G Sinchez, E Campos, C Villavicencio,
R Zeledon, V Araya, A Lanzoni, L Navas.

A) \ Enfermedad de Chagas
%‘gv (Trypanosomiasis americana)

« 16-18 millones de personas infectadas
en América Latina

+ 100 miliones de personas expuestas a
contraer la infeccion

» Principal causa de insuficiencia
cardiaca, arritmia y muerte subita

donde la infeccidn es
endémica




‘: “A) \ Enfermedad de Chagas en
%V Costa Rica

« Algunos casos reportados en la
literatura (afios 45-75)

» No se habian implementado las técnicas
diagnosticas por laboratorio
recomendadas por la OMS

« No habian casos notificados

Triatoma dimidiata




t{f; “  Metodologia diagnéstica

%

« El tamizaje en bancos de sangre se realizo
mediante elisa lisado

» El diagnéstico por laboratorio se efectuéd
segun recomendacion de la OMS con la
demostiracion de parasitemia en los casos
agudos o la positividad de al menos dos de
las siguientes pruebas serologicas:

— Elisa Lisado

— Elisa recombinante

— Inmunofluorescencia indirecta (IFY
— Hemaglutinacién indirecta (HAI)

A), Identificacion de lesiones
%%V cardiacas y factores de riesgo

« A todos los pacientes se les efectud
historia clinica completa, hemograma,
bioquimica general, ecocardiograma,
electrocardiograma, holter y encuesta
entomologica




Resultados

Distribucion de los pacientes infectados con Trypanosoma
cruzi segun forma de deteccién, Costa Rica 2002-2004

Forma de deteccion |Casos |Poblacion |Prevalencia
Tamizaje en bancos |51 36368 1,4 /1000

de sangre

Encuesta serolégica |8 3437 2,3/1000

en nifios

Encuesta serolégica |7 407 17,2/1000

€N un precarto

En total se han diagnosticado 67 pacientes, uno de ellios fue

referido a INCIENSA




F“%(‘V; ) Forma de transmision

17% (11/66) de las viviendas estaban infestadas
con T.dimidiata

91% (61/67) manifestaron haber visto al vector
dentro o en los alrededor de su vivienda en
alglin momento de su vida

63% (42/67) de las viviendas tenian factores de
riesgo para el vector :

1,5% (1/67)de los pacientes afirmaro
haber recibido sangre

Historia natural de |2 enfermedad




Evolucidn seroldgica de un caso de chagas agudo
tratado con benznidazol, Costa Rica, 2003-2004

Fecha Elisa Recombi- IFI HAI
lisado nante
18/7/2003 0,209 1,973 1/128 Neg
(Pre Tx} {Indet) (Pos) (Pos)
19/8/2003 0,11 2,045 11128 | 1/64
(1m post Tx) (Neg) (Pos) {Pos)
22/9/2003 0,16 0,324 1/64 116
{2m post Tx) {Neg) {(indet) (Pos)
19/2/2003 0,016 0,258
(7m post Tx) {Neg) {Neg)

Actuaimente la nifia no tiene evidencia de lesiones a nivel
cardiaco

Efectos adversos encontrados durante la
administracidn de benznidazol en pacientes infectados
con Trypanosoma cruzi, Costa Rica 2002-2004

Efecto adverso | Casos Porcentaje
Rash 20/62 33%
Cefalea 12/62 19%
Epigastralgia |9/62 15%
Leucopenia 8/62 13%
Estrefiimiento |6/62 19%
Artralgias 4/62 7%




Evolucién serologica del Elisa lisado en los
nifios tratados con benznidazol, Costa Rica

2002-2004
Paciente | Elisa lisado | Elisa lisado |
pre Tx afio post Tx

1 1.187 0.250

2 2.333 1.920 P =0,0047
3 1.403 0.460

4 0.754 0.205

5 2.905 2.278

6 0.228 0.074 (neg)

Evolucion serologica del Elisa recombinante
en los nifios tratados con benznidazol,

Costa Rica 2002-2004

Paciente | Recombinante | Recombinante
pre Tx 1 afio post Tx

1 2.349 0.764

3 3.050 2.259

4 3.054 2.249

5 3.211 2.698

6 2.043 1.222
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t”(‘é “ Conclusiones

R

+ El tratamiento con benznidazol fue
efectivo en la fase aguda de la
enfermedad

» La disminucion significativa en los
titulos de anticuerpos al afio de
tratamiento con benznidazol suglere
que el tratamiento esta siendp gl

efectivo

Deteccion, tratamiento y seguimiento de pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi en Costa Rica

Dra. Barboza Argiicllo

MP Barboza, N Calvo, G Sinchez, E Campos, C Villavicencio,
R Zeledon, V Araya, A Lanzoni, L Navas.
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Estudio longitudinal de nifios portadores de Artritis Crénica Juvenil
tratados con metrotexate en Costa Rica

Maria de la Paz Barboza A', Oscar Porras Madrigal®

I FETP, Instituto Costarricense de Investigaciéon y Ensefianza en Nutricién
y Salud (INCIENSA)
2 Pediatra-Inmulégo Hospital Nacional de Nifios (HNN)

Antecedentes

La Artritis Crénica Juvenil (ACJ), es la enfermedad reumética mds
frecuente en la infancia. La enfermedad puede categorizarse en tres grupos:
sistémica, pauciarticular y poliarticular. El presente estudio se efectué con
el objetivo de evaluar la repuesta al tratamiento con metrotexate, asociado o
no a otros medicamentos , en los diferentes tipos de ACJ durante el periodo
de 1985-1999 en Costa Rica.

Metodologia

Se realizd6 un estudio observacional, retrospectivo. Se revisaron los
expedientes de todos los nifios diagnosticados con ACJ en el HNN que
recibieron metrotexate (MTX) como parte del tratamiento durante 1985-
1999. La recoleccién de datos se hizo mediante un cuestionario estructurado
con caracteristicas demograficas y clinicas. Se efectuaron tendencias en el
tiempo del nimero de articulaciones afectadas segiin el o los medicamentos
utilizados

Resulfados

Las nifias fueron mas afectadas con una relaciéon de 2,7/1, existe una mayor
prevalencia en las provincias del valle central, (tasas por 100000 hab)
Heredia 7, San José 4,2, Alajuela 3,2, Cartago 3,3 , comparadas con las
provincias fuera del valle central Guanacaste 1,7, Limén 0,6, Puntarenas
1,8. Hubo suspension del medicamento por efectos adversos en 12,7% de los
pacientes, El tipo poliarticular fue el mas frecuente 62%, seguido por
pauciarticular 256% y sistémica 13%. Las diferencias observadas en los
diferentes tipos de ACJ es a disminuir. Se encontré que para el tipo
poliarticular no es necesaria la asociacion de otros medicamentos aparte del
MTX pues los resultados son similares

Conclusiones

En Costa Rica la ACJ es mas afectada en el sexo femenino, se debe profundizar en el
hallazgo de porque se encontraron tasas mas frecuentes en las provincias cercanas al
valle central. El Metrotexate tiene un efecto positive en los pacientes con ACJ
considerando como pardmetro el nimero de articulaciones afectadas.



Diferentes organizaciones han publicado criterios para diagnosticar la
enfermedad. En Costa Rica se utilizan los criterios de la “European League
Against Rheumatism” (EULAR, 1997) que son:

* Inicio de la enfermedad antes de los 16 afios.

* Duracion de la artritis por mas de 3 meses, continua o
intermitentemente.

» Exclusién de otros diagnésticos (infeccién, enfermedad hematolégica,
neoplasias, fiebre reumética, etc).

» Clasificacién de la enfermedad segan la forma clinica de inicio.

El tratamiento de la ACJ involucra un trabajo en equipo, conformado por
pediatras, inmundlogos, ortopedistas, fisioterapistas, psicélogos y trabajadores
sociales. El objetivo principal es disminuir la actividad inflamatoria para

permitirle al nific una buena calidad de vida.

La ACJ se clasifica segin las caracteristicas de los sintomas presentes en
los primeros 6 meses de la enfermedad. Cuando el nifio es diagnosticado, es muy
importante conocer el tipo de artritis debido a que la evolucidn, el prondstico y el

tratamiento dependen del mismo.

Para el tratamiento farmacolégico existen medicamentos de primera y
segunda linea, entre los medicamentos de segunda linea se encuentra el

metotrexate.
Se han desarrollado diferentes formas de evaluar la respuesta clinica de
esta enfermedad, entre las variables que se pueden tomar en cuenta estan

{Giannini et al, 1994 y Giannini et al, 1997):

= Habilidad funcional.



b)

c)

Poliarticular. Factor reumatoide (+) (5%-10%). La mayoria son nifias entre 11
y 14 afos que comienzan con sintomas inespecificos y posteriormente
presentan una poliartritis simétrica.

Artritis psoriatica.

Artritis relacionada a entesitis.

Los siete subtipos de la enfermedad pueden ser agrupados en 4 categorias:

Sistémica (manifestaciones extraarticulares).

Pauciarticular. Toma en cuenta pauciarticular tipo [ y II (a lo més cuatro

articulaciones afectadas).

Poliarticular. Toma en cuenta poliarticular con factor reumatoide (+) y () {a lo

menos cinco articulaciones afectadas).

Otro. Toma en cuenta artritis psoriatica y relacionada a entesitis.

Clasificar al paciente correctamente es fundamental para evaluar su

respuesta clinica y decidir con que medicamento se debe tratar.

El tratamiento farmacologico se basa en los siguientes medicamentos:

“Antiinflamatorios no Esteroideos” (AINES)

Estos medicamentos son seguros y efectivos para la mayoria de los

pacientes. Los mas utilizados son: Aspirina, Naproxeno, Ibuprofeno,



De un 30%-60% de los ninios con ACJ que reciben solamente AINES, tienen
una respuesta inadecuada (Giannini ef &/, 1992) por lo que se catalogan como

ACJ refractaria y se debe considerar una droga de segunda linea.

Se ha documentado que el metrotexate es mas efectivo que otros
medicamentos de segunda linea como D-penicilamina e hidrocloroquina.
(Giannini et al,, 1989 y Wallace et al, 1992).

Entre las ventajas del metrotexate (MTX) tenemos: administracién oral,
una sola dosis a la semana, menos efectos secundarios. (Rose et al., 1990). Asi, el
uso de metotrexate es la primera escogencia en ninos con ACJ refractaria

(Lehman, 1993 y Mier et al, 1996).

La tendencia actual en el tratamiento de ACJ se puede resumir en:

= Infiltraciones intraarticulares con corticoides.

= Uso precoz del Metotrexate en las formas poliarticulares.

= Bulsqueda de alternativas para las ACJ refractarias (tratamientos
combinados con firmacos de segunda linea entre si y/o

inmunosupresores y terapias biolégicas) (Rosenberg, 1996).

En relacién a la dosis de metrotexate, se ha utilizado de 0.15 a 0.5
mg/kg/sem en nifios con ACJ, sin embargo algunos pacientes han requerido dosis
mayores para el control de su artritis, Se ha demostrado que dosis de 0.8 a 1.1
meg/kg/sem son exitosas en nifos con ACJ severa, obteniéndose pocos efectos
adversos (Wallace et al., 1992).



Uno de los medicamentos que suelen asociarse al uso de metotrexate son
los esteroides, entre ellos, la prednisona; este medicamento puede producir efectos
adversos importantes como deterioro del crecimiento, anomalias en el
metabolismo de la glucosa y formacién de cataratas (Lay et al, 2000 y Davis et
al,, 2000) lograr la suspensién de este medicamento con el uso de metrotexate es
de gran beneficio para estos pacientes, de ahi la importancia de conocer en que

grado se logra suspender el uso de prednisona al administrar metrotexate.

En sintesis, evaluar el comportamiento de los nifios con ACJ tratados con
metrotexate tomando en cuenta el tipo de ACJ y la asociacién con otros
medicamentos es fundamental para tener mayor claridad sobre el manejo dptimo

de estos nifios en nuestro pais.

1.5 Objetivos

1.5.1 Objetivo general

Evaluar la respuesta al tratamiento con metrotexate, asociado o no a otros
medicamentos, en los diferentes tipos de ACJ durante un periodo de 10 afios en
Costa Rica.

1.5.2 Objetivos particulares

1. Conocer la distribucién de los pacientes con ACJ tratados con metrotexate

segan tipo de ACdJ, procedencia, sexo y edad.

2. Conocer el porcentaje de nifios que completaron el tratamiento con
metrotexate hasta la fecha de recoleccion de datos y conocer las principales

causas de la suspension del medicamento.



= Inicio de la enfermedad antes de los 16 afios.
= Duracién de la artritis por mis de 3 meses, continua o

intermitentemente,

= Exclusion de otros diagnosticos (infeccién, enfermedad hematolégica,

neoplasias, fiebre reumatica, etc.).

Clasificacién de la enfermedad segiin la forma clinica de inicio.

= Menores de 18 afios en el momento de recolecciéon de los datos.

= Metotrexate como parte de tratamiento o tratamiento unico.

La recoleccién de datos se efectué mediante un cuestionario {anexo 1). Las
variables que se tomaron en cuenta para el estudio fueron: edad en el momento
del diagnéstico, sexo, tipo de ACJ, presencia de efectos adversos, suspension del
medicamento, tipo de medicamento asociado a metotrexate, nimero de
articulaciones afectadas, la dosis de MTX y la dosis de prednisona se
cuantificaron a través del tiempo, a los 6 meses de iniciado el tratamiento y luego

anualmente.

I1.3 Analisis estadistico

Mediante la utilizacién del paquete Statistica (Statsoft, 2000) se generaron
estadisticos descriptivos agrupando a las unidades de estudio por tipo de ACJ,
sexo, edad y procedencia tomando en cuenta para ésta, la division politica de
Costa Rica en 7 provincias: San José, Cartago, Alajuela, Heredia, Puntarenas,
Guanacaste y Limén con el fin de conocer la distribucién de los pacientes por

estas variables. Se efectuaron tablas de frecuencia sobre la presencia de efectos



IT11.2 Resultados finales

provincia de San José y 62% pertenecen al tipo poliarticular.

El 73% de los pacientes son del sexo femenino, 42% estan ubicados en la

Tabla 1.Distribucion de pacientes con ACGJ tratados con MTX segiin tipo de ACJ,

procedencia, sexo y edad.

Sexo Procedencia Clasificacién de ACJ

Edad .

(afios) Numn. F M S.J. | Alai. | Car. | Her. | Gua. | Pun. | Lim. | Sist. | Pauci. | Poli. | Otros
0-2 8 6 2 5 2 0 0 1 0 o 2 1 5 o
3-5 41 6 5 5 1 1 4 0 o 0 3 1 7 0
6.9 21 17 4 8 4 3 4 o 2 0 2 6 12 o

10-15 15 11 4 5 3 2 2 1 1 1 0 5 10 1
Total 55 40 15 23 10 ] 10 2 3 1 7 13 4 1
Ye 100% | 73% 2T% | 42% | 18% [11% [ 18% | 4% | 5% | 2% [ 13% | 23% |62% | 2%

En el momento que se recolectaron los datos 29% (16/55) de los pacientes

habian suspendido el medicamento, 44%(7/16) fue por efectos adversos, 44%{7/16)

por franca mejoria de sintomas y 12%(2/16) por otras causas, un paciente por

resistencia a tomarlo y otro por presentar cuadro de varicela hemorragica, Figura

1.






















IV. CONCLUSIONES

IV.1 Discusion general

La distribucion por sexo de los pacientes con ACJ tratados con MTX en
Costa Rica durante el periodo de 1985-1999 nos refuerza el hecho de gque esta
enfermedad es mds afectada por el sexo femenino 73%, en cuanto a la distrihucién
por procedencia el mayor porcentaje se encuentra en la provincia de San José,
capital de Costa Rica y donde se encuentra ubicado el Hospital Nacional de Ninos,

el tipo de ACJ que predomina en ésta poblacién es el poliarticular 62%.

De los 55 pacientes, 16 (29%) no recibian metrotexate en el momento de

recolectar los datos, 7/16 (44%) por franca mejoria de los sintomas.

A pesar de ser considerado el MTX un medicamento bastante téxico los
pacientes que suspendieron el tratamiento por efectos adversos fueron 7/55
(12,5%). Los efectos adversos encontrados fueron intolerancia géstrica 7,3%,

hepatitis reactiva 3,6%, y fiebre 1,8%.

En general, la tendencia observada del niimero de articulaciones afectadas
a través del tiempo en los diferentes tipos de ACJ tratadas con metrotexate es a
disminuir, al hacer el analisis por tipo de ACJ y medicamento asociado al
metrotexate se encontraron algunas diferencias. En las ACJ pauciarticular se
encontrd que en las tratadas Onicamente con MTX la tendencia del NAA fue
practicamente horizontal, lo que podria ser explicado por el hecho de que algunas
de estas ACJ pauciarticulares fuesen tipo II, por otro lado en las pauciarticulares
tratadas con MTX asociado a AINES el descenso del nimero de articulaciones

afectadas es bastante pronunciado.



Para estudios posteriores se recomienda ademas de recolectar informacién
de los pacientes que recibieron MTX hacerlo tamhién para pacientes en las

mismas condiciones que no recibieron MTX para tener un punto de comparacion.

En cuanto a la informacién de los expedientes es fundamental la
descripcién maés precisa de las articulaciones afectadas (habilidad funcional,
artitis, limitado ntimero de movimientos), pues con esta informacién podria

hacerse un anéalisis mas detallado de los efectos del MTX en esta enfermedad.

Con base en los resultados obtenidos podemos decir que para el tipo
poliarticular no es necesaria la asociacién de otros medicamentos al MTX pues el
descenso en el nimero de articulaciones afectadas con s6lo MTX es similar en

ambos casos.
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Antecedentes

@ Prevalencia de la enfermedad

@ Criterios EULAR para diagndstico
= Inicio antes de los 16 afios
» Duracion de la artritis por mas 3 meses
= Exclusion de otros diagnéstico
« Clasificacién segun la forma clinica de inicio

Tendencia actual en el
tratamiento

@ infiltraciones intrarticulares con corticoides

@ Uso precoz del MTX en las formas
poliarticulares

@ Tratamientos combinados con
farmacos de segunda linea
para las ACJ refractarias




Objetivo general

@ Evaluar la respuesta al tratamiento con
metrotexate, asociado 0 no a otros
medicamentos, en los diferentes tipos de
ACJ durante el periodo de 1985-1999 en
Costa Rica

Objetivos particulares

@ Conocer la distribucion de los pacientes con
ACJ tratados con metotrexate segin tipo de
ACJ, procedencia, sexo y edad

@ Conocer el porcentaje de nifios que comfletaron
el tratamiento con metotrexate hasta la techa
de recoleccion de datos y conocer las
principales causas de la suspension del
medicamento







Distribucion de los pacientes con ACJ tratados
con MTX segun sexo, edad y procedencia

Sexo Procedencia

Edad F M | S.. | Alaj. | Car. | Her. | Guan | Punt. | Lim. | Total | %

0-3 6|1 2|5 (2|00 1 0 0 8 | 15
4-7 6| 5|5 1 1 4 | 0|00 11|20
811 |17 | 4 | 8 | 4 4 | 0|2 |0 |21 38
12-15(11 (4 | 6 | 3 2 1 1 1 {15 | 27

|l M| W

Total | 40 [ 15| 23 | 10 10| 2 3 1 | 85 | 100

% |73 (27|42 |18 (11 18| 4 | 6 | 2 |100

Prevalencia de ACJ tx con MTX por provincia en
Costa Rica, 2000 (tasa por 100 mil)




Efectos adversos causales de
suspension del metotrexate

Efecto adverso No %

Intolerancia géastrica 4/55 7,3%
Hepatitis reactiva 2/55  3,6%
Fiebre por Metotrexate 1/85 1,8%
Total 7156 12,7%

Distribucién de pacientes por tipo de ACJ y

medicamento administrado

Tipo de ACJ
Tipo de Sistémica | Pauciarticular | Poliarticular | Total
medicamento
S6lo MTX 6 9 18(34%)
MTX + 2 0 9 [11(21%)
prednisona
MTX + AINES 0 11 18(34%)
MTX + AINES 2 0 4 6 (11%)
+ prednisona
Total 7 (13%) |13 (25%) 33 (62%) |53

11






Conclusiones y recomendaciones

Q El sexo femenino predomina en la
pobiacién de ACJ Tx con MTX con una
relacion de 2,7/1

Q Tasas mas elevadas alrededor del valle
central

@ El tipo de ACJ que predomina en la
poblacion costarricense Tx con MTX es
poliarticular

Conclusiones y recomendaciones

@ En general la tendencia observada del
NAA a través del tiempo en los diferentes
tipos de ACJ tratadas con MTX es a
disminuir

Q@ Para el tipo poliarticular no es necesaria la
asociacion de otros medicamentos al MTX
pues los resultados son similares.
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IV. Publicaciones en
revistas y boletines



Cuadro 2
Distribucién relativa de los nifios de acuerdo con el conocimiento del
Triatoma dimidiata segin zona
Costa Rlca, 2001-2002

_ Conoce insecto No conoce insecto  Total

B )
Zona { 551 §15 407 425 958
Zoma2 61 TTAdET o me BRI T 4m
Zona3 261 406 382 7 584 643
Zonad 150 275 s T 128 0 545
Zonal 7233 @7 58 M2 8l
TOTAL ~ 1123 7428777 1500 TUSIIETT %H

Zona {=Hemedia, Zeas 7=5ana Ana, Merz g Sur Alajuels,
Zona 3= Purisral Tabarcia y Acesta Zrma #-Santa Crus, Zeas F=Los Chiles

El indice de infestacion para T. dimidiata, en las tres co-
munidades estudiadas del area central del pais fue de
40%; sin embargo, en Santa Cruz fue la mitad (Cuadro
3}, En ese canton, el vector sobrevive en condiciones
naturales y encuentra su alimento en los animales sil-
vestres, por @so no habita en las viviendas.

En la comunidad de Santa Cecilia, Los Chiles, no se
ancontré ningln insecto; sin embargo, 10% de las vi-
viendas encuestadas fueron visitadas en algan mo-
mento por Rhodnius pallescens, situacidon comentada
por sus moradores y que amerita futuros estudios so-
bre la importancia que tiene ese vector en la transmi-
sidn de la enfermedad, dado que en esa zona se de-
tectaron dos nifios positivos (Cuadro 3).

Cuadro 3
en cingo zonas y prevalencia aaroldgica de F.eruz!
en escolares
Costa Rica, 2001-2002

Indi entomaldgl
4

Zonas
Indice Getsemani Mlbi;ﬁa Vusltz 4 Esquinas Santa
Zora 1) [Zana2) Jorea | (Zeonad) Cacliia
[Zonz 3} [Zona 8]
Infestaciin 43% 40 dq 6 0
Densidad 3% 0 382 B4 248 0
Hagnamenm 1752 980 =~ 1850 9,54 n
Colpmizacion BE% 85% 9% B%% ]
Vistagiin 6% 6% on% 0 8% 0%
Domestcackn 43% 5% % B% o
Inf B T ez 0% 12% % 25% 1
Prevalencia
serologa
[ 0.20 4] 0,46 0,20 0,25

Zana 1 = Todus los camongs de Heredra exceplo Sarapiqui,
Zona 2= Sanlz Ana, More y sur Alapusla

Zona 3= Puriscat, Tabarcia y Acosta

Zona d = Saniz Cruz

Zona 5= Los Chiles

"Rhodnivs paliescens

En 96% de las casas infestadas de Vuelta de Jorco se
encontraron ninfas {colonizacion) y en Matinilla y Get
semani alrededor de B5% estaban colonizadas. De lo:
insectos capturados en las cuatro zonas entre 12
30% estaba infectado con T. cruzi {Cuadro 3).

Se puede argumentar que la baja infeccidn presentade
en los nifios de las zonas estudiadas, pudo estar rela-
cionada con las mejores condiciones de la vivienda y ¢
que el vector es un mal transmisor.*

Es importante destacar, que los indices de infestacior
encontrados en los tres poblados seleccionados, de
tas tres zonas del area central del pais, mostraron ur
nivel de infestacién imporiante que amerita realizar in
tervenciones viables y efectivas como la intervencior
educativa y el manejo del ambiente en el peri e intrz
domicilio. En este proceso la comunidad y los servicios
de salud deben tener una participacién activa para la
prevencion y conirol del vector. Se debe destacar, que
en las viviendas con colonizacién, el control quimico es
el método recomendado por el Grupo Centroamerica-
no de la Iniciativa para el control de |a transmision vec-
toriai®.
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La mayoria (52%) manifestd haber visto
el chinche en las viviendas habitadas
durante [a nifiez y solo 12% en fa vivien-
da actual. Probablemente se deba a que
durante la infancia y la adolescencia
estuvieron expuestos a los factores de
riesgo asociados con T. dimidiata, tales
como. viviendas precarias, pisos de
tierra, uso de la lefa para el fogon,
gallinas y perros dentro de la vivienda.

En promedio los informanties habian vivi-
do en tres casas (1-6 casas} incluyendo
las viviendas gue habitaron durante la nifiez y la adolescencia y
ia que habitaron durante el periodo de estudio. Se encontro que
el material de construccion predominante en las paredes y piso
era la madera. Algunas de las viviendas, tenian sélo paredes de
madera, olras, combinaban la madera con otros maleriales de
construccién como cemento, zinc o baharegque. Igualmente,
habian casas con piso de madera y piso chorreado {planché de
cemento). Generaimente, el piso de madera correspondia a los
dormitorios. Siete informantes indicaron que cuando nifios
vivieron en casas con paredes de bahareque, piso de tierra y
techo de teja las cuales rednen jas condiciones ideates para la
reproduccion del 7.dimidiata.

La mayoria describe las viviendas como “casas vigjas de
madera”, sin forro y que facilitan el ingreso de todo tipo de
insectos al interior de la misma. También, 25% de estas casas
estaban construidas sobre basas y muchas de estas familias
utilizaban el espacio disponible que esta debajo del piso de la
casa {ver ilustracidn) para guardar objetos, herramientas,
madera o lefia, asi como el cielo raso, formanda las condiciones
propicias para los criaderos de ratas, zorros e insectos,
atributos ideales para la reproduccion del T. dimidiata .

En cuanto a la convivencia con animales, la mayoria indicd
haber tenido perros y gallinas, los cuafes, siempre han
permanecido en el domicilio ¥y en el peridomicilio. Otros
sefialaron que por las condiciones de la vivienda se observaban

Referencias bibliograficas

ratas como se iustra con el siguiente
caso;

“Ratas teniamos hasta decir basta.
se hacian nidos porque como eran
pisos de madera, habia mucha
rafa, paro cuando hicimos ef piso
de cemento se fueron”

Asi mismo, eran frecuentes los zorros
dadas las condiciones de la comunidad
como también se ilustra en la siguiente
cita:

“Zorros si habian porque esto usted ahorita lo ve
civilizado, pero antes esto era montadia, nada de esto
existia, eslo eran sdlo arboles y zacate"

Muchas de estas casas estaban rodeadas de cafetales o
potreros, lugar donde la mayoria obtenia la lefia para e! fogan y
de donde probablemente, procedian algunas de las chinches

La mayoria de las familias cocinaban con lefia. Ei fogon estaba
ubicado generalmente fuera de la vivienda y la lefa fa
almacenaban en bodegas ¢ galeras ubicadas al !ado de fa casa o
en el patio y en algunos casos, como se indico, debajo del piso de
la vivienda.

Cespués de casados, la mayoria cambid de lugar de
residencia y habitaron casas en mejores condiciones, pisos de
cemento chorreado, terrazo, mosaico © ceramica y las paredes
de concreio. Durante la entrevista solo 9% de estas viviendas
estaba construida sobre basas y ta mayoria cocinaba con
electricidad o gas. Seis (24%) informantes sefalaron cocinar
ocasionalmente con lefia cuando querian preparar algun tipo de
atimento que requeria varias horas para la coccion.

Al mejorar las condiciones de vida en la mayoria de los
entrevistados desaparecieron los factores de riesgo asociados
con el T dimidiaia, lo cual explica, porque solo tres (12%) de
los informantes gue ccnocian al vector, en los meses
precedenies a la enirevista, lo habian visto.

El trabaje permitid llegar a las siguientes conclusiones:

La mayoria de los informantes estuvo expuesta a los
factores de riesgo asociados con el vector durante la nifez y ta
adolescencia, por lo que fa forma probable de transmision fue
vectorial durante esias etapas de la vida.

La maycria de los donadores de sangre infectada por T.cruzi no
canccia que el T. dimidiata, reconacido popularmenie como
chinche, transmitia la enfermedad de Chagas.

La mayoria tampoco sabia sobre la Enfermedad de Chagas.
sdlo algunos habian escuchado el nombre.
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Figura 1, Estacionalidad de egresos por neumonia de
pacientes referidos de la zona de los Santos. Servicio de
Pediatria, HMP, Costa Rica 1998-2002

Migracion de indigenas a los Santos durante la época
de recolecta de café

Cada afio indigenas panamefios y poblacién
nicaragiiense migra a la zona de los Santos para obtener
un sustento econdmico. A finales del afio 2002, personal
del servicio de pediatria del Hospital Max Peralta (HMP)
de Cartago, observé un aumento en ¢! nimero y
severidad de los internamientos de neumonia en nifios
indigenas. Ante esta situacion se analizaron los egresos
del servicio de pediatria del HMP desde 1997 hasta el
2002. Se enconitd que el comportamiento de las
hospitalizaciones por este diagndstico referidos de los
Santos es estacional, con un incremento de los casos
durante el primero y Oltimo trimestre de cada afio. Se
revisaron los expedientes del afio 2002 y se establecid
una definicion de caso para identificar el impacto de la
poblacion indigena referida de la zona de los Santos.
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Figura 2. Egresos por neumonia en el
servicio de pediatria HMP, indigenas y no
indigenas, Costa Rica 2002-2003
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Impacto de la poblacién indigena migrante en los egresos por
neumonias del servicio de pediatria del HMP

Se revisaron los expedientes de pacientes con cuadros respimtorios
referidos de la zona de los Santos durante enero 2002-febrero 2003 para
identificar aquellos que cumplieron con la definicién de caso de
neumonfa Un 40% de los egresos por neumonia del servicio de
pediatra durante ¢l perfodo de estudio fueron indigenas referidos de los
Santos. Un 99% egresaron durante los meses de noviembre a marzo,
80% eran de nacicnalidad panameifia. Un 52 [ tenfan menos de un affo.
El 73% tenian alteracién de algin indicador antropométrico (P/T=52%,
T/E=33%, P/E=62%) Un 65% tenian esquema de vacunacién
incompleta,

Los sistemas de salud deben adoptar acciones que favorezcan la
prevencidn de las infecciones respiratorias, la oportunidad de su
diagndstico y €l manejo oportuno, para reducir la frecuencia de
complicaciones y disminuir las hospitalizaciones por neumonifa. Por las
caracteristicas especiales de estos migrantes, es necesario implementar
estrategias integrales, adaptadas a sus condiciones sociales, econdmicas
y culturales.

Elaborado por: Maria de la Paz Barboza A, Ana Morice. INCIENSA
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Estacionalidad de egresos por neumonia en el Hospital Maximiliano
Peralta y su asociacién con la migracion indigena Ngibe Buglé durante la

cosecha de café, Costa Rica 1997-2003
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Seasonality of hospitalized pneumonia cases in the Maximiliano Peralta Hospital and
its association with the Ngibe Buglé indigenous migration to Costa Rica during the
Coflee harvest 1997-2003.

Objective: The present study intends to determine the magnitude of the mcrement in the
pneumonia cases ending 2002 and the possible association of those cases with the Ngtbe
Buglé seasonal native migration to “Los Santos” during the coffee harvest.

Methodology: The hospitalized cases by pneumonia (CIE10=J18) of the pediatric service
were analyzed for the 1997-2003 period. The files of the hospitalized respiratory cases -of
the pediatric service (CIE10=J00-J99) referred from the zone of “Los Santos” were
analyzed from January 2002 to February 2003. A case definition was established that
identifies the indigenous patients with pneumonia.

Results: During the four month period between October and January of years 1997 to 2002,
the number of debits by pneumonia was on the average of 1.7 times greater than the ones
for the four periods of February-May and June-September. In this period (October-
January), around 50% of the hospitalized cases correspond to the referred patients of “Los
Santos”. During January 2002 and February 2003 the indigenous patients of the zone of
“Los Santos™ represented 40% (66/163) of all the hospitalized cases by pneumonia, Their
distribution is concentrated {99%) in the months in which the coffee harvest occurs
{November-February).

Conclusion: A seasonal behavior of the hospitalized cases by pneumonia in the pediatric
service of the Max Peralta Hospital occurs during 1997-2002. The seasonality is given by

migrating indigenous population during the coffee harvest.



Los indigenas Ngobe Buglé llegan al parque de San Marcos donde los esperan finqueros
locales que los ubican en albergues distribuidos en sus fincas. Segiin informacion del drea
rectora local del Ministerio de Salud, existen alrededor de 90 albergues con capacidad para
alojar entre cinco y diez personas. Sin embargo, las entrevistas con algunos indigenas
indican, que en algunos llegan a residir hasta 20 personas. Seguin las inspecciones
realizadas por el Ministerio de Salud durante el afio 2002, solamente 20 de los 90 albergues
se encontraban en buenas condiciones (Figura 3). El resto requerian mejoras o fueron,

inclusive, declarados inhabitables®.

La cosecha del café es una actividad en la que participa todo €l grupo familiar de acuerdo a
sus habilidades. Los nifios pequefios son cargados en las espaldas de sus padres o quedan en

el albergue al cuidado de otros nifios (Figura 4 y 3).

Conforme se va agotando el café, los indigenas se van trasladando de finca en finca. El

regreso a su pais inicia en el mes de enero y finaliza en el mes de marzo de cada afio.

Con relacion a los servicios de salud de [a zona, el drea de los Santos posee ocho Equipos
Basicos de Atencion Integral en Salud (EBAIS) y una Clinica de referencia a nivel local, la
cual atiende una poblacién estimada en 32375 habitantes®. El hospital de referencia de esta
zona es el Maximiliano Peralta (HMP), ubicado en Cartago, el cual cubre el 12 % de la

poblacién total del pais. La zona de los Santos representa el 7,5% de su 4rea de atraccién'®.

Lo vasto de la zona de Los Santos (836.49 Km?2), aunado a la falta de medios de transporte

y en muchos casos, el no dominio del idioma castellano, dificulta el acceso a los servicios



Para identificar el posible impacto de la poblacién indigena infantil en los egresos por
neumonia del servicio de pediatria; se revisaron los expedientes de todos los egresos del
servicio de pediatria por cuadros respiratorios (J00-J99)° referidos de la zona de los Santos
durante el periodo enero 2002- febrero 2003. Se establecié una definicion de caso que
permitiera identificar los pacientes con neumonia: paciente menor de 12 afios® referido de
la zona de los Santos y egresado del servicio de pediatria del HMP durante el periodo
enero 2002 — febrero 2003, que ingresa con fiebre (temperatura >= 380C), presenta al
menos uno de los siguientes hallazgos clinicos: taquipnea, retracciones intercostales,
crépitos, disminucién MV o matidez y/o al menos uno de los siguientes signos
radiolégicos: infiltrados difusos o peribronquiales, consolidacion, cisuritis o derrame
pleural. En vista de que en la hoja de admision no se encuentra la categoria etnia se
revisaron las notas médicas de todos los expedientes de los pacientes que cumplian con la
definicion de caso para identificar cuales de ellos eran indigenas.

Para Ia caracterizacion demogréfica y clinica de la poblacién indigena con neumonia se
aplicod un cuestionario predisefiado con variables demogréficas y clinicas, se analizd el
estado nutricional, esquema de vacunacion y valores de hemoglobina y hematocrito de la
poblacién en estudio. Para clasificar e] estado nutricional se emplearon los indicadores
antropométricos Peso/Talla, Peso/Edad y Talla/Edad y se interpretaron segin los patrones
del Nacional Center for Health Statistics (NCHS). Se consideraron los valores normales de
hemoglobina y hematocrito segiin edad para identificar el diagnéstico de anemia de acuerdo
a las recomendaciones dadas en el Tratado de Pediatria Nelson''. Se consideré esquema de

vacunacion completo si presentaba las vacunas recomendadas a nivel nacional seglin edad.

® Segin Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE 10)
¢ 1a edad limite de aceptacién por el servicio de pediatria del HMP.



Impacte de la poblacion indigena en los egresos por neumonia del servicio de

pediatria del HMP durante enero 2002 — febrero 2003.

La revision de expedientes de los pacientes provenientes de la zona de Los Santos
egresados entre enero del 2002 y febrero del 2003 del servicio de pediatria del HMP con
diagnéstico de neumonia indica, que el 97 % (66/68) de ellos eran indigenas.

En este mismo periodo de estudio los pacientes indigenas provenientes de Ia zona de los
Santos representaron el 40% (66/163) de todos los egresos por neumonia del servicio de
pediatria del HMP. La revisiéon de expedientes sefiala también que la distribucion de los
casos de neumonia en pacientes indigenas se concentra en los meses en que ocurre la
cosecha de café: de enero — marzo 2002 un 27,2% (18/66) y de noviembre 2002 a febrero
del 2003, un 72,7% (48/66} (Figura 8). Durante el periodo nov 2002 - febrero 2003, los
egresos por neumonia en pacientes indigenas representaron un 62% (48/77) de los egresos

totales por neumonia en el servicio de pediatria .

Como se deduce en la figura 8, si se excluyera de los egresos por neumonia a todos
aquellos que se presentan en poblacién indigena se tendria, que el comportamiento de los
egresos por neumonia no mostraria variaciones sustanciales en el transcurso del afio, y la

curva seria practicamente horizontal (Figura 8).



o Anemia: 81% (39/48) de los nifios/as tenian concentraciones de hemoglobina y

hematocrito menores a los esperados para su edad.

Esquema de vacunacién. 81% (31/38) de los pacientes tenian el esquema de vacunas

incompleto.

Hallazgos clinicos y de laboratorio. Los datos contentdos en los expedientes seflalan que
fla condicion clinica de estos nifios al momento del ingreso ameritaba tratamiento
inmediato. 85% (41/48) de los nifios ingresaron con fiebre, v mas del 90% (43/48)
evidenciaron signos de dificultad respiratoria, tales como taquipnea, retracciones
intercostales y aleteo nasal. Un 15% (7/48) present6 cianosis penibucal, y un 12,5 % (6/48)
requiri6 halo de oxigeno o tubo endotraqueal para el suministro de oxigeno. Dos pacientes
debieron ser trasladados, para su atencidn, a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital

Nacional de Nifios.

A su vez, 69% (33/48) de los indigenas presentaron leucocitosis (mas de 10000
leucocitos), 48% (23/48) bandemia (rango 1-18 bandas), y en 44% (21/48) de los casos, la

radiografia de torax evidencio la presencia de consolidaciones.

Estancia hospitalaria. El promedio de dias de estancia hospitalaria de los pacientes
indigenas fue de ocho, con un rango de 1-52 dias y una mediana de siete . Cabe recalcar,
que dicho promedio fue 2,3 dias mayor que la estancia promedio para las neumonias en el

servicio de pediatria de dicho hospital 5,77 .



se encontré que un 52% (25/48) presentaban algiin grado de desnutricidn. Es
decir en 32% de los pacientes no se consigno el problema. Todos los nifios
en los que se consigné desnutricién estaban bien clasificados encontrandose

en el rango de desnutricion segin el indicador P/E.

o En el caso de 39% de los nifios que presentaron valores de hematocrito y
hemoglobina inferiores a lo normal, dicho hallazgo no fue consignado como

un problema en el expediente (cuadro 2).

Conclusiones y recomendaciones

La informacion recolectada permiti6é corroborar la impresion de los médicos que laboran en
el HMP. Efectivamente existe un comportamiento estacional en los egresos por neumonias
en el servicio de pediatria de dicho hospital. Este incremento estacional se hizo evidente
entre los meses de octubre a enero de los afios analizados (1997~ 2003). Este estudio
permitio también, constatar que la estacionalidad en los egresos por neumonia en el servicio
de pediatria se da a expensas de menores indigenas migrantes a la zona de Los Santos en
ocasién de la recolecta del café, los cuales constituyen un 62% de todos los egresos

registrados entre noviembre 2002 y febrero del 2003,

La pobreza, el hacinamiento, las malas condiciones de la vivienda, la desnutricién, la
anemia, el cuido a cargo de otros nifios, la vacunacién incompleta, y la dificultad para el

acceso a los servictos de salud, entre otros, son condiciones que hacen a los nifios/as
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o Identificacién de nifios/as con estados nutricionales alterados y referirlos a
programas de atencion correspondientes.

La no consignacion de problemas como la anemia, desnutricibn y esquema de
vacunacidn incompletos en el expediente médico puede indicar que los servicios de
salud a pesar de contar con los recursos necesarios se limitan a la atencién de la
causa inmediata de intemamiento y se pierden oportunidades para resolver otros
problemas de salud o factores de riesgo
La institucién de tratamiento temprano para las infecciones, antes de que se tornen
graves y ameriten intemamiento. Dada la vulnerabilidad particular de este
poblacidn, cabria valorar la institucidn de un manejo clinico mas agresivo a nivel de
la consulta ambulatoria, particularmente la institucién de tratamiento antibidtico
temprano.
El seguumiento de los nifios egresados de los hospitales: el reingreso de pacientes
durante un mismo periode de cosecha del café, e incluso en cosechas consecutivas,
sefiala, que el intemamiento, si bien fundamental para el manejo y resolucién del
cuadro agudo, no es suficiente. Estos nifios requieren un seguiniento cercano por

parte del personal de salud, posterior al egreso.

Estas tres medidas, relativamente sencillas a primiera vista, representan un importante

desafio que deriva tanto de las caracteristicas propias de la poblacidn indigena Ngobe

Buglé cuanto de las capacidades de los servicios de salud. La poblacién Ngiobe Buglé es

movil, en su mayoria no habla casteltano, vive dispersa y no cuenta con medio de

transporte, y sin bien ya llega al pais en malas condiciones de salud, es probable que no

busque atencién sino hasta que su estado sea ya precario. A su vez, los adultos se
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Cuadrol. Indicadores antropoméiricos de la poblacion indigena con neumonia egresados

del servicio de pediatria, HMP. Nov 2002-febrero 2003

Indicador antropométrico® Casos Porcentaje
Peso/edad

Normal 23 48%
Bajo( Leve) 12 }

Bajo (Moderada) i0 52%
Bajo (Severo) 3

Total 48 100%
Peso/talla

Normal 29 61%
Bajo (Leve) i4

Bajo (Moderada) 2 39%
Bajo (Severo) 0

Alto 3

Total 48 100%
Talla/edad

Normal 18 38%
Bajo 8 }

Retardo 22 62%
Total 48 100%

*Patrdn de referencia: Nacional Center for Health Statistics



Figura 1. Comarcas indigenas de la Republica de Panamda

Figura 2. Recorrido de los indigenas Ngébe Bugle de Panama a la zona de los Santos

Figura 3. Albergue de la zona de los Santos habitado por siete personas .

Figura 4. Tres hermanas que habitan en el albergue de la figura 3.

Figura 5. Esta nifia, de aproximadamente 9 afios, se encarga, habitualmente, de cuidar sus

hermanitos, incluido el que tiene en brazos.

Figura 6. Egresos por neumonia del servicio de pediatria del HMP y de los pacientes con

neumonia referidos de la zona de los Santes, 1997-2003.

Figura 7. Estacionalidad de los egresos por neumonia de pacientes referidos de la zona de los

Sanios, servicio de pediatria HMP, 1998-2002

Figura 8. Egresos por neumonia en el servicio de pediatria , indigenas y no indigenas ,

HMP, Costa Rica 2002-2003
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Figura 6. Egresos por neumonia del servicio de pediatria del HMP y de los pacientes con

neumonia referidos de la zona de los Santos, 1997-2003.
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Fuentes: Departamento de estadistica del HMP.
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Investigacion epidemioldgica y
manejo con Benznidazol de un caso
de Chagas agudo complicado en
Costa Rica

MP Barboza, N Calvo, E.Campos, C.
Villavicencio, G sanchez, J Faerron, L Navas.

nrermeda e dgas
{53 Enfermedad de Chag

« Trypanosomiasis americana

» Principal causa de insuficiencia
cardiaca, arritmia y muerte subita
donde es endémica

» 16-18 millones de personas infectadas
en América Latina

» 100 millones de personas expuestas a
contraer la infeccion




Historia natural de la enfermedad

A)
"‘“%V Caso sospechoso de Chagas agudo

Paciente que presente:

s Fiebre (> de 7 dias), chagoma, Signo de Romania,
visceromegalia, encefalitis o miocarditis y

+ Que haya estado en contacto con el vector o tenga
sospechas de haber sido picado por el mismo.

Caso confirmado

o Todo caso sospechoso o0 probable con:
Parasitemia (positiva), o dos pruebas serolégicas
positivas




A)| Reporte de caso sospechoso
‘%V de Chagas agudo

» En julio del 2003, el personal de
Cuidados Intensivos del Hospital
Nacional de Nifios reportd un caso
sospechoso de Chagas agudo en una
nifia costarricense de seis afios
residente del asentamiento Bajo los
Anonos de San Rafael de Escazu

« Se solicitd la confirmacién diagndstica al
INCIENSA

'«:.:« y)/ Investigacion del caso

+ Mediante entrevista a la madre y médicos
tratantes se determind

— Nifia de seis afios, costarricense, con cuadro de 1
mes y medio de fiebre asociado a edema
biparpebral de ojo derecho

— La madre habia consuitado en dos ocasiones al
EBAIS, tres al HNN y una a un oftalmélogo a nivel
privado

— Cuando se interné fue directamente a la sala de
shock de emergencias, posteriormente se trasladd
ala UCI




>

"'@V Tratamiento

&,

« Se inicia tratamiento con Benznidazol a
dosis de 7,5 mg/Kg/dia por 60 dias.

+ Se realiza monitoreo semanal de
efectos adversos

K ;gv Encuesta entomoldgica

» Se encontraron tres especimenes de
Triatoma dimidiata, uno en el cuarto de
la nifa

» Dos de los especimenes estaban
infectados con Trypanosoma cruzi







o

A)

@iv Conclusiones

En Costa Rica existe transmision activa
vectorial de Trypanosoma cruzi

Se logré comprobar la efectividad del
tratamiento con Benznidazol desde el
punto de vista clinico y de laboratorio en
un caso de Chagas agudo complicado

k!

A)

v Conclusiones

Ante la presencia de un paciente con Chagas
agudo se debe hacer una encuesta
entomoldgica en el hogar para identificar
factores de riesgo y segun los hallazgos
encontrados valorar la toma de muestras
sanguineas a familiares y vecinos.

El personal médico a nivel ambulatorio no
esta pensando en enfermedad de Chagas

11
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San Salvador, April 29th 2004

Dear Maria de la Paz Barboza:

I am pleased to inform you that your abstract: “Deteccion, tratamiento y seguimiento
de pacientes infectados con Trypanosoma cruzi en Costa Rica” has been accepted for
the next American Regional TEPHINET Meeting and Salvadoran National Epidemiology
Convention, to be held on El Salvador during May 2004.

The guideiines for presenting each accepted topic are:

It must be an ORAL presentation

You will have no more than 15 minutes to present and 5 minutes for
answering questions

The template for presenting must be in power point

You must send through e-mail your final presentation no later than May 10",
If you have any question, please don’t hesitlate to communicate with Dr.
Roberto Flores through e-mail or by phone if you prefer. The phone number
is: (503) 202-72-52

In other hand, it’s absolutely indispensable to confirm your availability to attend the
meeting, which will start on May 25" with a social reception at night, having the
scientific program since 26 to 28. Like TEPHINET Organization, there exists the
possibility to support your assistance, but we need to know your position, so please
choice one option:

a) Yes, [ need TEPHINET support for attending the meeting

b} No, I don’t TEPHINET support for attending the meeting

In summarize and according to these items, please reply to us, to the e-mail address
robertofloresreynai@hotmail.com and rreyna(@mspas.gob.sv (Please use both addresses)

specifying 3 aspects:

1. Your availability to attend the meeting (This is urgent)

2. You:.:r power point final presentation, for each topic accepted (No later than May
10™)

3. Your needing for TEPHINET suppoert for attending the meeting (This is urgent)

Congratulations!!!
Warm regards,

Roberto A. Flores

Roberto A. Flores Reyna
MD, MsE, FETP
America’s TEPHINET Representative



III Congreso Nacional de Epidemiologia
Dr. Santiago Roberto Almeida
III Encuentro Cientifico Americano de Tephinet 2004

rogramacion:

iercoles 26 de Mayo de 2004

:5tra de ceremenias; Lic, Angela de Larin

Aana
scripcion al congreso y sesiones vespertinas
10 - 10:00 am

to de inauguracién (10:00-10:30 am)
FRIGERIO {10:30- 11:00 am}

rfil epidemiolégico de El Salvador 2004
noveva Morales, El Salvador
00 -11:20 am

PHINET. Visién, misién y metas
wisio Herrera, Espafia
20 - 11:40 am

fermedades Infecciosas
teragor: Dra, Orbelina Hernandez de Palma

iilancia epidemiclégica de segunda generacién
‘a VIH: nuevas oportunidades para Centro América
gar Monterroso, Guaternala

43-12:05 m

stores de riesgo y tendencias de HIV/AIDS en
sta Rica, 1983-2000

ilea Espinoza, Costa Rica

05-12:20 pm

cunacién contra [a hepatitis B en trabajadores
la salud: esquema de 3 versus 4 dosis,

gota 0. C.junio 2001

fael Diaz, Colombia

20-12:35 pm

juntas {12:35-12:50 pm}
MUERZO (12:50-2:20 pm)
de

siones vespertinas
0-5:00 pm

Salon A
Analisis de datos de vigilancia en salud piiblica
Marta Valenciano, Fspafia

Saion B
Comunicacion cientifica en investigacién
Carlos Hernandez, Colombia

Saldn C

Manual de entrenamiento en vigilancia y prevencidn
de lesiones. De la vigilancia hacia la intervencion
Victoria Espitia, EEUU

Jueves 27 de Mayo de 2004

Maestra de ceremonias; Lic, Angela de Larin

Investigacion de brotes en epidemiologia
Moderadora: Dr. Wilfrido Clara

Conduciendo investigacidon de brotes, Experiencia
de CDC

Edmond Maes,EEUU

5:00 - B:25 am

Brote de sepsis neonatal hospitalaria por Kiebsiella
Sp en hospital regional de Cusco, diciembre 2003

a enero 2004

Juan Escudero, Perd

8:25 - 8:40 am

Brote de envenenamiento por supuesta bebida
alcohdlica en San Pedro Masahuat, El Salvador,
Diciembre 2001

Lilian Cruz, El Salvador

8:40 - B:55 am

Brote epidémico de toxi- infeccion alimentaria, ciudad
de Rauch, Buenos Aires, Argentina, 2003

Marfa del Carmen Weis, Argentina

B:55-9:10 am

Deteccion temprana de sifilis en embarazo: tamizaje
rapido con rpr, Cundinamarca, Colombia 2002

Jaid Rojas, Colombia

9:10 - 9:25 am

Preguntas (9:25 - 9:40 am)

RECESO (9:40-10:10 am)

Entrenamiento para investigacion de brotes.
WModerador: Drr. Ernesto Selva Sutter

Entrenamiento en investigacidn y respuesta a Brotes,
Experiencias del NMRED {Naval Medical Research
Center Detachment}

Andreés Guillermo Lescano, Perd

10:10 - 10:35 am

Epidemiologia de la influenza en Costa Rica:
estacionalidad y grupos de riesgo

Ana Morice, Costa Rica

10:35 - 10:50 am

Monitoreo de la eficacia en una campana nacional
de vacunacion sarampidon-rubéola

Xiomara Badilla, Costa Rica

L0:50-11:05 am

“Deteccion, tratamiento y seguimiento de pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi en Costa Rica"
Maria de la Paz Barboza, Costa Rica

11:05 -11:20 pm

Rabia Canina: Un problema de salud pablica en el
municipio de San Sebastian, San Vicente. Diciembre
2003 a febreroc 2004

lohana Mosso Guillén, E| Salvador

11:20 - 11:35% pm

Sintomaticos respiratorios y tuberculosis pulmonar
en comunidades cerradas en Risaralda Colombia,
septiembre 2003 a enero 2004

José William Martinez, Colombia

11:35-11:50 pm

Prevencion de lesiones producidas por trafico
vehicular: abordaje multisectorial

Victoria Espitia, E.E.U.U

11:50 - 12:15 m

Preguntas {12:15 - 12:30 m)

ALMUERZO (12:30 - 2:00 pm)

ACTIVIDAD SOCIAL (2:00 - £:00 pm)



“Deteccidén, tratamiento y seguimiento de pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi en Costa Rica”

MP Barboza!, N Calvo?, G Sanchez?), E Campos?, C Villavicencio?, J
Faerron', V Araya®, A Lanzoni®, L Navas®, R Zeledén®.

1Médico pediatra, FETP, ? Centro Naciona de Referecia de Parasitologia,
INCIENSA ® INCIENSA, qCardiélogo HNN, ? Cardiologo Centro Cardicléagico
Integral, ° Consultor UNA.

Antecedentes: la enfermedad de chagas es la principal causa
de insuficiencia cardiaca, arritmias y muerte subita en los
paises donde la infeccién es endémica. En el afio 2000 no
existian casos notificados en Costa Rica. E1 presente
estudio pretende conocer la magnitud de la enfermedad en el
pals y ofrecer tratamiento y seguimientc a los pacientes
detectados.

Metodologia: Los casos se detectaron a través de encuesta
seroldégica en zonas de riesgo, tamizaje con Elisa lisado
en bancos de sangre {42 mil donadores, 75% de los donadores
del pais). La confirmacién se efectud con la positividad de
dos pruebas serolédgicas: Elisa lisado, Elisa recombinante,
Hemaglutinacién indirecta e Inmuncfluorescencia indirecta.
A todos los pacientes se les efectudé historia clinica,
hemograma, bicquimica, electrocardiograma, ecocardiograma,
holter y encuesta entomoldgica. Los pacientes fueron
tratados con benznidazol a dosis 5mg/kg/dia por &0 dias, se
efectud un monitereo semanal para la identificacién vy
manejo de efectos adversos, El segquimiento sercldgicos se
efectué anualmente con Elisa lisado, Elisa recombinante e
IFI.

Resultados: Se diagnosticaron 66 pacientes, 73% a través
del tamizaje en bancos de sangre, prevalencia de 13/10000
donadores, 21% de encuestas serolodgicas (prevalencia 0,03-

1,5%). Un caso se presentd como chagas agudo, 9,7%
presenta hallazgos de <cardiopatia chagdsica, 89% se
encuentra en fase indeterminada. Los Casos estan

distribuidos a nivel nacional y el rango de edad oscila
entre 6 y 55 afios. Han sido tratados 95% de los pacientes.
En todos los pacientes que llevan un afic de seguimiento la
inmunofluorescencia indirecta baj®é entre 1 yv 3 diluciones

Conclusiones: En Costa Rica existe enfermedad de Chagas vy
estd distribuida a nivel nacional, a pesar gque la
prevalencia en donadores de sangre s baja es la forma mas
efectiva actualmente para la captacidn de pacientes. La
disminucidén de 1los titulos de anticuerpos al afio de
tratamiento sugiere que este ha sido efectivo.



Deteccion, tratamiento y seguimiento de pacientes
infectados con Trypanosoma cruzi en Costa Rica

Dra. Barboza Argiiello

MP Barboza, N Calvo, G Sanchez, E Campos, C Villavicencio,
R Zeled6n, V Araya, A Lanzoni, L Navas,

| : A; \ Enfermedad de Chagas
L (Trypanosomiasis americana)

« 16-18 millones de personas infectadas
en América Latina

« 100 millones de personas expuestas a
contraer la infeccion

« Principal causa de insuficiencia
cardiaca, arritmia y muerte subita

donde la infeccion es
endémica




Objetivo

Conocer la magnitud de la enfermedad
de Chagas en Costa Rica y ofrecer
tratarmiento y seguimiento clinico y
entomolégico a los pacientes detectados

Metodologia para la captacion
de pacientes

>

» Encuesta seroldgica en nifios 7-12 afios
mediante un muestreo probabilistico
bietapico en 5 zonas de riesgo

» Encuesta serologica en un area
marginal (asentamiento)

« Tamizaje en 80% de los donad
sangre del pais




Tratamiento

« A todos los pacientes se fes ofrecid el
medicamento actualmente recomendado
por la OMS benznidazol, a dosis de 5-
7,5 mg/kg/dia por 60 dias

« Se efectud un monitoreo semanal para
la identificacién y manejo de efectos &4 5
adversos P

Seguimiento

+ El seguimiento serologico se realiza
anualmente con Elisa lisado,
recombinante, IF1 y HAI

« Seguimiento c¢linico
« Seguimiento entomologico




Distribucion por cantdn de los pacientes infectados
con Trypanosoma cruzi en Costa Rica, 2002-2003

-
JRUAEANY

e L

Distribucion por edad de los pacientes infectados
con Trypanosoma cruzi en Costa Rica, 2002-2003
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Distribucién de los pacientes infectados con Trypanosoma
cruzi segun fase de la enfermedad y lesiones cardiacas
encontradas en cada fase, Costa Rica 2002-2004.

Fase No (%) Lesiones cardiacas

Aguda 1 (1,5%) |Shock cardiogénico,
pancarditis, derrame pericardico

Indetermi |60 (89,5%) |Ninguna

nada

Crénica |6 (9%) |Extrasistoles ventriculares

incipiente Bigeminismo ventricular

Taquicardia ventricular no
sinusal

Flutter atrial

A
t‘@g Vi N

Chagas Agudo en Costa Rica

Video

Se identificd un insecto adulto infectado
en el cuarto de la nifia







Evolucion serolégica de la Inmunofluorescencia
indirecta (IFI) en los nifios tratados con

benznidazol, Costa Rica 2002-2004
Paciente | IFI pre Tx |IFI post 1
afio Tx
1 1/32 1/16
2 1/256  |1/64 P =0.013
3 1/64 1/32
4 1/128 1/32
5 1/128 1/128
6 1/64 1/32
A .
%%V\ Conclusiones

+ En Costa Rica existe transmision
activa vectonial de Trypanosoma cruzi

« Aunque la prevalencia encontrada en

donadores de sangre es baja existen
poblaciones de mayor riesgo
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Training programs in Epidemiology and
Public Health Interventions NETwork

TEPHINET

26 March 2002

Dear Program Director,

We would like to thank you for submitting your trainee’s abstract(s) for consideration at the
TEPHINET Second International Scientific Conference. Two-hundred-twenty-one abstracts were
submitted, ail of which we feel deserve recognition. Please find below the table with the
acceptances for your trainees.

You will receive the reviewer feedback on the abstracts received, oral and poster presentation
guidelines and the session in which the presentation is included.

We would like to express thanks to all the program directors, trainees, reviewers and support
staff who contributed their time and effort.

Yours Sincerely,

Rosa Cano-Portero
On behalf of the Scientific Commitiee






Diarrhea outbreak secondary
to salmonella enteritides during
a wedding party, Alajuela,
Costa Rica, 2001

Barboza MP'2, Bolafios H 2, Campos E 2, Cascante J 3 Rodriguez G 4,
Morice A ®

1FETP, Cosfa Rica, 2 Inciensa, Laboratorio Nacional de Referencia de
Diarreas, Costa Rica, ? Lanaseve-MAG, Costa Rica, 4 Area de salud Ia
Gudcima, CCSS, Costa Rica, * CDC, FETP, Cosfa Rica

Background

» An outbreak of diarrhea was reported in the
community of Guacimo, Alajuela, in
November 2001

« All the cases assisted to a wedding party
and all the persons ate the same menu

« 85% (170/200) of all persons got sick, 90%
(152/170) required medical care, generating
an important impact in the community




Signs and symptoms

Diarrhea 89/94 94%
Abdominal pain 87/94 93%
Fever 80/94 85%
Nausea 65/94 69%
Vomits 61/94 65%

Date of onset of symptoms
Costa Rica, Alajuela, 2001

60 4 Incubation period= 6-76 hours
50
40 © Dinner: 6pm

30 |
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» Positive association between the
severity of disease (mild, moderate and
severe) and 3 levels of food ingestion
(chi square for trend=21.79 p<0.05)

o Salmonella enteritides was 1solated in
main food and samples of feces

Conclusion

« Strength of association
and dose—-response Rice with
between quantity of

; meat was

ingested food and ol

severity of the disease responsible
for the
outbreak

« Isolation of Salmonella
enteritides 1n rice




8-12 Navember 2004 Bejing, China

& The Third TEPHIKEY Globat Scientific Conference

Abstract ID: AB_2004070100320552

Maria de la Paz Barboza Arguello
INCIENSA

COSTARICA

E-mail: mbarboza@inciensa.sa.cr

31 August 2004

Dear Mana de la Paz Barboza Arguello,

We are very pleased to extend an invitation fo you to come to Beijing, China from 8-12
November 2004 for participating in the Third TEPHINET Global Scientific Canference.
This Conference is jointly crganized by the Chinese Centers for Disease Control and
Prevention {China CDC) and Training Programs in Epidemiolagy and Public Health
Intervention Network (TEPHINET). Your abstract entitled “Serological and
entomological survey regarding an acute case of Chagas’ disease in Bajo Los Anonas,
Escazi, Costa Rica” has been selected as poster presentation at the Conference.
Please pay aftention to the Conference Website for any updates including poster
preparation instructions.

Your abstract was among approximately 260 submissions {excluding late breakers)
from 33 countries or regions and was reviewed by a pane! of referees comprised of
members from TEPHINET partners. There have been 61% of the total submissions
to be selected for presentations at the 3° TEPHINET Global Scientific Conference in
Beijing in November. Congratulations!

Please c onfirm y our attendance as s ocon as possible through your P rogram
Director to the Conference Secretariat at zheng_liping@126.com and make a
copy to the TEPHINET Secretariat at nmoses@tephinet.org no later than 17
September 2004.

We regret at the present time that the local host China CDC does not have funds for
participants. Should you have any questions about sponsorships, please contact Ms,
Natalie Moses of TEPHINET Secretariat at nmoses@tephinet.org .

Conference Secretariat, 27, Nan Wei Road, Beijing 100050, China, Tel. +86 10 6302 2060, Fax +86 10 6313 1939
Oficial Conference Web Site:  hilp www beijing2004tephinet.com



V1. Participacion en
actividades de
ensenanza



Programa del curso

Fecha Tema Responsable

Lunes 8 diciembre

2:00-3.00 pm Principios de Epidemiologia Ana Morice

3:00-5:00 pm Ejercicios Ana Morice y Mary Paz

5:00-7:00 pm Conceptos basicos de vigitancia de fa Salud

Plblica y Tipos de vigilancia Ana Morice

Martes 9 diciembre

2:00-3:00 pm Vigilancia de la salud en Costa Rica Ana Morice

3.00-4:00 pm Fuentes de informacion Ana Morice

4:00-7:00 pm Estudic de caso: Establecimiento un Sistema

de Vigilancia de Lesiones

Ana Morice y Mary Paz

Miércoles 10 dic.
2:00-3:30 pm

3:30-7.00 pm

Diseiio y planificacion de un sistema de
vigilancia

Estudio de caso: Triptofano y Sindrome de
Eosinofilia Mialgia

Ana Morice

Ana Morice y Mary Paz

Jueves 11 dic.
2:00-3:30 pm
3:30-7.00 pm

Evaluacion de un sistema de vigilancia
Estudio de caso: Tamizaje de anticuerpos del
Virus de la Inmunodeficiencia Humana

Ana Morice
Ana Morice y Mary Paz

Viernes 12 dic.

2:00-3:30 pm Analisis y presentacion de datos de vigilancia |Ana Morice
3:30-7:00 pm Estudio de caso. Una enfermedad epidémica |Ana Morice y Marypaz
en Carolina dej Sur
Martes 16
Diciembre Panel: Vigilancia epidemioldgica y el rol del Ana Morice
8:00-12:00 m.d |[CNR del INCIENSA:
1:00-2:00 pm Evaluacion final del curso Ana Morice




VII. Actividades
modulares



( : D C Ministerio de Salud / .
ot L Nt — Republica de charagua (@‘

AND PREYENTION

CERTIFICADO DE APROVECHAMIENTO

Curso Introductorio del
Programa de Formacion en Epidemiologia de Campo
en Centro América y EL Caribe

Que se otorga a

Maria de la Paz Barbosa Argiiello

Por haber completado satisfactoriamente todas las actividades del curso celebrado en la ciudad

de Managua, Nicaragua del 24 de Septiembre al 12 de Octubre del 2001.

_ MINISTEA 7/?-7 ﬁ -
e et P e,

/ Lie, Mari@es Argiello Robelo ' Or. Mark White
Ministra de Salud de Nicaragua Drrectar, Division of International Heakh
. . Epidemialogy Program Office,
_.';" - . .x. Centers for Qi e Control and Prevention

Dr. Jullo Piufa . v I"-‘« Dr N¢stor Castr
Director Ejecutivo CIES/UNAN Jul TP Direclag Maegtrigren Safud Publica
KB A . jon
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