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Brote de tosferina en poblacion infantil. Costa Rica, 2000-2001.

Elizabeth Saenz', Ana Morice Trejos?, Maria Luisa Avila®, Gloria Terwes*
'Centro Nacional de Referencia, Inciensa, FETP, CDC, ®Hospital Nacional de Nifios,
*Vigilancia Epidemiolégica Ministerio de Salud.

ANTECEDENTES:

En Costa Rica, el esquema basico de vacunacion con DPT es a los 2, 4 y 6 meses. Desde
1999, el programa mantiene coberturas DPT3 superiores a 87% en menores de un afio.
Sin embargo, a finales del 2000, el Hospital Nacional de Nifios (HNN) del pais reporté un
incremento del 44% en el internamiento de nifios con diagndstico de tosferina.

METODOS:

Se revisO expedientes de nifios internados en el HNN del 2000 al 2001 a quienes se
solicité inmunofluorescencia para B. pertussis (IFB) y/o virus respiratorio (IFV). Se
recolectd informaciéon empleando un formulario, completando y verificando los datos por
entrevista telefonica con la madre. Se consideré caso probable, todo nifio con tos de 14 o
mas dias de duracién asociada al menos a estridor inspiratorio, vémito inducido por la tos,
apnea y cianosis. Se incluyé también aquellos que, independientemente de los dias de
evolucion de la tos, tuvieran las mismas manifestaciones clinicas e IFB positiva. Se
evalué cumplimiento de esquema de vacunacion y antecedente de contactos con persona
sintomatica. Se estandarizo y realiz6 cultivo para B. pertussis.

RESULTADOS:

Se identificaron 106 expedientes. El 50% cumplié con la definicion de caso probable. El
87% se presentaron entre la semana 44 del 2000 y la 9 del 2001. EI 90% fueron menores
de 6 meses. Un 81% tenian dosis de vacuna adecuadas para la edad, pero 90% tenian
menos de 3 dosis. El 62% refiridé contacto con algun familiar con tos persistente. E |
promedio de dias de hospitalizacion fue 7 (1-23). Tres pacientes fallecieron. El 40%
fueron positivos por IFB. No se logré estandarizar el cultivo positivo para a. pertussis.

CONCLUSIONES:

Los casos sospechosos de tosferina en menores de 6 meses debe alertar al sistema de
salud a identificar zonas de transmisién de la enfermedad para orientar las acciones de
prevencion y control. La definicion de caso clasica requiere adecuacion para la
presentacion clinica en menores de 6 meses. Por la limitada duracion de la proteccidén de
la vacuna contra la tosferina, la enfermedad se presenta en adolescentes y adultos, este
grupo puede ser fuente de infeccidon en menores de 6 meses. Es importante continuar el
desarrollo de una vacuna para adultos.



Brote de tosferina en poblacion infantil Costa Rica, 2000-2001

Elizabeth Saenz', Ana Morice Trejos?, Maria Luisa Avila®, Gloria Terwes*
'Centro Nacional de Referencia, Inciensa, FETP, CDC, *Hospital Nacional de Nifios

*“Vigilancia Epidemioldgica Ministerio de Salud

Antecedentes:

A partir de noviembre del 2000 en el Hospital Nacional de Nifios se identificd un
incremento del 44% en el numero de nifos con un cuadro clinico compatible con tosferina
Para caracterizar esta situacion, se conformé un equipo de salud interdisciplinario el cual
revisara y analizara la base de datos de los registros médicos expedientes clinicos e
investigacion de los casos que permitira no solo el fortalecimiento del Sistema de
Vigilancia, sino también la implementacién del Centro Nacional de Referencia que

confirme el diagnostico

Objetivos:

1 Determinar si el incremento de casos de tosferina reportado en el HNN corresponde
a un brote.

2 Identificar los factores asociados a la ocurrencia del brote de tos ferina.

Metodologia
En reunién con los médicos de Infectologia y microbidlogos del laboratorio clinico del HNN
se analizé la situacion que estaban presentando con respecto al incremento en el

internamiento de nifios con diagndstico de tosferina y el contexto nacional.

En la base de datos del laboratorio clinico se identificaron y se revisaron los casos con
solicitud de examenes para el diagnéstico de tosferina y los que se realizaron para IRAS.
Ademas, se analizaron los procedimientos técnicos y algoritmos para el diagndstico

diferencial.



Para la busqueda activa de casos, se considerd caso probable todo nifio con tos de 14 o
mas dias de duracion asociada al menos a estridor inspiratorio vomito inducido por la tos,
apnea y cianosis. Se incluyé también aquellos que, independientemente de los dias de
evolucion de la tos, tuvieran las mismas manifestaciones clinicas e inmunofluorescencia

para bordetela positiva.

Para la recoleccién de la informacion se adapté la ficha de investigacién de tosferina y se
coordind con registros médicos para revisar los expedientes de los nifios a los cuales entre
la semana 1 del 2000 y la 10 del 2001 se les solicitoé realizar examen de laboratorio para
tosferina. Mediante entrevista telefénica con la madre, se completaron y verificaron los

datos.

Se reviso la estadistica del Ministerio de Salud, con respecto a la notificacion de casos de
tosferina y se solicitd a bioestadistica de la CCSS la informacion sobre casos de tosferina
o sindrome tosferinoso en menores de un afo, reportado por los hospitales del pais entre
1993 al 2000.

Los casos recientes detectados a través de la busqueda activa se comunicaron a las

regiones de salud respectivas para que realizaran la investigacién correspondiente.

Se coordind apoyo nacional e internacional para fortalecer el diagndéstico confirmatorio de
tosferina, se emitié una alerta sobre el problema a las regiones de salud y se establecieron

lineamientos para la toma, conservacion y envio de muestras.

Resultados:

Durante los ultimos 10 afios, al Sistema de Vigilancia Epidemiolégica Nacional se
notificaron 314 casos de tosferina (Figura 1). La cobertura de vacunas DPT3; en menores
de 1 ano se ha mantenido igual o superior al 87% desde 1995. Sdlo en 1996 se report6 el
85% (Figura 2).



De 1993 al 2000, el 56% de los pacientes registrados como tosferina fueron de sexo
masculino, y 83% eran menores de 1 afio. Un 55% eran < 3 meses, por lo cual, s6lo han
recibido la primera dosis a los 2 meses. Los casos se han distribuido en las nuevas
Regiones de Salud del pais; sin embargo, el 51% de ellos se concentran en las Regiones
Centrales (26% en la Sury 25% en la Norte). Con respecto a la temporalidad, el 62% de
los casos se notificaron principalmente durante los meses de octubre y noviembre, y

principios de afo.

Se identificaron 106 expedientes de casos sospechosos en el HNN. EI 50% cumplié con
la definicién de caso probable. El 87% se presentaron entre la semana 44 del 2000 y la 9
del 2001(Figura 4). EI 90% fueron menores de 6 meses. Un 81% tenian dosis de vacuna
adecuadas para la edad, pero 90% tenian menos de 3 dosis (Figura 5). El 62% refirid
contacto con algun familiar con tos persistente. El promedio de dias de hospitalizacion fue

7 (1-23). Tres pacientes fallecieron. El 40% fueron positivos por IFB.

Los registros de casos en estadistica del Ministerio no se analizaron por falta de
sistematizacioén, el registro consiste tanto de tosferina como sindrome tosferinoso y los
datos suministrados por la CCSS proviene de diferentes fuentes como de oficinas
centrales, anuarios y boletines, no se estratifica por edad y un mismo coédigo comprende

tosferina y sindrome tosferinoso (Tabla 1).

Conclusiones:

El cambio en el grupo de susceptibles a tos ferina hacia los menores de 6 meses y
antecedente de contacto con familiar tosedor, alerta hacia el riesgo de mortalidad en esta
poblacién por la posibilidad de complicaciones. Las manifestaciones clinicas en lactantes,
con un acceso mas temprano a los servicios indican la necesidad de disponer de
definiciones de caso apropiadas para esta poblacion, lo cual se refuerza ante la
importancia de un tratamiento oportuno y las dificultades del diagndstico de laboratorio de

esta bacteria.
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Figura 1

Cobertura de vacuna DPT3 en menores de 1 aio de edad.
Costa Rica, 1990-2000
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Figura 2

Incidencia de tosferina por ano.
Costa Rica, 1990-2000.
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Figura 3

Incidencia de tosferina segun hospital y afio.
Costa Rica, 1993-2000.
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Figura 4

Incidencia de tosferina por semana epidemiolégica, HNN, 2000-2001.
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Figura 5

Distribucién de los casos de tosferina por grupo de edad y antecedente
vacuna DPT. HNN, 2000-2001.

Edad n Dosis DPT
0 | 11 111 NR
< 2 meses 19 19
90% | 2 a 3 meses 18 2 16
4 a 5 meses 11 3 4 4
> 6 meses 5 1 3 1

79% adecuado para edad



Tabla 1

Casos de tosferina y sindrome tosferinoso registrados por egresos hospitalarios.
Costa Rica, 1993-2000

Tosferina 0339 (1994-1996) y A 379 (1997-1999)

'Hospitales [1993 [1994 [1995 [1996 [1997 |1998 |[1999 |2000 | total |
'HSJD [ No reporta datos de tos ferina y Sindrome tosferinoso l
Valverde No reporta datos de tos ferina y Sindrome tosferinoso '
Vega |
 San Vicente | - 2 8 2 13 2 | 6 |37 |
Guépiles - - - 2 12 - - [ 14 |
- - E - E - 4 - | 4 |
'San Carlos " | 6 9 |5 17 9 44 |8 98 |
HCG* - - - E - - - |- I

Tomas |' - - | 2 2 1 - [

Casas | |
Turrialba 3 | L 1 1 ‘]
‘HMs™* g 2 6 3 19 5 5 2
Liberia S ]2 9 7 2 E 1 4 4 |
 Tony *Facio | 1 1 3 | 8 2 6 15 |’

Alajuela ® Jf? '5 12 6 ] 1 8 '

Quepos® | | | | | 2
HNN®  [79 | 84 172 114 [179  [127 |55 116
 Biblica | No reporta datos de tos ferina y Sindrome tosferinoso )

Jerusalén

| No reporta datos de tos ferina y Sindrome tosferinoso

1 todas las edades

2 Informacion en oficinas centrales

3 No existen bases de datos anteriores
4 Informacion de anuario o boletin estadistico

5 Tosferina y sindrome en un solo codigo



Infeccion por Parvovirus B19: primer reporte de un brote en un area rural de Costa
Rica, Nandayure, 2001

'Elizabeth Sé&enz, ?Felicitas Barquero, *Luis Sanabria Varela, “Agner Angulo, Sergio
Zufiga, °Zulma Séanchez, 7Tedd%/ Zufiiga Garcia

'Centro Referencia INCIENSA, “Epidemiologia Region Chorotega, Ministerio de Salud,
3Director Area Ministerio de Salud, “Director Area CCSS, Centro Referencia INCIENSA,
®Laboratorio, Clinica de Nandayure, CCSS, ‘ATAP, CCSS

Antecedentes:

En febrero del 2001, el area de salud de Nandayure, Costa Rica, reporté un brote de una
enfermedad febril eruptiva en adultos que sospechan es rubéola, pero el Laboratorio
Nacional de Referencia reporta serologia negativa para esa enfermedad.

Métodos:

Se investigaron los casos detectados en el nivel local que cumplieron con la definicion de
caso: fiebre, exantema, artralgia y/o artritis. Se visitd las viviendas de los casos con
menos de 7 dias de evolucién y se identificaron contactos. Se buscaron criaderos de
dengue y presencia de animales domésticos en las viviendas. Se tomd muestra de sangre
que se procesaron por IgM/IgG-ELISA para rubéola y sarampion, IgM para dengue y se
enviaron al CDC para serologia (IgM/IgG) por parvovirus B19. Se calcularon frecuencias
relativas, tasas de ataque y RR (1C95%).

Resultados:

El brote se inicié a partir de la semana 48 del 2000, con una mayor concentracion de
casos entre las semanas 4 y 8 del 2001. Se investigaron 52 casos (tasa de ataque =
5.2%). La tasa de ataque fue discretamente mayor en mujeres (6.5% ) que en hombres
(4.1%), con una razén de 1.56 (IC95% = 0.91- 2.68). El promedio de edad fue 36 anos (3-
74). El 78% de los casos ocurrieron en > 20 afios, con tasas de ataque mas elevadas en
los adultos mayores de 45 anos (N°=20, TA= 7.9%). El rango de casos por hogar fue de 1
a 3. La enfermedad se autolimitd sin intervencion. En 3 casos la artritis se prolongd por
varios meses. No se encontrd criaderos de dengue, ni condiciones de riesgo de zoonosis.
El 27% de las muestras analizadas (N°=15) fueron IgM parvovirus positivas. El 64% de
las muestras IgM negativas (N°=11) fueron IgG parvovirus positivas. Todas las muestras
resultaron negativas por rubéola, sarampion y dengue.

Conclusiones:

El logro de coberturas utiles de vacunacion ha cambiado la epidemiologia de las
enfermedades inmunoprevenibles. Al reducir la incidencia de sarampion y rubéola surge la
necesidad de ampliar las alternativas diagnosticas de laboratorio e introducir cambios en
los sistemas de vigilancia de enfermedades febriles. La elevada respuesta IgG sugiere que
el parvovirus ha estado circulando en esta poblaciéon. Es importante conocer la
epidemiologia de esta enfermedad en paises que no han incorporado la vigilancia de este
virus.



Infecciéon por Parvovirus B19: primer reporte de un brote en un area rural de Costa
Rica, Nandayure, 2001

'Elizabeth Saenz, *Felicitas Barquero, °Luis Sanabria Varela, “Agner Angulo, Sergio
Zufiga, °Zulma Sanchez, ‘Teddy Zufiga Garcia

'Centro Referencia INCIENSA, *Epidemiologia Regién Chorotega, Ministerio de Salud,
®Director Area Ministerio de Salud, “Director Area CCSS, Centro Referencia INCIENSA,
®Laboratorio, Clinica de Nandayure, CCSS, "ATAP, CCSS

Antecedentes:

El 23 de febrero se recibieron, en el Centro Nacional de Referencia de Dengue y otras
Enfermedades Febriles (CNRDEF) del INCIENSA, 3 muestras de sangre para estudio por
enfermedad febril procedentes de la Clinica de Nandayure. Ese mismo dia, en las oficinas
del nivel central del Ministerio de Salud se presentaron 2 pacientes de Nandayure que

consultaron por un cuadro febril eruptivo.

En las 3 muestras procesadas en el CNRDEF, no se detectdé anticuerpos IgM contra
rubéola, sarampion o dengue. Con el propoésito de verificar los dias de evolucion de los
pacientes al momento de la toma de la muestra, se converso por teléfono con personal del
area de salud del Ministerio de Salud y de la CCSS, coincidiendo ambos en que las
muestras eran adecuadas y en que por busqueda activa habian identificado un incremento

de pacientes con una enfermedad febril eruptiva.

Ante la solicitud de apoyo del nivel local, se coordiné con epidemiologia del nivel central y
regional del Ministerio de Salud para realizar el trabajo de campo, cuyo resultado se

incluye en este informe.



Objetivos:

¢ Verificar la ocurrencia de un brote de enfermedad febril eruptiva de origen desconocido

en el cantén de Nandayure, Guanacaste.

¢ ldentificar la etiologia del agente infeccioso que esta provocando los casos de EFE

reportados por el nivel local

Metodologia:

El 26 de febrero del 2001, el equipo se trasladé al Puesto de Salud Rural de Los Angeles y
el EBAIS El Porvenir en Nandayure, Guanacaste. Se investigaron los casos detectados
en el nivel local que cumplieron con la definicion de caso: fiebre, exantema, artralgia y/o

artritis durante diciembre de 2000 a febrero del 2001 en el cantén de Nandayure.

Empleando un formulario modificado de la ficha de investigacion de dengue, reforzada con
algunas otras variables epidemioldgicas que el grupo consideré importante incluir, se
visitaron las viviendas de los casos con menos de 7 dias de evolucién y se identificaron
contactos. Se realizé una busqueda activa de otros casos febriles alrededor de los casos
mas recientes con el proposito de obtener muestras adecuadas para estudios viroldgicos.
Se tom6é muestra de sangre que se procesaron por IgM/IgG-ELISA para rubéola y
sarampion, IgM para dengue y se enviaron al CDC para serologia (IgM/IgG) por parvovirus

B19. Se analizaron los datos segun tiempo, lugar y persona.

Se recorrieron las comunidades de Los Angeles, San Josecito, El Porvenir, Bella Vista y
San Rafael para inspeccionar los alrededores y el interior de las casas de los pacientes.

Se buscaron criaderos de dengue y presencia de animales domésticos en las viviendas.

Se realizdé un analisis preliminar de la informacion para emitir un primer informe al nivel

local.



Resultados:

Se identificaron 52 pacientes que cumplieron la definicion de caso (Tasa de ataque=
5.2%). A 43 (83%) de ellos, se les tomd muestra de sangre. EI 84% con mas de 5 dias de

evolucién del cuadro clinico, para analisis seroldgicos y el 16% para virologia.

La distribucibn de los casos por semana epidemioldgica evidencid6 una mayor

concentracion de los casos entre las semanas epidemioldgicas 4 y 8 del 2001. (Grafico 1).

El 98% de los casos residian en el distrito El Porvenir de Nandayure. Las localidades mas
afectadas fueron Quebrada Grande (34%), Porvenir Centro (32%), Los Angeles (24%),
San Josecito (6%) y Bella Vista (2%). El otro 2% vivian en San Rafael. En general, la
comunidad de El Porvenir es rural dispersa. Entre cada vivienda hay una distancia que
oscila entre 25 y 100 metros. El numero promedio de habitantes por casa es de 4, con un

rango de 1 a 9. La media de casos por familia fue de 1.5 personas, con un rango de 1 a 3.

La tasa de ataque fue discretamente mayor en mujeres (6.5%) que en hombres (4.1%),
con una razon de 1.56 (IC95%= 0.91- 2.68). EIl 78% de los casos ocurrieron en personas
mayores de 20 afos. Las tasas de ataque mas elevadas se presentan en los adultos
mayores de 45 afios (N°=20, TA= 7.9%). (Grafico 2).

Los sintomas mas frecuentes fueron fiebre elevada de inicio subito (100%). dolor articular
intenso en manos y rodillas (97%), cefalea (88%), exantema maculo popular al tercer o
cuarto dia del inicio de la fiebre (79%), mialgias (74%), dolor de ojos (71%), prurito (56%) y
sangrado nasal (13%). Ademas, entre algunos otros sintomas se mencion6 dolor de
garganta (14%), sabor desagradable en la boca (12%), edema alrededor de las
articulaciones (10% , nauseas y/o vomito el 6%. El dolor articular en los mayores de 40
afos es mas severo. Algunos pacientes refirieron algun grado de reactivacion en el dolor

articular como a la tercera semana del curso de la enfermedad.



A pesar del intenso dolor articular, la gente no consultd al servicio de salud. La mayoria
de los casos se detectaron por busqueda activa. Los pacientes utilizaron acetaminofén,

alergical y clorotrimeton y la enfermedad se autolimitd sin emplear otro tipo de manejo.

De 6 personas, (3 adultos y 3 nifios) residentes de Alajuelita (provincia de San José) que

visitaron Los Angeles de Nandayure, 2 adultos enfermaron entre 3 a 6 dias después.

La poblacién no reporté problema en relacién con un aumento en mosquitos, garrapatas,
pulgas, entre otros. En la inspeccion de las viviendas no se encontraron criaderos para
Ae. Aegyptyi, el suelo esta muy seco y no acumulan agua para consumo. Estas

localidades se ubican aproximadamente a 700 mts sobre el nivel del mar.

El 27% de las muestras analizadas en el laboratorio (N°=15) fueron IgM parvovirus
positivas, el 64% de las muestras IgM negativas (N°=11 ) fueron IgG parvovirus positivas y

todas las muestras resultaron negativas por rubéola, sarampion y dengue.

Conclusiones:

La epidemiologia de las enfermedades febriles eruptivas ha mostrado cambios a partir de
la introduccion del dengue en el pais en 1993 y las estrategias de prevencion y
erradicacion de enfermedades inmunoprevenibles como el sarampion y la rubéola. Esta
situacion resalta la necesidad de establecer una vigilancia que incorpore el diagndstico
diferencial de enfermedades que, como el parvovirus, plantea al clinico y al epidemidlogo,
nuevos patrones de exposicidon, transmisién y manifestaciones clinicas. Es importante
también ampliar las alternativas diagndsticas de laboratorio e introducir cambios en los
sistemas de vigilancia de enfermedades febriles La elevada respuesta IgG sugiere que el
parvovirus ha estado circulando en esta poblacion. Es importante conocer la
epidemiologia de esta enfermedad en paises que no han incorporado la vigilancia de este

virus.
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Grafico 1

Distribucion de los casos febriles eruptivos por semana epidemioldgica.
Nandayure, Guanacaste, diciembre2000 a febrero 2001.
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Gradfico 2

N®de casos y tasas de ataque (por 100) de enfermedad febril eruptiva por edad.
Nandayure, Guanacaste, febrero 2001.
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Investigacion de brote de Enfermedad Febril Eruptiva en Vainilla, Peninsula de Nicoya, 1
enero al 15 de marzo 2001. Costa Rica

Xiomara Badilla Vargas *, Elizabeth Saénz?, Vicenta Machado?®, José Luis Dfaz Ortega®

'Caja Costarricense Seguro Social, ?Instituto Costarricense de Investigacion y Ensefianza en Nutricion
y Salud (Inciensa), ®Caja Costarricense Seguro Social (CCSS), *Organizacién Panamericana de la
Salud (OPS).

Antecedentes:

El 25 de febrero del 2001, el laboratorio nacional de referencia, reporté cuatro casos positivos por IgM
rubéola en Vainilla, Peninsula de Nicoya, Guanacaste. Ante la alerta, las autoridades de salud,
conformaron un equipo de epidemidlogos para la investigacion de los casos, con el fin verificar la
presencia de un brote de rubéola.

Metodologia:

Se revisaron las boletas de notificacion obligatoria, fichas de investigacién de campo correspondientes
del 1 de enero al 15 de marzo 2001 provenientes de la Comunidad de Vainilla. Se empledé como
definicion caso de EFE: "Paciente que presente fiebre y erupcion maculo- papular residente de la
Comunidad de Vainilla entre el 1 de enero al 15 de marzo del 2001". Se hizo investigacion de
contactos y busqueda activa de casos. Se analizaron los niveles de las coberturas administrativas de
inmunizaciones en nifios para sarampion y rubéola del afio 2000 y se identificaron contactos sin
vacunar. Se construyo la curva epidémica y se calcularon tasas de ataque y riesgo (IC 95%) por sexo y
edad. Se realizaron estudios seroldgicos (IgM e IgG) para Rubéola, Sarampion, Dengue y Parvovirus B
19.

Resultados:

Se identificaron 18 casos de EFE. El brote se inicié la semana 1 del 2001. Al reportar el 3er caso en la
semana 3, el nivel local decide vacunar a los contactos que no tengan esquema completo de
vacunacion contra sarampion y rubéola. Se aplicaron 42 dosis de SR a adultos residentes de Vainilla
en acciones de control. La tasa de ataque general (TA) fue 14%, TA hombres = 6.2%, T A mujeres =
21.5%. EI RR para las mujeres fue de 3.7 (IC: 95%= 1.30 - 10.71 ) con respecto a los hombres. No se
encontraron diferencias significativas en el riesgo de enfermar segun grupo de edad. El 65% (11/18)
presento artralgias, 53% (9/18) linfoadenopatias, 24% (4/18) tos y 18% (3/18) artritis. Los cuatro casos
de IgM+ rubéola habian sido vacunados en las 3 semanas previas a la toma de la muestra de suero,
por lo que se clasificaron postvacunales. Se detectaron 3 casos IgG+ Parvovirus B19. El caso indice
habia estado en contacto con familiares de una comunidad afectada por un brote de parvovirus en la
comunidad de Nandayure que se inicido en diciembre 2000. Todos los casos fueron negativos por
serologia para sarampién y dengue.

Conclusiones:

Se descarté rubéola como etiologia del brote pues los cuatro casos IgM+ fueron clasificados como
reacciones post-vacunales producto de acciones de vacunacion. El antecedente de nexo
epidemiologico con personas afectadas de un brote de parvovirus B19 en una comunidad vecina y la
clinica sugieren ese diagnéstico, pero no se puede afirmar pues no se detectd respuesta serolégica de
primoinfeccion. Es importante incorporar el diagnéstico diferencial de enfermedades febriles eruptivas
en regiones que han avanzado en el control de enfermedades inmunoprevenibles que producen rash y
fiebre como rubéola y sarampion.



Investigacion de brote de Enfermedad Febril Eruptiva en Vainilla,
Peninsula de Nicoya, 1 enero al 15 de marzo 2001.
Guanacaste, Costa Rica

Xiomara Badilla Vargas® , Elizabeth Saénz?, Vicenta Machado® José Luis Diaz
Ortega®

'Caja Costarricense Seguro Social, 2Instituto Costarricense de Investigacién y Ensefianza
en Nutricién y Salud (Inciensa), *Caja Costarricense Seguro Social (CCSS), *Organizacién

Panamericana de la Salud (OPS).
Antecedentes:

En Costa Rica, el sistema de vigilancia epidemiolégica para Rubéola y Sarampion se
encuentra integrado. Los datos de vigilancia son utilizados para identificar grupos o areas

de riesgo, asi como estrategias e intervenciones para el control de la enfermedad.

En el mes de enero del 2001, el equipo local de epidemiologia de la Comunidad de
Vainilla, ubicada en la Peninsula de Nicoya, detecté un aumento del numero de casos de
rubéola notificados. El personal de salud local, inicié las acciones de bloqueo y control en
la comunidad que incluyé busqueda activa de casos, inmunizacion con SRP y toma de
muestras seroldgicas para IgM rubéola. EI 25 de febrero del 2001, el laboratorio nacional
de referencia, reportd cuatro casos positivos por IgM rubéola en Vainilla. Ante la alerta,
las autoridades de salud, conformaron un equipo de epidemidlogos para la investigacion

de los casos.
Objetivo:

1. Verificar la presencia de un brote de rubéola en Vainilla, Peninsula de Nicoya vy

establecer medidas efectivas de control.



Metodologia:

El equipo se desplazé al Area de Salud de la Peninsula de Jicaral. Se analizaron los
datos del sistema de informacién local: boletas de notificacion obligatoria y fichas de
investigacion de campo desde el 1 de enero al 15 de marzo 2001 provenientes de la
Comunidad de Vainilla. Para identificar los casos se empled la siguiente definicion de
"Enfermedad Febril Eruptiva" (EFE): "paciente que presentd fiebre y erupcion maculo
papular, residente de la Comunidad de Vainilla entre el 1 de enero al 15 de marzo del
2001". Se construydé una base de datos en el Programa Excel de Office que incluyé
variables en tiempo, lugar y persona. Se analizaron los datos de las coberturas
administrativas de inmunizaciones del Area de Salud de la Peninsula, para sarampion y
rubéola correspondientes al afio 2000. Se construyd la curva epidémica, identificando la
relacion entre los casos y las medidas de intervencién realizadas por el equipo local. Se
calcularon tasas de ataque (IC 95%) por sexo y edad empleando como denominador el

censo nominal de Atenciéon Primaria.

Se tomd una segunda muestra de sangre para procesar por IgM e IgG para rubéola,
sarampion, parvovirus B 19 y dengue en los 18 pacientes identificados mediante busqueda

activa.

Resultados:

Los 18 casos detectados por busqueda activa cumplieron con la definicion de caso de
EFE. Los primeros dos casos se presentaron en la semana epidemiolégica 1 del 2001.
Debido a que la semana 3 del 2001 se habian detectado 3 casos de EFE, el nivel local
tomo la decision de revisar carnet de vacunacién en la poblacion de Vainilla y aplicar
vacunas contra sarampion- rubéola a las personas sin carnet o con esquema incompleto
para SRP. Las coberturas para SRP en los distritos de Jicaral eran del 100% en los nifios
de 15 meses y 7 anos, pero detectaron poblacion adulta sin vacunar, por lo que aplicaron
42 vacunas en adultos. Todos los casos que iniciaron sintomas a partir de la semana 4

habian sido vacunados el 25 de enero de 2001 (Grafico 1).



La tasa de ataque general fue 14% (6.2% en hombres y 21.5% en mujeres) (Tabla 1). El
riesgo relativo en el grupo de mujeres fue 3.7 (IC: 95%= 1.30 - 10.71 ), con respecto a los
hombres. El grupo de edad mas afectado fue el de 15 a 24 afios con una tasa de ataque
de 25%. No se identificaron diferencias en el riesgo de enfermar segun grupos de edad
(Tabla 2).

El 65% (11/18) de los casos present6 artralgias, 53% (9/18) linfoadenopatias, 24% (4/18)
tuvo tos y 18% (3/18) artritis.

Los analisis de laboratorio demostraron que cuatro semanas después de la vacunacion
(26 de febrero 2001), 4 casos resultaron IgM + para rubéola, por lo que se clasificaron
como reacciones post vacunales. Los 15 casos restantes, fueron negativos a IgM por
Rubéola, Dengue y Sarampidén. Tres de los casos tuvieron IgG + a Parvovirus 819.
(Tabla 3).

De las entrevistas en el hogar durante la investigacién de campo, se encontré que el caso
indice (FIS= 4 enero 2001) habia estado en contacto con familiares residentes en la
comunidad de EIl Porvenir, Nandayure, donde enfrentaron un brote de parvovirus B19 que

se inicid en las semanas 48 del 2000 hasta la semana 9 del 2001.

Conclusiones:

La investigacion descarta la presencia de un brote de rubéola, ya que los cuatro casos
IgM+ fueron clasificados como reacciones post-vacunales producto de las acciones de
vacunacién en la comunidad. Los resultados de laboratorio, el antecedente de contacto
con familiares afectados durante un brote de parvovirus en una comunidad vecina y la
clinica de los casos sugieren el diagnéstico de Parvovirus B19 en tres de ellos. Sin
embargo, esos 3 casos fueron negativos para IgM parvovirus por lo que no se puede

afirmar que sea una infeccion aguda.



A pesar de que no se puede confirmar por laboratorio que ese agente sea responsable de
este brote, la presencia de casos IgG + por parvovirus indica que es una enfermedad que

ha estado presente en esta comunidad.

La presencia de la circulacion de esta nueva identidad en el pais, permite plantear dentro
del sistema de salud, la busqueda de nuevos diagndsticos diferenciales que faciliten una
respuesta oportuna a nivel de los servicios de salud, alertando a los profesionales a

mejorar el diagnostico clinico.

Otro elemento importante, es el efecto que pueden provocar intervenciones como la
vacunacion en la investigacion de un brote y la necesidad de que el epidemidlogo maneje
la interpretacion de resultados seroloégicos en la investigacion de enfermedades febriles

eruptivas.
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Grafico 1
Distribucién casos de EFE por semana epidemiologica.
Vainilla, Jicaral. Enero-Marzo 2001.
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Tabla 1

Riesgo relativo por grupo de edad. Brote de Parvovirus B 19,
Vainilla, 1 enero a 15 marzo 2001

Grupo de edad Enfermos No enfermos R.R. IC: 95 %
Menor 1 a 1 4 1.00 -
10 a 14 anos 0 16 1.25 0.19-8.23
| 15 a 24 anos 6 18 1.33 0.10 - 37.93
25 a 44 anos 4 30 0.59 0.03-15.83
| 45ymas 6 22 | 109 [ 0.08-3074
Tabla 2

Distribucion de casos de Parvovirus B19 segun grupos de edad y sexo.
Vainilla, 1 enero 2001 a 15 marzo 2001

N° casos Tasa por 100
Edad
Hombres Mujeres Hombres Mujeres
menos de 1 a 0 1 0,0 25,0
1a4d 0 0 0,0 0.0
5a9 0 0 0,0 0,0
10 a 14 0 1 0,0 9.1
15 a 24 1 7] . 38,5
25a 44 0 4 0,0 250
45 y mas 3 3 20,3 2
Total 4 14 6.2 21,5

Fuente: Fichas Investigacion de Vainilla. Marzo 2001



Tabla 3
Resultados de pruebas de laboratorio en brote de
EFE, Vainilla, Costa Rica. Enero a marzo 2001

Resultados

Prueba de Laboratorio Positivo Negativo Total

lg M Dengue 0 16 16
lg M Sarampion 0 19 19
lg M Rubéola 4 15 19
lg G Parvovirus B19 3 6 9




"Investigacion de caso sospechoso de Tétanos Neonatal referido del
Hospital de Upala. Marzo 2001"

Xiomar4a Badilla Vargas® , Elizabeth Saénz® Vicenta Machado®, José Luis Diaz
Ortega

'Caja Costarricense Seguro Social, ?Instituto Costarricense de Investigacion y Ensefianza
en Nutricién y Salud (Inciensa), ®Caja Costarricense Seguro Social (CCSS), *Organizacién
Panamericana de la Salud (OPS).

Antecedentes:

Desde 1988, Costa Rica no reporta casos de Tétano Neonatal. EIl pais tiene una
cobertura de 98% de parto hospitalario, el 100% de ellos atendido por enfermeras
obstétricas o médicos. El 9 de marzo del 2001 se notificé un caso sospechoso Tétanos
Neonatal en el Hospital Nacional de Nifios, referido del Hospital de Upala, canton
fronterizo ubicado al norte del pais.

Metodologia:

Se utilizé la definicion de caso sospechoso: "Todo recién nacido que entre los 3 y 28 dias
de edad presenta dificultad para alimentarse, irritabilidad o llanto excesivo, convulsiones,
contracturas, espasmo o rigidez muscular”

Se realizé estudio descriptivo, incluyé disefio de ficha de investigacion, entrevistas a la
madre, clinicos, revision de expediente clinico. Se visitd el Hospital de Upala con el fin de
evaluar los procedimientos asistenciales en el parto y puerperio. En Upala se efectuaron
monitoreos rapidos de coberturas y evaluacion de coberturas del programa regular.

Resultados:

La madre tenia el esquema de vacunacion completo (DPT3 4 dosis y refuerzo, y DT en
1981 y refuerzo en 1994. Tuvo cinco contactos efectivos con los servicios de salud para
control prenatal. El parto se realiz6 en el Hospital de Upala bajo procedimientos asistencia
les normados en la CCSS, el parto fue atendido por un médico general y una enfermera
obstétrica. El producto fue de término, APGAR= 7-7-6, al nacimiento no llord,
broncoaspird y requirid maniobras de resucitacion. No tuvo aislamiento de luz, ruidos y
durante 10 dias no tuvo tratamiento de sedacién. Presentd trismus al 4° dia de
nacimiento, hipertonia abdominal y en extremidades, sensibilidad a ruidos. En el
monitoreo rapido se encontrdé que la poblacion infantil tenia coberturas superiores al 90% a
diferencia de la poblacion adulta 60%.

Conclusiones:

La informacion permite descartar el caso como tétano neonatal ya que no cumple la
definicion de caso sospechoso. La evidencia apunta a plantear el diagnéstico de hipoxia
neonatal. Este estudio permitié actualizar el protocolo y fichas de investigacién de tétanos
neonatal en el pais.



"Investigacion de caso sospechoso de Tétanos Neonatal referido del
Hospital de Upala. Marzo 2001"

Xiomara Badilla Vargas' , Elizabeth Saénz?, Vicenta Machado?, José L. Diaz Ortega®
'Caja Costarricense Seguro Social, Inciensa, >Organizacion Panamericana de la Salud

(OPS).

Antecedentes:

En 1988, Costa Rica registro el ultimo caso de Tétanos Neonatal. El pais tiene una
cobertura del 98% del parto hospitalario, el 100% de ellos atendido por enfermeras
obstétricas o médicos. El 9 de marzo del 2001 se notificé un caso sospechoso Tétanos
Neonatal en el Hospital Nacional de Nifos procedente del Hospital de Upala, canton

fronterizo ubicado en el norte del pais.

Metodologia:
Se utilizé como definicion de caso sospechoso "Todo recién nacido que entre los 3 y 28
dias de edad presenta dificultad para alimentarse, irritabilidad o Illanto excesivo,

convulsiones, con fracturas, espasmo o rigidez muscular".

Se realizd un estudio descriptivo que incluy6 el disefio de la ficha de investigacion,
entrevistas a la madre, médicos y revision del expediente clinico de la madre y del menor.
Se realizé una visita a la maternidad del Hospital de Upala para evaluar las condiciones en

el que se efectud el parto y puerperio.

Se revisaron las coberturas de vacunacion administrativas del Area de Salud de Upala y
se efectuaron monitoreos rapidos de cobertura que fueron comparados con las coberturas

del programa regular.



Resultados:

La investigacion de campo determind que la madre tenia 24 afos y era inmigrante
nicaraguense, residente de la comunidad de Birmania, Upala. Era una 5% gesta, sin
antecedentes de abortos. Durante su embarazo asistié a cinco controles prenatales en el
establecimiento de salud correspondiente a su area de adscripcion. El parto se realizé en
un hospital de la Seguridad Social, atendido por un médico general y una enfermera
obstétrica. La madre tenia un esquema completo de vacunacion para la antitetanica: DT
(1a. dosis 1981, 2da dosis 1983 y refuerzo 1994 .

El producto fue de término con un peso de 3600 gramos, no llor6 al nacer pues
broncoaspird liquido amnidtico, su APGAR fue de 7-7-6 y requiri6 maniobras de
resucitacion. Fue trasladado al Hospital Nacional de Nifios para manejo especializado.
Presenté trismus al 4° dia de nacimiento, hipertonia abdominal y extremidades,

sensibilidad a ruidos. En este centro se plantea el diagnostico de Tétanos Neonatal.

A nivel de la maternidad, la evaluacion de las condiciones fisico sanitarias demostré que
cumple con las condiciones de asepsia establecidas en los protocolos y normativas
institucionales y que el personal de salud en la maternidad sigue la normativa vigente en
asepsia del espacio fisico e instrumental; asi como los procedimientos de asepsia en la

atencion del parto.

Los monitoreos rapidos de cobertura efectuados en la comunidad de la madre,
determinaron que la poblacién infantil tenia coberturas de vacuna antitetanica mayores a

90%, a diferencia de la poblacion adulta donde la cobertura para DT fue de 60%.



Conclusiones:

Dado que la madre estaba vacunada segun los esquemas recomendados para la vacuna
antitetanica y considerando que el parto fue atendido por personal calificado y en las
condiciones 6ptimas de asepsia establecidas, y que desde el nacimiento, el recién nacido
nunca egresO del hospital, el equipo consideré que tenia evidencia suficiente para
descartar el caso como tétano neonatal ya que no cumple la definicion de caso
sospechoso. La evidencia apunta a plantear el diagndstico de hipoxia neonatal secundaria

a broncoaspiracion.

Sin embargo, a partir de los hallazgos de la encuesta de cobertura en la comunidad de
Birmania y el bajo nivel de cobertura de DT en mujeres embarazadas segun la Encuesta
Nacional de Salud Reproductiva (39%), se recomienda a nivel comunitario reforzar las
coberturas de DT en la poblacion adulta, especialmente en el grupo de las mujeres en
edad fertil.
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Brote de Escarlatina. Portegolpe, Santa Cruz, Guanacaste. Enero 2002

Elizabeth Sdenz Bolafios, MSc. Laboratorio Nacional de Referencia, Inciensa. Apdo 4
Tres Rios. Cartago, Costa Rica. Tel/fax (506) 279-04-86. esaenz@inciensa.sa.cr,
elisaenz@costarricense.com

Antecedentes:

Para la semana epidemiolégica 5, el Area de Salud de Santa Cruz, Guanacaste reporté 15
casos de enfermedad febril eruptiva. Ante las dificultades para establecer el diagnostico
clinico diferencial e identificar la etiologia se solicita apoyo al nivel central.

Metodologia:

Se investigaron los pacientes detectados por el nivel local y se buscaron los casos de
Portegolpe que entre el 1 de enero y el 6 de febrero del 2202 presentaran fiebre, erupcion,
asociada o no a dolor faringeo, vomitos, adenomegalias y descamacion cutanea. Se
revisd carné de vacunacion y se tomaron muestras de heces, sangre y frotis faringeo para
determinar anticuerpos anti estreptolosina, realizar cultivos de bacterias y virus. Para el
analisis se calcularon tasas, razones y proporciones e intervalos de confianza (95%).

Resultados:

Se identificaron 13 pacientes. El brote se present6 entre la semana 3 y la 5 del 2002. La
edad promedio fue de 8 afos (rango: 4-12 afos) para una tasa de ataque de 9.4%
(IC=.4.5-14) en poblacién < 15 afios. La tasa de ataque en mujeres fue de 12.5% (IC=
4.3-21) para una razoén de 1.7 (IC=0.6-4.9) con respecto a hombres. Los sintomas mas
frecuentes fueron fiebre (73%), erupcion (73%), dolor faringeo (67%), lesiones en la
lengua (56%) y el 27% presentaron descamacion de la piel. Los casos tenian esquema de
vacunacion completo para la edad. En la comunidad se identificaron condiciones de
saneamiento basico adecuadas. Los casos se ubicaron sobre una misma calle, en donde
los niflos mantienen estrecho contacto fisico entre si (promedio= 10 horas / dia). En
ninguna de las 6 muestras de heces se aislé enterovirus, en dos frotis faringeos se
identific estreptococos alfa hemolitico y en el 54% (6/11 ) de los sueros se determinaron
anticuerpos antiestreptolisina O.

Conclusiones:

La sintomatologia y los resultados de laboratorio sugieren un Sindrome Escarlatiniforme.
La distribucion de los casos en la comunidad y los estrechos vinculos interpersonales
conllevan a concluir que se transmite de persona a persona. Este estudio aporta
evidencia, tanto para caracterizar el perfil del pais con respecto a la etiologia de las
enfermedades febriles eruptivas, como para .identificar la necesidad de incorporar nuevos
métodos diagndsticos e implementar un sistema de vigilancia integrado para estas
enfermedades.
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Brote de Escarlatina. Portegolpe, Santa Cruz, Guanacaste. Enero 2002
Elizabeth Saenz', Roy Wong?, Ivania Carmona®, Oiga Murillo?

'Instituto Nacional de Educacion y Nutricion en Salud, ?Programa de Andlisis y Vigilancia
Epidemiolédgica, °Directora Area de Rectora. Ministerio de Salud, *Directora Area de la
CCSS.

Antecedentes:

Para la semana epidemioldgica 5, el Area de Salud de Santa Cruz de la provincia de
Guanacaste reporté 15 casos de enfermedad febril eruptiva. El cuadro clinico consistia de
vomitos, dolor faringeo, adenomegalias y descamacion posterior a la erupcion.

Como parte de los protocolos de vigilancia de enfermedades febriles eruptivas, el nivel
regional y local del Ministerio de Salud y la Caja Costarricense del Seguro Social iniciaron
las investigaciones de campo correspondientes en cada uno de los casos reportados. Sin
embargo, para la caracterizacién y diagndstico del cuadro clinico, el personal de salud
local, solicité el apoyo del nivel central.

Objetivos:

¢ Determinar la ocurrencia de un brote de enfermedad febril eruptiva de origen
desconocido.

¢ Caracterizar el brote, determinar el mecanismo de transmisién e identificar su
etiologia.

Metodologia:

El 6 de febrero del 2002, el personal del nivel central se integré al equipo del area de salud
de Santa Cruz, Guanacaste. En sesion de analisis con los participantes de la investigacion
de campo se estudio la informacion recopilada hasta el momento y mediante revision de
expedientes se completaron datos clinicos y de laboratorio.



Para recolectar la informacion del trabajo de campo, la ficha de investigacién de
enfermedades febriles eruptivas se reforzé con algunas otras variables. En la comunidad
de Portegolpe, ademas de visitar los casos detectados por el nivel local para completar la
informacion, se investigd toda persona que cumpliera con la siguiente definicion de caso:
residente de Portegolpe que, entre el 1 de enero y el 6 de febrero presentara fiebre de
inicio subito, erupcion cutanea maculo popular, asociada o no a dolor faringeo, vomitos,
adenomegalias y descamacion cutanea posterior a la erupcion.

Se revisaron carnés de vacunacion y en los casos que, de acuerdo con la fecha de inicio
de sintomas, resultara pertinente, se tomé muestras de heces, sangre y frotis faringeo que
se procesaron para determinar anticuerpos anti estreptolisina, realizar cultivos de bacterias

y aislamiento viral.

Durante el recorrido por la comunidad se observo las condiciones locales como factores
condicionantes de la enfermedad y con la informacion obtenida en el trabajo de campo se
realizd un analisis preliminar, una revisién bibliografica que apoyara los resultados
encontrados y un primer reporte. Ademas, se informé a las otras areas de salud ya la

comunidad.

Resultados:

De los 15 casos reportados, en la sesion de analisis se descartaron 4 que por clinica y
periodo de presentacién, no se relacionaban con el brote en estudio. En total se
identificaron 13 pacientes que cumplieron con la definicion de caso. Segun la curva
epidemiologica (Figura 1), el brote se presenté entre la semana 3 y la 5. La edad
promedio fue de 8 afos (4-12) para una tasa de ataque de 9.4% (IC=.4.5-14) en la

poblacion menor de 15 afios.

La tasa de ataque en el sexo femeninos fue de 12.5% (IC= 4.3-21) para una razén de 1.7
(1C=0.6-4.9) con respecto al sexo masculino. Como se observa en la tabla 1, los sintomas
mas frecuentes fueron fiebre (73%), erupcién cutanea (73%), dolor faringeo (67%) y

lesiones en la lengua (56%) (Figura 2).



Posterior a la erupcién, el 27% de los pacientes presentaron descamacion de la piel en los
dedos de las manos y de los pies y con menor frecuencia en las rodillas. La totalidad de

los casos tenian esquema de vacunacion completo para la edad.

Portegolpe es una comunidad rural dispersa de escasos recursos socioeconémicos, con
528 habitantes, el 51% corresponde al sexo femenino, el 6% son menores de 4 anos, el

10% entre 4 y 9 ainos, el 21% entre 10 y 19 afios y el 63% mayores de 20 afios.

Las viviendas cuentan con agua potable de buena calidad, adecuada disposicion de
excretas y saneamiento basico ambiental adecuado. De acuerdo al lugar de residencia la
caracterizacion geografica de los casos investigados en la comunidad de Portegolpe

presentan una distribucion lineal sobre la misma calle (Diagrama 1).

Con respecto al nexo epidemioldgico, la investigaciéon reveldé que al estar en periodo de
vacaciones los nifios de la calle A (clasificacion arbitraria para efectos de investigacion) se
relacionan estrechamente entre si pues permanecen juntos desde las 8 am hasta las 6 pm
todos los dias (10 horas promedio al dia). Por el contrario, su contacto fisico con los
residentes de las calles S, C y D es muy esporadico (Diagrama 1). Durante el periodo en

estudio no hubo ningun evento social en comun entre los habitantes de esa comunidad.

De las seis muestras de heces tomadas, en ninguna se logré aislar enterovirus y en dos
frotis faringeos, los estudios bacteriolégicos confirmaron estreptococos alfa hemolitico. El
analisis de anticuerpos antiestreptolisina O (ASO) en el suero de 11 pacientes determin6 6

resultados positivos (54%) por titulos dilucionales (1 200 Ul). (Tabla 2).



Conclusioén:

La sintomatologia presentada y los resultados de laboratorio sugieren una patologia
estreptococica que se califica como Sindrome Escarlatiniforme. La distribuciéon de los
casos en el tiempo y en la comunidad, aunada al estrecho contacto interpersonal entre los

casos conllevan a concluir que se transmite de persona a persona.

Este estudio aporta evidencia, tanto para caracterizar el perfil del pais con respecto a la
etiologia de las enfermedades febriles eruptivas, como para identificar la necesidad de
incorporar nuevos métodos diagnosticos e implementar un sistema de vigilancia integrado

para estas enfermedades.
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NUmero de Casos

Figura 1
Distribucion de casos segun fecha de inicio de sintomas.
Portegolpe, Santa Cruz, Guanacaste. Enero 2002
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Fecha de Inicio de Sintomas

Fuente: Ficha de investigacién. MS-CCSS Area de Salud, Santa Cruz,
Guanacaste

Nota: se excluyen 3 casos por falta del dato preciso sobre la fecha de inicio
del sintoma.



Figura 2

Lesiones caracteristicas de la escarlatina

e

“lengua aframbuesada”

Descamacion posterior a la erupcion



Tabla 1

Frecuencia de manifestaciones clinicas de los casos de enfermedad febril
eruptiva. Portegolpe, Santa Cruz-Guanacaste. Enero, 2002

Manifestaciones clinicas Porcentaje
Fiebre - 73
Erupcion Cutanea - 73
Dolor Faringeo 67
Lesiones en lengua | - 56
Vémito N 45
Adenomegalias . 46
‘Descamacion 27
Cefalea | 18
Tos 18
Eonjuntivitis 15
Otros* o 9

Fuente: Fichas de investigacion de campo. MS-CCSS Area de Salud, Santa
Cruz, Guanacaste

(*) Dolor abdominal, maculas hiperpigmetadas, artralgias, faringoamigdalitis,
dolor retroocular, prurito, fotofobia y coriza.



Tabla 2
Resultados de Antiestreptolisina O en el suero de los pacientes.

Portegolpe, Santa Cruz-Guanacaste. Enero, 2001.

NUMERO DE MUESTRAS Porcentaje RESULTADO ASO
11 100 TOTAL
1 9 200 UI
3 27 400 Ul
1 9 800U -
1 9 1600U
5 45 NEGATIVO

Fuente: Servicio de laboratorio Clinica de Santa Cruz, Guanacaste y La Union, Tres
Rios.



Diagrama 1
Distribucién de los pacientes segan lugar de residencia.
Portegolpe, Santa Cruz -Guanacaste. Enero, 2002.
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Investigacion de caso de Sarampidén en la Comunidad de Quebrada Grande,

Nandayure. Marzo 2001

Xiomara Badilla Vargas' , Elizabeth Saenz Bolafios?, Vicenta Machado' , José L. Diaz Ortega®
'Caja Costarricense Seguro Social (CCSS), 2Inciensa, >Organizacién Panamericana de la Salud
(OPS)

Antecedentes:

El 22 de marzo del 2001, el laboratorio de referencia notifica un caso positivo por
sarampion procedente de Quebrada Grande, Nandayure. Ante la alerta, las autoridades de
salud, solicitan la investigacion del caso, con el fin identificar la presencia de casos

secundarios.

Metodologia:

Se realiz6 una busqueda activa de casos en la comunidad. incluyé entrevista del caso,
médico tratante y contactos. La definicién de caso utilizada fue "Paciente con fiebre y rash
residente de Quebrada Grande, Nandayure que consulto entre el 1 y el 31 de marzo
2001". Se efectuaron monitoreos rapidos de cobertura para comparar con las coberturas
administrativas del cantdn. Estudios de laboratorio por IgM e IgG fueron realizados a 29
pacientes identificados, para sarampion, rubéola, y dengue provenientes de las

actividades de control.

Resultados:

El caso corresponde a una femenina de 27 afios de edad, vecina de Quebrada Grande de
Nandayure, cuya composicion familiar es de tres miembros. dos adultos y un menor de 7
meses de edad.

La paciente refiri6 contacto con cuatro familiares residentes de la misma comunidad, que

habian padecido una enfermedad febril entre diciembre 2000 y febrero 2001. Inicia cuadro



el 8 de marzo con artralgias, fiebre, sin erupcién cutanea. EIl antecedente vacunal
presento dos dosis de SRP. al afio de edad y refuerzo a los 20 afios. En la vivienda el
menor presentd un cuadro febril y erupcion. El esquema de vacunas en el menor fue
completo para su edad. El tercer miembro en la vivienda no presentd enfermedad.

Los resultados de laboratorio fueron negativos por sarampion, rubéola y dengue en los 29
contactos. La confirmacion diagnostica se realizo en el Laboratorio Gorgas en Panama, lo
que acredita la concordancia de los resultados.

El estudio de campo identificé el caso primario quien sufrié un cuadro febril eruptivo con
importante artralgias. Este paciente estuvo en contacto con un amigo residente de El

Porvenir, zona en la que ocurrié un brote de parvovirus 819 en diciembre 2000.

Conclusiones:

Se descarta el caso de IgM positivo de sarampion al no cumplir la definicion de caso, tener
antecedente vacunal de 2 dosis de sarampion y no haber provocado casos secundarios en
grupos de edad susceptibles.

El menor de edad se descarta como caso secundario, pues la serologia fue negativa para
sarampion. Se identific6 al caso primario, quien estaba relacionado a un brote de

enfermedad febril eruptiva de la zona.



Investigacion de caso de sarampion en la Comunidad de Quebrada Grande,
Nandayure. Marzo 2001

Xiomara Badilla Vargas®, Elizabeth Saenz Bolanos?, Vicenta Machado?, José L. Diaz
Ortega®

'Caja Costarricense Seguro Social (CCSS), 2Inciensa, *Organizacién Panamericana de la
Salud (OPS)

Antecedentes:

El 22 de marzo del 2001, el laboratorio de referencia (Inciensa) notifica al Ministerio de
Salud un caso positivo por sarampion al sistema de vigilancia epidemiolédgica procedente
de Quebrada Grande, Nandayure (Region Chorotega). Ante la alerta, las autoridades de
salud, conformaron un equipo de epidemidlogos para la investigacion de los casos, con el

fin de verificar el caso e identificar la presencia de casos secundarios.
Objetivos:

¢ Describir las caracteristicas clinico-epidemiolédgicas del caso
¢ ldentificar posibles casos secundarios a partir del caso primario

¢ Emitir recomendaciones especificas al personal de salud ya las autoridades de salud.
Metodologia:

Se realiz6 una busqueda activa de casos a nivel comunitario, que incluyo entrevista del
caso, medico tratante y contactos. La definicion de caso utilizada fue "Paciente con fiebre
y rash residente de Quebrada Grande, Nandayure que consulto entre el 1 al 31 de marzo
2001".



A nivel de la comunidad se efectuaron monitoreos rapidos de cobertura para comparar con
las coberturas administrativas del canton.

Estudios de laboratorio por IgM e IgG fueron realizados a 29 pacientes identificados como
sospechosos para sarampién, rubéola y dengue provenientes de la consulta de urgencias

y busqueda activa de casos.

Resultados:

El caso positivo de sarampién corresponde a una mujer de 27 afios de edad, vecina de
Quebrada Grande de Nandayure cuya composicion familiar es de tres miembros: dos

adultos y un menor de 7 meses de edad.

De la entrevista se determiné que la paciente tuvo contacto con cuatro familiares
residentes de la misma comunidad, los cuales habian padecido una cuadro febril entre
diciembre 2000 y febrero 2001. EIl 8 de marzo del 2001 inici6 cuadro con artralgias y

fiebre leve de tres dias de evolucion, sin presentar erupcion cutanea.

Ocho dias después, en la misma vivienda el menor de 7 meses de edad, presenta un
cuadro febril y erupcion. El tercer miembro de la familia no presentd ninguna

sintomatologia.

En la revision del antecedente vacunal por medio del carné, se documenta la aplicacion de
una dosis de SRP al afio de edad y un refuerzo con SR a los 20 afios. En el caso del
menor, el esquema de vacunacion estaba completo para su edad, por lo que aun no habia
sido vacunado con SRP, ya que la primera dosis se aplica a los 15 meses de edad. Los
monitoreos rapidos de coberturas fueron coincidentes con las coberturas administrativas

del canton.

De los resultados de laboratorio, los 29 contactos identificados fueron negativos por

sarampion, rubéola y dengue.



El resultado positivo acreditado por el Laboratorio de Referencia Internacional Gorgas en
Panama, mostrando una concordancia en los resultados. La clasificacion final del caso fue

notificado como un falso positivo de sarampidén por laboratorio.

En el estudio de contactos se identificd que el caso primario fue un hombre de 22 afos,
que curso con fiebre y rash. Este caso también tenia el esquema de vacunacion completo
(2 dosis de SRP del esquema regular y dos dosis de SR que fueron aplicadas durante
campafias de vacunacion). Inicio sintomas el 15 de diciembre del 2000, con fiebre
elevada, cefalea, mialgias y artralgias. Presenta rash maculo-popular a los 8 dias de inicio
de los sintomas de 3 dias de duracion. Es internado del 20 al 29 de diciembre para
estudio y dada la severidad de las artralgias y artritis en tobillos, codos y rodillas. La
sintomatologia articular fue mejorando paulatinamente hasta remitir 1 mes después de
iniciar los sintomas. Se identifico que este caso habia estado en contacto con un amigo
residente en El Porvenir de Nandayure, donde ocurrié un brote que se asocié con la

circulacion de parvovirus B19.

Conclusiones:

Se descarta el caso IgM+ de sarampion y se clasifica como un falso negativo dado que: la
investigaciéon de campo determiné que no cumple la definicion de caso, tiene antecedente
de vacunacién con dos dosis de sarampién (primera dosis en la infancia y un refuerzo a

los 20 anos) y no se identificaron casos secundarios.

Con respecto al nifilo de 7 meses, los resultados de laboratorio para IgM por sarampidn
fueron negativos, lo que descarta casos secundarios a nivel de la familia. Asimismo, las
pruebas realizadas los otros contactos fueron negativos por sarampion, rubéola y dengue.
A través de la investigacion se identifico un caso de enfermedad febril eruptiva Que se

relaciond con un brote de parvovirus que ocurrid en esa zona de Guanacaste.
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Saneamiento ambiental como factor de riesgo para dengue y diarrea
posterior a un terremoto, Santiago de Maria, Usulutan,
El Salvador, Febrero 2001

Teresita Solano1, Elizabeth Séenzz, Xiomara Badilla®
'Ministerio de Salud, %Inciensa, *Caja Costarricense Seguro Social (CCSS)

Antecedentes:

El 13 de enero de 2001, El Salvador sufrié un terremoto (7.5 escala afectd principalmente a los
departamentos de La Libertad, Sonsonate y Usulutan en el del pais. El municipio de Santiago de
Maria, en Usulutan durante el afio 2000, reportd 18 casos dengue y 1973 casos de EDA. Dado que un
90% de las viviendas de este municipio resultaron dafadas y enfrentdé problemas en el suministro de
agua potable, el Ministerio de Salud de El Salvador apoy¢ al equipo de epidemiologia de campo de
Costa Rica para realizar una evaluacion de las condiciones de saneamiento ambiental y determinar el
riesgo para la ocurrencia de dengue y diarrea.

Metodologia:

Se realizé una encuesta de hogares para determinar tipo de abastecimiento de agua, disposicion de
excretas, conservacion de alimentos, eliminacion de desechos sélidos, tipo de construccion, tenencia y
dafio estructural de la vivienda y levantamiento de indices (breteau, infestacion y recipiente)
entomolégicos. El Municipio de Santiago Maria esta conformado por 1290 casas distribuidas en 4
sectores (B° El Calvario, B° La Parroquia, B° San Antonio y B° Concepcion). Las viviendas se
seleccionaron por muestreo aleatorio sistematico.

Resultados:

En las 83 casas visitadas residia un total de 219 personas (62.0% mujeres). El 16% de las casas no
sufrié ningun dafo (77% eran construcciones de hierro, ladrillo y/o cemento), 26% tuvo pérdida total
(76% eran construcciones de bahareque). Luego del evento, el suministro de agua domiciliar no
disminuyé significativamente (de 89% a 82%). Se incrementd el uso de la caferia extradomiciliar, la
fuente publica y la colaboracién o venta de los vecinos. El 90% de los entrevistados manifesté que el
agua de la cafieria era clorada. El agua para consumo se almacenaba en cantaros, el cambio de agua
en el 66% de las casas realizaba a diario, el 26% cada 2 dias y el 8% una vez a la semana. El 70% de
los cantaros se conservaban tapados. En mas del 95% de las casas los desechos sélidos eran
recolectados por el sitio publico y en cerca del 5% los eliminaban en algun predio baldio. En el 85% de
la vivienda eliminacion de excretas fue mediante el alcantarillado, ya que este sistema, no sufrid dafio
ante el terremoto. No se identificaron cambios significativos en la conservacion de alimentos (de 67%
de refrigeracion paso6 a 54%), luego del terremoto. De las 83 viviendas inspeccionadas 20 resultaron
positivas por Ae. aegypti (Indice de infestacién=24%). De los depdsitos inspeccionados, 28 se
encontraron larvas (indice de Breteau=34). El 100% de los depdsitos inspeccionados fueron (tiles,
siendo los mas frecuentes, los barriles, pilas y cantaros. El mayor porcentaje de posibilidad por Ae.
aegypti, se detectd en las pilas, tinas y barriles. En los cantaros la positividad fue baja. No se
identificaron casos de dengue o diarrea entre los residentes de las viviendas.

Conclusiones:

Aun cuando las casas estaban seriamente dafiadas, los habitantes se instalaron en el aposento menos
afectado o por fuera de su casa y utilizaban el agua intradomiciliar y los servicios sanitarios que en la
mayoria quedaron en buen estado. El indice de infestacion en las viviendas fue alto, lo que sugiere que
la densidad de la poblacion vectora adulta era lo suficientemente alta como para mantener la
transmision del dengue. Es importante mantener la educacion de la comunidad con respecto al uso
adecuado de las bolsas con abate y mantener con tapa los barriles, cantaros y otros recipientes de
almacenamiento de agua.



Saneamiento ambiental como factor de riesgo para dengue y diarrea
posterior a un terremoto, Santiago de Maria, Usulutan,
El Salvador, Febrero 2001

Teresita Solano', Elizabeth Saenz?, Xiomara Badilla®
'Ministerio de Salud, 2Inciensa, *Caja Costarricense Seguro Social (CCSS)

Antecedentes:

El 13 de enero del 2.001 ocurrié un terremoto en el Salvador a las 11:35 am, ocasionando
pérdidas humanas y materiales principalmente en el sur del pais. El departamento de
Usulutan reportd un 38% de viviendas danadas. Entre sus municipios, Santiago de Maria,
con una poblacién de 18333 habitantes y aproximadamente 2354 viviendas resulté con el
90% de viviendas seriamente afectadas (informacién del inspector de saneamiento

ambiental). En este municipio se acondicionaron cinco albergues.

Para el afio 2000, en El Salvador se notificaron 3248 casos de dengue, de éstos 411 se
clasificaron como dengue hemorragico, y 2837 como dengue clasico. Se registraron 26
defunciones, 25 nifios y 1 adulto y se identificé la cepa Jamaiquina del 0-2, como el

serotipo circulante.

El departamento de Usulutan, ese afo notificé 80 casos de dengue clasico y 6 casos de
dengue hemorragico. Mientras el municipio de Santiago de Maria reporté 18 casos de
dengue clasico, con una tasa de ataque de 0.1 casos por 100 habitantes y ningun caso de

dengue hemorragico.

Durante las primeras 6 semanas epidemiolégicas del afio 2001, el departamento de
Usulutan notificé cinco casos de dengue clasico en diferentes municipios. Ninguno

correspondio a Santiago de Maria.



Ademas, durante el ano 2000 en Santiago de Maria se notificaron 1973 casos de diarrea,
con una tasa de ataque de 10.8 por 100 habitantes. A la semana 5 del 2001 se habian
notificado 294 casos de diarrea.

Antes del terremoto el municipio tenia problemas con el abastecimiento de agua, lo que
obligaba a la poblacion a mantenerla almacenada para uso doméstico. Posterior al
terremoto el abastecimiento se interrumpié durante tres dias, sin embargo una vez

restablecido, el servicio continua siendo muy irregular e insuficiente.

Con el propésito de estudiar las condiciones de saneamiento ambiental posterior al
terremoto en el area urbana de Santiago de Maria e identificar acciones hacia la
prevencion de diarrea y dengue se planteo caracterizar las condiciones de dafo en las
viviendas, el suministro y almacenamiento de agua, la disposicion de desechos sélidos y
conservacion de alimentos entre otras. Asi como realizar una busqueda activa de casos
de diarrea y dengue, determinar los indices de infestacién, Breteau y de recipiente de
mosquito Aedes aegypti. Y caracterizar estas mismas condiciones en los albergues.

Metodologia:

Con el fin de elaborar y ejecutar una propuesta de trabajo que aportara informacion
confiable y oportuna para la toma de decisiones, se realizaron una serie de reuniones con
el personal de salud del Ministerio de Salud del nivel central, departamental y municipal de
El Salvador.

De acuerdo a la informacién y al croquis suministrado por el técnico de Saneamiento
Ambiental y la doctora responsable de epidemiologia del hospital, el casco urbano del
municipio de Santiago Maria estaba conformado por un aproximado de 1290 casas
distribuidas en 4 sectores (B° El Calvario, B° La Parroquia, B° San Antonio y B°
Concepcidn).



Por razones operativas no se trabajé con la totalidad de las viviendas. El tamafio de la
muestra se calculé en Win Episcope, con los supuestos de que el 50% de las viviendas se
almacenaba agua, aceptando un error del 10% y una confianza del 95%. Para compensar

la posible pérdida de informacion, se incrementé en un 25% el tamafo de la muestra.

Con base en lo anterior y para asegurar la representatividad, las viviendas se
seleccionaron en forma sistematica, cada 10 casas. Como punto de partida se consideré
la primera casa de la esquina noroeste, el avance se realiz6 en el sentido de las agujas del
reloj. Si la vivienda correspondiente estaba deshabitada se seleccioné la proxima casa.
En las viviendas destruidas, cuyos terrenos estaban sin escombros, se preguntd el numero

de casas que habian ubicadas.

Se utilizé la entrevista y la observacién. Para ello se capacitaron 5 trabajadores de salud
(enfermera, promotores, saneamiento ambiental y colaboradores del ministerio de Salud y
la Seguridad Social) y se coordiné con un técnico de entomologia. Se conformaron 3
grupos de trabajo, cada uno con un responsable de la encuesta entomoldgica y al menos
dos entrevistadores. La informacién se recolecté en formularios preelaborados (anexos).

Como informante se consideré cualquier miembro de la familia mayor de edad.

Los datos se digitaron en Epi Info 6. Se incorporaron variables sobre edad, sexo,
escolaridad, presentacion de sintomas y signos y toma de muestra de sangre de los
habitantes de la vivienda. Sobre el pre-evento y el post-evento se incluyeron
caracteristicas sobre la tenencia de la vivienda, el material de construccion, numero de
aposentos, tipo de dafio con el terremoto, abastecimiento, almacenamiento y tratamiento

del agua, eliminacién de desechos solidos y excretas, almacenamientos de alimentos.



Como caso sospechoso de dengue se definié toda persona que presentara fiebre mayor
de 38°C de inicio subito, con menos de 7 dias de evolucién y al menos dos de los
siguientes signos o sintomas: dolor de cabeza, dolor retroocular, dolor osteomuscular,
erupcion o exantema. Para diarrea se consideré un aumento en la frecuencia normal de

evacuaciones.

El procesamiento de la informacion se basé en una muestra total de 83 formularios
correspondientes a 38 manzanas recorridas y a la visita de 5 albergues (El Modelo, La
Esperanza de San Benito, Final 10° Avenida, Casa Comunal y Teleférico). Para el analisis
se utilizaron 6rdenes del paquete estadistico de Epi Info. En los resultados, al comparar
se establece que existe diferencia estadisticamente significativa si los intervalos de
confianza al 95% (IC 95%) no se traslapan, mientras que si estan en el mismo orden de

magnitud y se sobreponen, no existe diferencia significativa.

Para la encuesta entomoldgica, la inspeccion de los depdsitos por parte del entomdlogo se
realizd siempre en compafiia de algun habitante de la vivienda. Se siguié la metodologia
de inspeccionar primero el interior de la vivienda y luego el patio de izquierda a derecha.
Dada la condicién de sequia por el verano, se decidié que los depdsitos a inspeccionar
serian los reales (con agua) y no los potenciales (secos). Los criaderos con agua se
clasificaron como utiles, inservibles y naturales. En su mayoria se consideran utiles los
destinados a mantener agua para uso doméstico. Inservibles las llantas, latas, cocos,

botellas etc, y los naturales, los huecos en los arboles y rocas.

Se definié como criadero positivo aquellos en los que se encontraran larvas y negativos en
los que no se encontraran larvas del mosquito Ae. a egypti. Por el corto tiempo para la
realizar la encuesta, la identificacion de las larvas se hizo en forma visual, considerando

caracteristicas de movimiento, reposo y respuesta a la luz.



Resultados:

En las 83 casas visitadas se identificaron un total de 219 personas. Como se observa en
la figura 1 y al obtener intervalos de confianza al 95% en diferente orden de magnitud, se
evidencié una diferencia significativa con respecto a la distribucion por sexo,
correspondiendo el 62% (IC 95% 55.6-68.9) al sexo femenino y el 38% ( IC 95% 31.1-
44.4) al masculino. E146% de la poblacion tiene entre 15 y 44 anos el 9% son menores de
5 afios, el 13% de 6 a 14 afos y el 32% mayores de 45 afios. A pesar de que se pregunto
sobre la presencia de sintomas y signos, ninguno cumplié con la definicion de caso

sospechoso de dengue y/o diarrea.

De las 83 casas visitadas, el 57% eran propias, el 29% alquiladas y en el 14% las familias
vivian cuidando la casa del patron. Como se observa en la figura 2, del total de las casas,
sélo el 16% no sufrié ningun dafo. De ellas, el 77% correspondié a construcciones hechas
con materiales mixtos, el 15% de bahareque y el 8% de laminas de zinc. El 58%, en
menor o mayor grado de severidad reportaron algun tipo de dafio y en el 26% hubo
pérdida total, correspondiendo el 76% a construcciones hechas de bahareque y el 23%

con hierro, ladrillo o cemento.

De las familias que perdieron la casa el 36% se ubicaron en el aposento menos dafado de
la vivienda y otro 36% permanecian a la intemperie. Solo una familia se protegia con latas

de zinc y otra con plasticos.

Con respecto al abastecimiento de agua luego del evento, sin representar una diferencia
significativa, el servicio domiciliar disminuyd de un 89% (IC 95% 81.8- 95.7) a un 82% (IC
95% 73.3-90.1), incrementandose el uso de la caferia extradomiciliar (de 5 a 8%), la

fuente publica (de 3 a 4%) y la colaboracion o venta de los vecinos ( de 4 a 6%) (Figura 3).



Entre el 90 y el 95% de los entrevistados manifestaron que el agua de la cafieria es
clorada, por lo que no realizan tratamientos adicionales. El agua para consumo la
mantienen almacenada en cantaros, el 66% la cambia a diario, el 26% cada 2 dias y el 8%

una vez a la semana. En un 70% los cantaros se conservan tapados.

Antes y después del terremoto, en el 95% de los casos los desechos solidos son
recolectados por el servicio publico y en un 5% los eliminan en algun predio baldio.
También, debido a que el alcantarillado no sufrié dafio, en el 86% de las viviendas la
eliminacion de excretas es mediante este sistema, el 7% utiliza la letrina seca y otro 7% la

letrina con agua.

En la conservacién de alimentos, luego del terremoto se identificaron cambios no
significativos. De un 67% (IC 95% 57.3-77.6) de viviendas en que los alimentos se
refrigeraban, disminuyo al 54% (IC 95% 43.4-65.0), incrementandose en un 10% (de 12%
a 22%) la conservacion a temperatura ambiente y de un 21 a 23% los que consumen los
alimentos al dia. Los resultados de la visita realizada a los albergues se resumen en la
tabla 1.

Resultados entomoldgicos:

De las 83 viviendas inspeccionadas, 20 se encontraron positivas por Aedes aegypti, para
un indice de infestacion de 24.1%. De los depdsitos inspeccionados, 28 se encontraron

con larvas, para un indice de Breteau de 33.7%.

El indice de infestacién obtenido es alto, de donde se deduce que la poblacién vectora
adulta es alta, la cual podria mantener la transmision del dengue, de igual manera el
indice de breteau es mas alto que el indice de vivienda, lo que significa que se encontro

mas de un depdsito positivo por vivienda, o que aumenta el riesgo de transmision, tabla 2.



Los depdsitos inspeccionados, fueron clasificados como utiles, encontrandose en mayor
cantidad barriles, pilas y cantaros. No se encontraron depdsitos inservibles con agua. Al
analizar los depdésitos, las pilas representaron el mayor porcentaje de positividad, seguido
de las tinas y de los barriles, en los cantaros la positividad encontrada fue muy baja, los

que no representa mayor riesgo como foco generador del mosquito, tabla 3.

Conclusiones:

El tipo de construccién favorecié la severidad de los dafos ocasionados en las viviendas.
Sin embargo, aun cuando las casas estan seriamente dafiadas, los habitantes utilizan el
agua que les llega por la cafieria y los servicios sanitarios que en la mayoria quedaron en
buen estado. Ademas, con las limitaciones del caso, cada familia se encarga de preparar

sus propios alimentos.

En las viviendas, debido al mal servicio se almacenan grandes cantidades de agua. Las
pilas y las tinas son los mayores focos generadores del mosquito Ae. aegypti. A pesar de
que durante la inspeccion se logré detectar que en su mayoria las pilas y los barriles
tenian abate, su actividad se limita porque este larvicida se dispensa en bolsas plasticas
que dificulta su difusion, en algunos depdsitos grandes la concentracion era inadecuada y

ademas por tiempo de duracion, el producto podria estar vencido.

En los albergues el abastecimiento de agua es insuficiente. Esto no permite mantener
depositos por mucho tiempo, el agua se consume diariamente. Razén por la cual, de
momento los albergues no representan ningun problema como focos generadores del

mosquito Aedes a egypti.



Con el propésito de facilitar la planificacion de las acciones y la toma de decisiones es
indispensable contar con un analisis de la situacion de salud de todo el Municipio, ademas

de fortalecer el sistema de vigilancia epidemiolégico.

Todos los albergues se deben dotar con tanques de agua y mientras persistan, las
diferentes instancias estatales deben brindar un acompafamiento y una vigilancia muy

estrecha de su situacion general.

Con respecto al control de vectores, para el tratamiento efectivo de los depdsitos utiles las
bolsas con abate deben prepararse en una tela porosa y resistente, el material debe
cambiarse cada 3 meses y la dosis debe ser la adecuada para la cantidad de agua

contenida.

Es importante mantener la educacién de la comunidad con respecto al uso adecuado de
las bolsas con abate y mantener con tapas los barriles, cantaros y otros recipientes de

almacenamiento de agua.
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que permitid enriquecer este trabajo. Al personal de salud del Departamento de Usulutan y
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Figura 1

Distribucién de la poblacion segun sexo y edad.
Santiago de Maria, Usulutan, El Salvador. Febrero 2001.
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Figura 2

Distribucion del tipo de dafio segun el material de construccién de las viviendas,

Santiago de Maria,

Usulutan, El

Salvador, Febrero, 2001.
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Figura 3
Abastecimiento de agua antes y después del terremoto.
Santiago Maria, Usulutan, El Salvador. Febrero 2001
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Resumen de las entrevistas con el encargado y/o

Tabla 1

refugiados de los

Albergues ubicados en Santiago de Maria, Usulutan, 9 de febrero del 2001.

_ Albergues )
- El Modelo San 10° Teleférico | Casa
Benito Avenida _ Comunal
N° Familias 92 62 _ 94 28 | 40
‘Enfermos Diarreas al | No No " Diarrea vy | No
inicio por | dolor de
descompaosicio estobmago
n de alimentos, sobre todo
ERAS por el en los
cima vy el | NiROS.
polvo,
exantema por
) alergias. _
Deposicion 2 provisionales, | 2 letrinas | En las | 3 letrinas 2 letrinas
Excretas 2 en | secas fincas secas secas y
construccion vy otras 2 en
en las fincas. construccio
n
Suministro Tanque Oxfam | Un dia a la semana se recoge del  Tanque
Agua tanque de Oxfan de Casa Comunal. | Oxfam
Solo tienen cantaros para almacenar
agua.
Bafios En No
_ construcciéon
Cocina Estafiones con Fogones

parrilla.

Procedencia

Mayoria de mesones

Trabajo No se puede dejar solo lo poco que les quedd

‘Suministro Alinicio preparado, ahora cada cual se lo prepara. La Alcaldia no les

Alimentos esta suministrando. Solo cuentan con el apoyo ocasional de Caritas,
algunas organizaciones religiosas y vecinos.

Visita Médica Hace aproximadamente15 dias fue la Gltima visita |

Depdsitos En ninguno de los depositos inspeccionados se encontré larvas del

inspeccionad
05

mosquito Aedes aegypti, esto debido a que el agua se consume en

forma diaria.




Tabla 2

Indice de vivienda y de Breteau. Santiago de Maria, Usulutan. El Salvador.

Febrero 2001
VIVENDAS VIVIENDAS |INDICE DE DEPOSITOS |INDICE DE |
iINSPECCIONADAS POSITIVAS |VIVIENDA POSITIVOS |BRETEAU
83 20 241 28 33.7 |
Tabla 3
Depésitos Utiles examinados y con Aedes aegypti. Santiago de Maria.
Usulutan.
El Salvador. Febrero 2001.

DEPOSITO | EXAMINADOS |~ POSITIVOS |
.| NUMERO PORCENTAJE NUMERO |PORCENTAJE
; S A A S
Barriles 141 31.2 9 1 6.4
Pilas _ 128 ] 283 | 18 141
(Cantaros | 116 L 257 _& 2 _‘ 17
Pchingss | 45 99 | - | = -
Tina 18 | 4.0 B 2 1l
Dep. At Esp. | 4 0.9 | = -

TOTAL | 452 1 100 | 3 __ 6.8




I|. Estudios de
vigilancia

epidemiologica



Evaluacion del Sistema de Vigilancia Serolégico y Viroldgico del Dengue, integrado a la

Vigilancia de Febriles. El Gran Puntarenas, Region Pacifico Central, Costa Rica, 2000

Elizabeth Sdenz Bolanos, MSc. Laboratorio Nacional de Referencia, Inciensa.

Descripcién del Sistema:

La confirmacion de los casos de dengue se realiza en el Centro Nacional de Referencia.
Se reciben muestras de los servicios de salud publicos y privados, segun situacion
epidemioldgica y se realiza trabajo de campo, previa coordinacion con los niveles de
gestion correspondientes. El registro de la informacion en una base de datos, facilita
responder a los mdltiple usuarios en el nivel central, regional y local. De acuerdo a la
informacion clinica y epidemiologica se realiza el diagnoéstico diferencial con otras
enfermedades febriles y el control de calidad interno e internacional garantizan los

resultados.

Utilidad: Apoya la vigilancia epidemioldgica brindando informacion para la toma de
decisiones al confirmar los primeros casos sospechosos, evidenciar la ocurrencia de otras
enfermedades, participar en la investigacion epidemioldgica y andlisis de la informacion,
colaborar en el monitoreo y la realimentacion. Contribuyendo, de esta manera, a detectar
cambios en la ocurrencia de la enfermedad, a monitorear las acciones integradas de

prevencion y control ya fortalecer los servicios de salud.

Atributos:

Oportunidad: la referencia de muestras del nivel local se intensifica durante y no previo y
posterior al brote. Durante este periodo, el tiempo transcurrido entre la toma de la muestra
y la recepcion del reporte positivo en el nivel regional es en promedio 8 dias (3-26). No se
logré documentar la fecha de recepcion del reporte individual en cada nivel, sin embargo,

so6lo el 30% de los expedientes estaba incorporado.



Representatividad: ElI 75% (934/1237) de las muestras de la regidn corresponden a
pacientes atendidos en los cuatro establecimientos de salud evaluados. Por lo que el
resultado del laboratorio representa la distribucién geografica y temporal de los casos

notificados por la region.

Utilidad: Confirmacion diagnostica del brote de dengue (58% positividad 540/931 ). El
andlisis diferencial con otras patologias permitié redefinir el diagnostico clinico presuntivo
(33% de las muestras positivas por dengue ingresaron con otro diagnéstico). La
integracion de los resultados del laboratorio al analisis epidemiolégico apoya la toma de
decisiones sobre las actividades de control y prevencion. Asi como, depurar la
informacion para documentar el control del brote. Utilizando como referencia los
resultados del laboratorio, el sistema, a través de la notificacion de los casos sospechosos,
detectd el 92% de los casos de dengue (sensibilidad) y de todos los casos notificados, el

74% fueron verdaderos casos de dengue (valor predictivo positivo).

Conclusiones:

El sistema de vigilancia serologico es mas reactivo que proactivo. Durante el brote, el flujo
de la informacion es oportuno y apoya la toma de decisiones. A través de la notificacion,
el sistema detectd el 92% de los casos confirmados. El sistema de laboratorio integrado

ha permitido realizar el diagnoéstico diferencial con otras enfermedades febriles.

Recomendaciones:

Para realizar una vigilancia de laboratorio mas proactiva se debe implementar un sistema
de monitoreo que relacione los indices de infestacion del vector con la vigilancia
serologica. Asi como, fortalecer la vigilancia serologica, el sistema de alerta de febriles y
la notificacién sobretodo en los periodos interepidémicos. Ademas, promover un proceso
de sensibilizacion del personal médico sobre la importancia de su participacion en

programas preventivos.



Evaluacion del Sistema de Vigilancia del Dengue. El Gran Puntarenas, Region Pacifico
Central, Costa Rica, 2000"

'Elizabeth Saenz Bolafios, *Xiomara Badilla Vargas.
!Laboratorio Nacional de Referencia, Inciensa, Programa de Andlisis y Vigilancia
Epidemiolégica, CCSS.

Descripcién del Sistema:

La vigilancia epidemiologica del dengue se realiza desde la perspectiva clinica,
entomoldgica y de laboratorio, con énfasis en la educacion de la poblacion y la
participacion comunitaria. La deteccién de casos sospechosos es por demanda en los
servicios de salud o busqueda mediante el programa de atencion primaria. Todos los
casos sospechosos se notifican al sistema nacional, los primeros casos se investigan y se
les toma muestra de sangre. La atencion del paciente y las actividades de control se
inician en base a la sospecha clinica. Confirmado el diagndstico por laboratorio, la

notificacion de los otros casos es por criterios cinicos epidemiolégicos.

Utilidad:

En 1993 se documentd la primera epidemia de dengue en el pais y su actividad a
continuado. Sin embargo, a través del sistema de vigilancia se ha logrado disminuir el
impacto de esta enfermedad sobre la poblacién costarricense. El sistema brinda
informacion para la toma de decisiones al identificar factores de riesgo, confirmar los
primeros casos sospechosos, realizar andlisis e investigacidon epidemiolégica e
implementar actividades de evaluacién y monitoreo. Contribuyendo, de esta manera. a
detectar cambios en el comportamiento de la enfermedad, monitorear las acciones

integradas de prevencion y control y fortalecer los servicios de salud.



Atributos:

Simplicidad: los mdultiples usuarios del Ministerio de Salud y de la CCSS en los tres
niveles de gestion y los servicios privados, asi como la confirmacion diagnéstica

centralizada, lo hacen un sistema complejo.

Flexibilidad: el sistema introdujo cambios en los instrumentos de recoleccién de

informacion, en la definicién de caso e incorporé la vigilancia de febriles.

Aceptabilidad: los cambios se han incorporados a la rutina de trabajo. EIl personal de
salud participa en mejorar la organizacion de los servicios y busca tecnologia que facilite el
andlisis de la informacion. La comunidad se integra en la implementacién de nuevas

estrategias de prevencion y control.

Oportunidad: la referencia de muestras del nivel local se intensificé durante y no previo y
posterior al brote. Durante este periodo, en promedio los pacientes consultaron al cuarto
dia, ese mismo dia se notificd al sistema de vigilancia y en promedio 1.8 dias después se
investigod el caso. El tiempo transcurrido entre la toma de la muestra y la recepcion del

reporte positivo en el nivel regional es en promedio 8 dias (3-26).

Representatividad: los datos del Gran Puntarenas representaron la distribucion

geografica y temporal de los casos notificados por la region.



Utilidad: la integracion de los resultados clinicos, entomoldgicos y de laboratorio al
andlisis epidemioldgico, apoyaron la toma de decisiones sobre las actividades de

prevencion y control.

Sensibilidad: el sistema, a través de la notificacion de los casos sospechosos, detecto el

92% de los casos de dengue.

Valor predictivo positivo: y de todos los casos notificados, el 74% fueron verdaderos

casos.

Conclusiones: El sistema de vigilancia es mas reactivo que proactivo y es complejo por
los mdultiples usuarios. Sin embargo, durante el brote, el flujo de la informacién fue

oportuno y apoyo la toma de decisiones.

Recomendaciones: Para realizar una vigilancia mas proactiva se debe fortalecer el
sistema de monitoreo que relaciona los indices de infestacion del vector con la vigilancia
serologica. Asi como, fortalecer la vigilancia entomoldgica, el sistema de alerta de febriles,
la notificacién y la vigilancia serologica, sobretodo en los periodos interepidémicos.
Ademas, promover un proceso de sensibilizacion del personal médico sobre la importancia

de su participacion en programas preventivos.



"Evaluation of dengue case definition based on association of signs and symptoms in different

epidemiological regions of Costa Rica"

E Saenz !, Maranda L. ?, Gonzalez L *. 'FETP, Inciensa. °National University, PCVET °National Febrile

and Dengue Laboratory, Inciensa.

Background:
This study was intended to suggest a dengue case definition to improve the sensitivity of the surveillance
system by evaluating the application of the case definition in three different health regions showing different

epidemiologic patterns for dengue.

Methods:

Data included 377 registers randomly selected from the data base of the National Reference Center for
Dengue of Inciensa. Data were processed in two stages: firstly, a descriptive statistics of the variables and,
secondly, an univariate analysis of the results to define the sensitivity, specificity and predictive value of the
case definition for dengue. The association of different symptoms and signs to the possibility of diagnosing a
dengue virus infection was evaluated by using a logistic regression analysis. Data evaluated included the

clinical criteria described in clinical files and the results of confirmatory laboratory tests of dengue infection.

Results:

The system was unable to detect less than 50% of the positive cases. The best structured model for the
suspicious case definition included fever (OR=1. 7 IC95% 0,7-3.9), myalgia (OR=1.7 IC95% 1-2.9), arthralgia
(OR=1.6 1C95%=0.8-2.9), exanthema (OR=2.8 IC95%=1.3-5.9), retroocular pain (OR=2.8 IC95% 1.5-5.3)
and bleeding manifestations (OR=6.4 1C95% 1.3-30). The combination of these symptoms and signs allow
the discrimination of dengue cases in the first step of the differential diagnosis. However, the application of

this combination gives the system a sensitivity of only 25%.

Conclusions/Interventions:

Regardless the combination of symptoms and signs included in the analysis, the modeling process based on
the information obtained from clinical files showed a very low sensitivity when applied within the Dengue
Surveillance System. As the problem is in the application rather than in the combination of symptoms and
signs, the result will be the same for any case definition used. Thus, an improvement in the effectivity of the
Dengue Surveillance System will depend on both an standardized application of the case definition and a

timely implementation of the control and prevention actions.

Keywords: dengue, case definition, sensitivity, specificity.
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A. JUSTIFICACION

La infeccidon por el virus de la rubéola provoca una enfermedad autolimitada, que generalmente es leve y con pocas
complicaciones en nifios y adultos. Sin embargo, se reconoce el efecto teratdbgeno del virus por lo cual, si se presenta en
mujeres durante el primer trimestre del embarazo puede ocasionar el Sindrome de Rubéola Congénita (SRC),
caracterizado por una serie de alteraciones, dentro de las cuales las mas frecuentes son: sordera, cataratas, anomalias

cardiacas y retardo mental.

El SRC puede prevenirse con la vacunacion de nifios y mujeres en edad fértil que no tengan inmunidad contra la
rubéola. La primer vacuna contra la rubéola se aprob6 en 1969 en Estados Unidos y su uso ha permitido reducir la
incidencia de rubéola y SRC en 99% de las tasas reportadas antes de la aparicion de la vacuna. (CDC, 1998). Sin
embargo, a pesar de la reduccién en la incidencia de la enfermedad, continian apareciendo casos como consecuencia
de oportunidades perdidas de vacunacioén, que durante el periodo de 1985 a 1996, en Estados Unidos se estimaron en
122 casos de SRC .

Dos diferentes estrategias de inmunizacién se han empleado para el control de la rubéola: Estados Unidos adopto la
politica de la proteccion indirecta al vacunar a todos los nifios con la finalidad de reducir la incidencia de infeccion por
virus salvaje en la comunidad, el Reino Unido y Australia, por el contrario, vacunan a mujeres adolescentes y mujeres

adultas susceptibles a la enfermedad 2,

En Costa Rica la vacuna antirubedlica se incluyé en el esquema basico en 1972. Ante los repetidos brotes y los cambios
en los grupos de edad de la poblacion, el esquema se ha modificado para incorporar la vacunacién en grupos de riesgo.
El dltimo brote que se presenté en 1999 afectd poblacidn del area central del pais y, predominantemente a los adultos
jovenes, con el consiguiente riesgo de que la enfermedad se presente en mujeres embarazadas y provoque el Sindrome

de rubéola congénita.

La vacunacion antirubedlica, por lo tanto, se inicié hace 19 afos y las tendencias de la enfermedad se ha modificado en
el tiempo, afectando a grupos de mujeres de edad fértil por lo que interesa conocer la situacion de susceptibilidad en

estos sectores de poblacion.

La posibilidad de determinar seroprevalencia de anticuerpos antirubéola en muestras de suero recolectadas en la
Encuesta Nacional de Nutricion (ENN), cuyo marco muestral incluyd, con representatividad nacional, a los grupos de
poblaciéon que interesa evaluar para efectos de analizar las estrategias de control de la rubéola, representa una

alternativa de bajo costo que proveera informacion de gran relevancia para la salud publica de Costa Rica.

B. RUBEOLA Y ESTRATEGIAS DE CONTROL

La enfermedad de la rubéola

La rubéola es una enfermedad exantematica caracterizada por una serie de sintomas especificos que incluyen la

erupcion transitoria eritematosa transitoria, linfadenopatias, artralgias, fiebre leve y malestar general. Un 25 a 50% de

los casos son subclinicos. El periodo de incubacion oscila entre 12 y 23 dias °.



Los efectos mas temidos de la rubéola ocurren cuando la enfermedad se presenta en etapas tempranas del embarazo.
Se estima que un 20 a 25% de los nacimientos de mujeres que contraen esta enfermedad durante las primeras 20
semanas de gestacion sufriran de SRC. Un estudio de seguimiento a los 4 anos de edad, encontré que si la afeccion se

presenta durante las primeras ocho semanas de embarazo, un 85% de los nifios pueden presentar SRC 4

Las anomalias mas comunes asociadas al SRC son:

® Auditivas: sordera neurosensorial

® Oftalmicas: cataratas, microftalmia, glaucoma, corioretinitis

® Cardiacas: ductus arterioso, estenosis periférica de arteria pulmonar, defectos del septum atrial o ventricular.
®

Neurolégicos: microcefalia, meningoencefalitis, anencefalia, retardo mental

Ademas, éstos nifios pueden detectarse por bajo peso al nacer o retardo del crecimiento durante etapas posteriores al
nacimiento. Otras condiciones son: hepatoesplenomegalia, defectos dseos, trombocitopenia, anomalias de la vesicula y

conductos biliares.
Estrategias de control

Posterior al aislamiento del virus de la rubéola en 1962 por Parkman, Beuscher y Arenstein y ante los efectos que
ocasiond esta enfermedad a mediados de los sesenta, donde solo en Estados Unidos se reportaron 20000 casos de
SRSC como consecuencia de la epidemia de 1965 a 1966 ® con un costo de atencién de estos nifios estimado en mas

de $220.0000 °, se realizaron esfuerzos para disponer de una vacuna para controlar esta enfermedad.

La vacuna antirubedlica se aprobd en 1969 y fue reemplazada en 1979 por la vacuna de virus vivo atenuado RA 27/3,

que induce y eleva una respuesta de anticuerpos mas persistente y con menores efectos adversos.

Diversos ensayos clinicos han demostrado que un 95% de las personas susceptibles mayores de un afio que se
inoculan con una sola dosis de esta vacuna desarrollan inmunidad serolégica 7, 8 y que esa proteccion se mantiene por

al menos 15 afios °.

Previo a la introduccion de la vacuna, la poblacién con mayor incidencia de rubéola eran los grupos de pre-escolares y
escolares. Las campafias de vacunacion dirigieron inicialmente sus esfuerzos hacia estos sectores con el propésito de
interrumpir la circulacion del virus y reducir el riesgo de exposicidon en mujeres de edad fértil. Estas acciones redujeron
drasticamente la incidencia de casos de rubéola y de SRC. Sin embargo, se continuaron presentando brotes en los
adolescentes y adultos jovenes, por lo cual en 1977 la ACIP modificé la recomendacion para incluir a los grupos

susceptibles de adolescentes y mujeres en edad fértil.

En la actualidad existe consenso de que el propdsito fundamental del control de la rubéola es prevenir el SRC y para ello
requiere: mantener coberturas elevadas de inmunizaciéon en nifios y adultos (principalmente mujeres en edad fértil),
mantener una adecuada vigilancia de la rubéola y SRC y realizar intervenciones oportunas cuando se presenten roles

asociados a esta enfermedad °.



C. SITUACION DE LA RUBEOLA EN COSTA RICA

La vacuna contra rubéola se introduce en Costa Rica en 1972, y se incorpora con la vacuna de sarampion que el pais
habia adoptado desde 1967. En 1987 se modifica el esquema de vacuna doble por la triple viral que se aplica a los 15
meses de edad 11. En 1992 se incluye una segunda dosis de SRP en los nifios al ingresar a la escuela, esquema que

es el que el pais emplea en la actualidad.

A pesar de que la mortalidad por rubéola es poco frecuente y, durante el periodo de 1970 a 1999 solamente se reportan

3 casos en Costa Rica, la morbilidad por esta enfermedad continda representando un problema para el pais.

En 1974 y 1975 se present6 un brote de rubéola que afectd a 4410 personas en Costa Rica. Durante la segunda mitad
de los setenta y primer quinquenio de los ochenta los casos oscilan entre 168 en 1985 y 349 en 1977, pero en 1987 se
presenta nuevamente un brote. A mediados de los noventa parecia que el nUmero de casos con rubéola seguia una
tendencia hacia el descenso, en 1999 ocurre de nuevo otro brote, ubicado predominantemente en el area central del

pais.

A pesar de que la letalidad por rubéola es baja, esta ultima epidemia afecté a 800 mujeres que, con un 77% de ellas
ubicadas en los grupos de edad reproductiva, con el consiguiente riesgo de Sindrome de rubéola congénita en los
productos de las mujeres que se encontraban en estado de gestacion. Interesa sefalar que desde 1992 no se reportan

casos de SRC, pero en 1991 se reportan 39 casos.

En Costa Rica se han realizado diversos estudios que permiten analizar las tendencias de la poblacion susceptible a la
rubéola, todas emplearon el método de la inhibicion de la hemaglutinacion (IH) y establecieron como susceptibles a
todas aquellas personas con titulos reciprocos menores a 8 en el estudio de 1969 12 y menores a 10 en los reportes

posteriores a esa fecha 13.14.15,

Como se describe en el Cuadro 1, un 32.3% de las mujeres en 1969 eran susceptibles a la rubéola al inicio de su edad
reproductiva y ese valor descendia hasta 14.5% en las del grupo de 30 a 39 afios. Interesa destacar que 75.2% de los

nifos de 4 a 6 afos eran susceptibles a esta enfermedad.

Una investigacion realizada en mujeres universitarias en 1973 mostré una prevalencia de susceptibilidad similar (29.9%)
a la detectada a finales de los setenta y esa cifra se reduce a 22.7% en 1980 en el grupo de mujeres de 15 a 44 afos.
La reducciéon es mas importante al analizar la informacion disponible para mediados de los ochenta, con un 10.9% de
susceptibilidad a la rubéola en mujeres de 25 a 59 afios. Desde esta fecha, la informacion sobre susceptibilidad a la
rubéola realizada mediante estudios de seroprevalencia no se ha actualizado en el pais. Sin embargo, datos recopilados
por el Comité de Infecciones Nosocomiales del Hospital de Nifios que, de manera rutinaria determina niveles de IgG para
el virus de la rubéola en las personas que ingresan a laborar en ese establecimiento, reportan que de un total de 354
mujeres en edad fértil que se tamizaron durante el periodo 1994 a 1999, un 25.4% eran susceptibles a esta

enfermedad'®.



CUADRO 1

NIVEL DE SUSCEPTIBILIDAD PARA RUBEOLA SEGUN RESULTADOS DE ESTUDIOS
DE SEROPREVALENCIA EN COSTA RICA

) B GRUPO
POBLACION ANO DE EDAD n SUSCEPTIBILIDAD| FUENTE
El estudio es un ensayo clinico 426 650 75.2% Villarejos et
al., 1971
que analiza la seroprevalencia 10a14 206 31 '6:/°
de varios grupos de poblaciones 15a19 235 32.3%
como una etapa previa a la 20a29 258 23.6%
intervencién 1969 30a39 214 14.5%
17 a 40
Estudiantes de la UCR (mujeres) 1973 afios 635 29.9% Fuentes LG
Mujeres que acuden a unidades 1980 15a44 1000 22.7%
sanitarias para control prenatal, afnos
planificacion o solicitud de carnét Ramirez JA
de salud et al
Mujeres de 25 a 59 anos de 10.9% Ramirez JA
encuesta nacional de salud 1984-1985 | 25a59 | 762 (total) et al
reproductiva 11.4%
(25 a 44 anos)
9.4%
(45 a 59 anos)

D. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Costa Rica ha invertido cuantiosos recursos y ha realizado grandes esfuerzos para avanzar hacia el control de las
enfermedades inmunoprevenibles. La vacuna antirubedlica se introdujo en el pais desde 1972 y, a pesar del tiempo
transcurrido se han continuado presentando brotes que durante los ultimos afios han afectado, predominantemente, a
poblaciones de 20 a 45 afios, por lo que la infeccién por el virus de la rubéola en las mujeres en edad fértil representa un

riesgo inminente de SRC.

Ante los cambios en la epidemiologia de la rubéola, se ha modificado el esquema de vacunacion para incorporar a la
poblaciéon de edad escolar, se han realizado varias campafias de vacunaciéon y, mas recientemente se amplié el
esquema a adultos jévenes de grupos de riesgo: trabajadores de los servicios de salud y del sector educativo, del sector

turismo y trabajadores inmigrantes.

La Organizacion Panamericana de la Salud ha seleccionado a dos paises: Chile y Costa Rica, para hacer un estudio de
seroprevalencia de la rubéola, dado que ambas naciones tienen casi dos décadas de estar aplicando la vacuna. En este
sentido, es de fundamental interés determinar el estado de susceptibilidad a la rubéola en la poblacién de Costa Rica,

prioritariamente en grupos de riesgo.



La posibilidad de analizar las muestras de suero recolectadas en la Encuesta Nacional de Nutricion (ENN) representa
una alternativa de bajo costo que brindara informacién de gran valor para evaluar el impacto de la vacuna antirubedlica
en el pais y poder, a partir de los hallazgos, plantear recomendaciones que fortalezcan el Programa Ampliado de

Inmunizaciones.

E. OBJETIVOS

Objetivo general

1. Determinar la seroprevalencia de poblacion susceptible a la rubéola en la poblacion de mujeres de edad fértil y

preescolares en Costa Rica en 1996 y su asociacion con variables sociodemograficas.

Objetivos especificos

1. Determinar la prevalencia de anticuerpos protectores contra rubéola en mujeres de edad fértil y poblacién pre-escolar
en Costa Rica en 1996.

2. Analizar la asociacion de variables sociodemograficas (residencia, edad, estado civil, nivel educativo, ocupacion,
nivel econémico) con respecto al el estado de susceptibilidad a la infeccion por rubéola en el grupo de mujeres de
edad fértil.

3. Determinar la asociacion de factores de riesgo sociodemograficos (residencia, edad, sexo, nivel educativo materno,
ocupacién del jefe hogar) con respecto al el estado de susceptibilidad a la infeccion por rubéola en nifios(as)

preescolares.

F. METODOLOGIA.

Poblacion en estudio

El estudio emplea las muestras que recolectaron en la Encuesta Nacional de Nutricion (ENN) realizada en 1996 y que se
mantienen bajo custodia en el Inciensa. La ENN seleccion6 una muestra representativa del nivel nacional y por zona
metropolitana, resto urbano y rural de los siguientes grupos de poblacion: preescolares (1 a 6 afios), mujeres gestantes,
mujeres en periodo de lactancia y mujeres de 15 a 44 afios no gestantes ni lactantes. El tamafio de la muestra de cada

grupo se presenta en el Cuadro 2.
Analisis de las muestras
Para la determinacion de los niveles de anticuerpos IgG anti-virus de la rubéola en las muestras incluidas en este estudio

se utilizara el juego de reactivos Enzygnost ® Anti Rubella-Virus IgG de la casa Dade Behring. Se consideraran validos

s6lo aquellos ensayos en los cuales se cumplan todos los criterios de calidad establecidos por el fabricante.



Los resultados con este juego de reactivos se basan en The International Standard for Antl-Rubella Serum (
2" International Standard Preparation) de la Organizacion Mundial de la Salud. Con el mismo se reconoce
como positivas las muestras a investigar cuyo titulo de anticuerpos corresponde a 18 en la prueba de
inhibicién de la hemaglutinacion. Algunos estudios sefialan que puede atribuirse una inmunidad especifica

para el virus de la rubéola cuando los niveles de anticuerpos son iguales o mayores a 10 Ul/m".

CUADRO 2

BANCOS DE SUERO EN CUSTODIA, ENCUESTA NACIONAL DE NUTRICION, 1996

i . MUESTRA | Marco muestral y nivel
POBLACION ANO o
(n) de representatividad

Hogares, nivel nacional,
Pre-escolar’ 1996 961 representatividad urbano

y rural

) Hogares, nivel nacional,
Mujeres de 15 a 44

.1 1996 901 representatividad urbano
afios

y rural

) ] Hogares, nivel nacional,
Mujer gestante 1996 68 representatividad urbano
y rural
] ] Hogares, nivel nacional,
Muijer lactante 1996 96 representatividad urbano

y rural
Encuesta Nacional de Nutricién, 1996

Fuente:

Analisis de los datos

Para caracterizar el estado de inmunidad a la rubéola de las poblaciones en estudio se utilizara estadistica
descriptiva y analisis univariado con tablas de contingencia 2X2, RR e intervalos de confianza al 95%. Para
determinar los factores de riesgo asociados con variables sociodemograficas y la susceptibilidad a la
infeccion por rubéola se hara con las variables del estudio y analisis univariado con tablas de contingencia
2X2, RR e intervalos de confianza al 95%, aquellas variables con RR mayores a uno y con p 8 0,25 se
incluiran todas en un analisis multivariado, para determinar cual de ellas estd mas relacionada con las

variables independientes del estudio.

Consideraciones éticas

A pesar de no se solicitd el consentimiento de los sujetos a los cuales se les tomé la muestra de sangre en la
ENN, el propdsito del presente estudio, que busca mejorar las estrategias y la efectividad del programa de
inmunizacion en el pais, y la imposibilidad de contactar a las personas a las que se les tomo la muestra para

solicitarles su consentimiento, justifica el uso de las muestras de suero.



Se garantizara el anonimato y confidencialidad de los registros y muestras de los sujetos del estudio.
Ademas, se solicito la autorizacion y se cuenta con la anuencia de la Comision Coordinadora de la Encuesta

Nacional de Nutricion.

G. PRESUPUESTO
RUBRO APORTE INSTITUCIONAL ($) TOTAL ($)

Inciensa OPS

Recurso humano
1. Investigadores 3000 2000 5000
2. Personal de laboratorio 1000 - 1000

para procesamiento de

muestras

Suministros y reactivos

1. Materiales oficina 150 - 150
2. Equipo y reactivos 500 5000 5500
Total 4650 7000 11650

H. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD MES

Elaboracion y aprobacion del

protocolo

Procesamiento de muestras

Andlisis de datos

Elaboracién del documento
técnico y presentacion de

resultados a autoridades

Elaboracién de articulo

cientifico
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ANTECEDENTES:

En 1985, la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) fij6 la meta de eliminar la
poliomelitis del Hemisferio Occidental para 1990 (1). EIl ultimo caso de poliovirus salvaje
se detectd el 5 de setiembre de 1991 en Peru (2). En 1988, la Asamblea Mundial de la

Salud planteé la erradicacién global de la polio para el afio 2000 (3)

Para lograrlo, la mayoria de los paises han hecho esfuerzos principalmente en lo que
respecta a mantener altas coberturas mediante vacunacién de rutina y suplementaria, asi
como fortalecer el sistema de vigilancia de paralisis flacida aguda (PFA) para detectar la

circulaciéon de poliovirus e identificar areas de alto riesgo (3).

En este contexto, en 1994 la OPS certificd que la transmision autdctona de poliovirus
salvaje se habia interrumpido en las Américas (4). Sin embargo, a la fecha ya pesar de
los esfuerzos nacionales e internacionales, se mantiene circulacién de poliovirus salvaje

en paises de Asia y Africa (3).

El reciente brote de poliomielitis en Republica Dominicana y Haiti resulté inusual por ser
derivado de la vacuna oral de polio (OPV). Los analisis gen éticos realizados sugieren que
el virus vacunal estuvo circulando aproximadamente por dos afios en un area con
coberturas de vacunacién muy bajas, lo que favorecié los cambios gen éticos acumulados
que le permitieron recuperar las caracteristicas esenciales de transmisibilidad vy

neurovirulencia del poliovirus tipo 1 salvaje (5).

La ocurrencia de este brote rescata la importancia de que las areas libres de polio
mantengan y garanticen altas coberturas con la vacuna de polio hasta que se declare la
erradicacion global. Esto para disminuir el riesgo de que ocurra neuroconversion de la
cepa vacunal o se generen casos secundarios autéctonos debido a la introduccion de un

caso importado.



En Costa Rica, hasta 1936, la poliomielitis se presentd en forma esporadica o en
pequenos brotes. A partir de este afo se presentaron varias epidemias. En 1936 se
registraron 17 casos, en la década de los 40 se presentaron dos epidemias, una en 1941
con 24 casos y otra en 1944 con 134. En 1954 se registrd la mas severa, con una tasa de
incidencia de 118 casos por 100,000 habitantes para un total de 1 ,081 casos. En 1956 se

presentaron 170 casos y en 1969, 120 casos.

Costa Rica introdujo la vacuna Sal k en 1956, fecha en que se realiz6 la primera campafa
de vacunacion contra la poliomielitis en menores de 12 afos. Con respecto a los 170
casos presentados en 1956, para 1957 se documentd una disminucién del 70% en los

casos reportados.

En 1959, Costa Rica logré obtener la vacuna Sabin (VOP) y la primera campafa nacional
con OPV se realizé del 17 de marzo al 31 de diciembre de este mismo afo. Este proceso
se inicio con la presentacion monovalente con tres dosis, una por cada tipo de virus. Sin
embargo, en el transcurso de la campafa se introdujo la vacuna trivalente que ya estaba

disponible.

La meta fue vacunar los menores de 11 afios. En 1959 se aplicaron 492,735 dosis y en
1960, 97,103 dosis. Sdlo se logré disminuir la transmision del poliovirus selvatico pero no
eliminar la polio. En 1960 se reportaron 79 casos, en 1961, 35 y en 1962, 50 casos. Por
eso, en 1963, se reactivo la campafia de vacunacion con la aplicacion de 153,428 dosis.
Como la incidencia de la polio continuaba descendiendo, registrando 14 casos en 1963, 12
en 1964, 14 en 1965, 10 en 1966, 7 en 1967 y solo 3 en 1968, el compromiso para
mantener niveles altos de inmunidad hizo que en 1970 se continuara con la campana de
vacunacion y se administraron 308,921 dosis de VOP. En 1970 se registré so6lo un caso de

polio.



En 1972 se registro la ultima epidemia con 48 casos. En 10 de ellos se logro identificar el
poliovirus salvaje tipo 1. En esta ocasién se aplicaron 374,604 dosis de VOP.
Posteriormente, en agosto de 1973 se reportaron los dos ultimos casos de poliomielitis en
Costa Rica. Estos dos casos procedian de la Region Brunca, especifica mente de Palmar

Sur. En esta area afectada se realizé una vacunacién masiva.

La creacion del Programa de Salud Rural en 1973 y de Salud Comunitaria en 1974,
permitio fortalecer las coberturas especialmente en areas rurales dispersas con dificultad
de acceso a los servicios de salud. La estrategia consistié en aplicar las vacunas del
Programa Ampliado de Inmunizaciones tanto en los establecimientos de salud, como en el

hogar.

Costa Rica ha reportado dos casos de poliomielitis vacunal, uno autéctono por poliovirus
vacunal tipo 1 que se documentd en un nifio en 1977 y otro importando que se presentd

en un adulto procedente de Venezuela y en el que se identificd poliovirus vacunal tipo 2.

A partir de 1991, en Costa Rica se establecié el sistema de vigilancia de las PFA. Para
esto existe una red de 43 unidades notificadoras que realizan el reporte semanal negativo,
se debe investigar al menos una PFA por 100,000 menores de 15 afios y descartar por

cultivo la presencia del poliovirus.

Con el proposito de reforzar el proceso de erradicacién, en 1994 en Costa Rica, se
conform6é una Comisién Nacional de Erradicacion de la Poliomielitis, se realizé una
campafa nacional de vacunacion y se estudiaron los registros médicos y secuelas de los
casos con diagndstico clinico que se presentaron entre 1991 y 1993, documentando que
ningun caso fue poliomielitis. Asi, en noviembre de 1994, la OPS entrego el certificado de

erradicacion para Costa Rica (6).



Con respecto a las coberturas con tercera dosis de VOP en menores de 1 ano, en la figura
1 se presentan los datos suministrados por Vigilancia Epidemiologica del Ministerio de
Salud. Segun los analisis mostrados en el cuadro 1, de 1998 al 2001 se identifican
coberturas totales acumuladas igualo inferiores al 80% en las 9 regiones del pais y
porcentajes de susceptibles acumulados que varian desde 11% en la Region Huetar
Norte, hasta 22% en la Huetar Atlantica. Sin embargo, el analisis desagregado por
canton, permite evidenciar como el 67% de los cantones de la Region Huetar Atlantica, el
50% de la Region Central Sur y el 28% de la Regién Central Norte tienen un porcentaje de

susceptibles acumulados mayor al 20%.

Segun estos datos registrados en el sistema nacional y siendo que existe un programa
regular de vacunacion, con el propésito de plantear recomendaciones que permitan
planificar las acciones que fortalezcan la erradicacion de la poliomielitis; optimizando los
recursos, se aprovecha la oportunidad que brinda el estudio de seroprevalencia de chagas
que se realiza en Costa Rica desde el segundo semestre del 2000; para analizar,
partiendo del mismo marco muestral, el cumplimiento del esquema basico de vacunacion y
determinar la inmunidad al poliovirus en escolares de la provincia de Heredia y del cantén

de Santa Cruz, de la provincia de Guanacaste.

JUSTIFICACION :

En 1973, en Costa Rica se diagnosticd el ultimo caso de poliomielitis confirmado por
laboratorio y en 1994 el pais fue certificado libre de esta enfermedad. Sin embargo, en el
contexto de la subregion, los paises centroamericanos estan en riesgo de la reintroduccién
del poliovirus, esto en razdn de sus caracteristicas de densidad poblacional, migracion

interna y externa y acumulo de susceptibles.



Segun la figura 1, a pesar del programa regular de vacunacion, la cobertura nacional de
OPV3 en menores de 1 afo que registra la Unidad de Vigilancia Epidemiologica del
Ministerio de Salud, desde 1985, a excepcion de 1990 y 1997, Costa Rica no mantiene
una cobertura nacional util de vacunacién (1 95%) y los datos desagregado por canton,

alertan sobre la existencia de cantones con coberturas inferiores al 50%.

Ademas, segun los resultados de un estudio serolégico realizado en 1997 en 50
estudiantes de la Universidad de Costa Rica, se demostré que el 38% de esa poblacion
presentaba titulos de anticuerpos <= a 1/8 contra los 3 poliovirus y ninguno mostré titulos

mayores a 1/128 para alguno de los tres tipos (Guevara y Somogyi, datos no publicados).

Por lo tanto, ante esta situacion y con el fin de obtener informacion real, confiable y
adecuada que permita realizar analisis de riesgo para implantar medias correctivas y
lograr coberturas utiles de vacunacion, se considera importante realizar una encuesta de
coberturas y un estudio seroepidemiolégico que demuestre la inmunidad al poliovirus en

una poblacién escolar costarricense.

OBJETIVO GENERAL

Determinar la prevalencia serolégica a los tres serotipos del poliovirus y las coberturas de

vacunacion segun carné, en escolares entre 7 y 12 afos en la provincia de Heredia y en el

canton de Santa Cruz de Guanacaste.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar la seroprevalencia a los tres serotipos del poliovirus en escolares entre

7 y 12 afos en la provincia de Heredia y en el canton de Santa Cruz de

Guanacaste.



2. Determinar las coberturas de vacunacion segun carné, en escolares entre 7 y 12

afios en la provincia de Heredia y en el cantdn de Santa Cruz de Guanacaste.

3. ldentificar la concordancia entre los resultados de la medicién de seroprevalencia y
la cobertura de vacunacidén segun el carné en escolares entre 7 y 12 afos en la

provincia de Heredia y en el cantén de Santa Cruz de Guanacaste.

4. Comparar la cobertura de vacunacion encontrada y la registrada segun los datos
del sistema de vigilancia epidemioldgica del Ministerio de Salud en escolares entre
7 y 12 afos en la provincia de Heredia y en el canton de Santa Cruz de

Guanacaste.

5. ldentificar las zonas de la provincia de Heredia y del canton de Santa Cruz de
Guanacaste considerados de riesgo por bajas coberturas o suceptibilidad al

poliovirus.

METODOLOGIA:

Disefio muestral:

La poblacion muestral de esta investigacion consiste en una sub muestra del estudio

serologico para determinar la prevalencia de la enfermedad de Chagas en la poblacion

escolar de Costa Rica.

A la fecha, la encuesta serolégica de Chagas, que utilizé un muestreo probabilistico en

dos etapas, se ha realizado en poblacion escolar de la provincia Heredia en 962 nifios

entre 7 y 12 afios y en 546 del cantdén de Santa Cruz, Guanacaste.



La primera etapa consistio en la seleccion de las unidades primarias de muestreo (UPM),
se hizo dandoles a cada una de las escuelas una probabilidad de seleccidén proporcional a

su matricula y mediante la aplicacion del muestreo sistematico.

A partir de esto, se considero que la poblacion del estudio estaba constituida por los nifios
de estas dos zonas del pais, matriculados y asistiendo a centros educativos de 10 y 26

ciclo, es decir, escuela primaria.

Como marco muestral se utilizdé un listado suministrado por el Ministerio de Educacion
Publica que contenia los nombres y localizacion de todas las escuelas ubicadas en las

zonas de interés, con sus correspondientes matriculas.

A cada una de las escuelas se le asign6é una probabilidad de seleccién proporcional a su
matricula y mediante el muestreo sistematico, se seleccionaron las escuelas que se

constituyeron en las Unidades Primarias de Muestreo (U PM).

En la segunda etapa, de cada U PM seleccionado se escogio al azar un grupo de nifios
de cada grado. Para la seleccion especifica de los nifilos asignados a cada centro
educativo, se contacto a los directores de esos centros educativos con el fin de obtener las
listas de estudiantes matriculados en cada uno de los diferentes grados. Como siguiente
paso se escogid aleatoriamente grupo de cada grado, es decir un total de seis grupos por

escuela, entre los cuales se hizo la seleccion al azar de los nifnos.

Zona 1: comprende el canton de Santa Cruz constituido por nueve distritos y el distrito de

Belén que pertenece al cercano cantén de Carrillo.

Zona 2: comprende los cantones de la provincia de Heredia, excepto Sarapiqui.



Aleatoriamente ya fin de garantizar representatividad por edad, se seleccion6 un nifio por
cada grado de cada escuela, 174 nifios para la provincia de Heredia y 122 para el canton

de Santa Cruz, Guanacaste.

Logistica del estudio

Al director (a) Regional del Ministerio de Educacion de las zonas involucradas en el
estudio se inform6 detalles sobre la investigacion y se le solicitd su autorizacion para

poder realizar la toma de muestra en los respectivos recintos escolares.

Posteriormente, se envidé una nota al director de cada escuela seleccionada informandole
del estudio y se adjuntd copia de la carta de aprobacién del director Regional. Ademas, se
le solicitd la lista de los grupos seleccionados para escoger al azar los nifios (as) a

participar en el estudio.

El director del centro educativo, envid una nota a los padres de los nifos(as)
seleccionados, informandoles del estudio, la fecha en que se tomara la muestra de sangre
de su hijo(a) en la escuela. Ademas, se adjuntd el instrumento de consentimiento
informado (anexo 1), que los padres firmaron y enviaron al centro educativo, junto con el

carné de vacunas del nino.

A los nifios se les extrajo una muestra de 5 ml de sangre venosa del brazo, sin
anticoagulante. Luego, se procedio a tomar del acompafante del nifio(a) o de la direccion
de la escuela, datos de identificacién del nifio y direccion de la vivienda. Ademas, en el
instrumento de captura de datos, se transcribié la informacién del carné correspondiente a
las fechas de inmunizacion de cada vacuna (Anexo 2). La informacion se registré en una

base de datos en Epi Info 6.



Una vez analizadas las muestras para chagas, los sueros se almacenaron a —70°C. El
procesamiento de los sueros para establecer el titulo de anticuerpos contra cada serotipo
viral se realizara en el laboratorio de virologia del Inciensa. Para ello, se aplicara la

técnica de microneutralizacion en placas (8).

Analisis de los datos:

Para caracterizar la poblacion, la cobertura de vacunacién y la inmunidad al poliovirus se
utilizara analisis estadistico descriptivo y analisis univariado con tablas de contingencia
2x2, riesgo relativo (RR) e intervalos de confianza (IC) al 95%. Se estimaran las

seroprevalencias y coberturas de vacunacion segun esquema Yy la concordancia entre

ellas.
PRESUPUESTO
RUbro Aporte Ins'titucional (%) Total ($)
Inciensa

Recurso humano 2500 2500
Suministros 100 100
Reactivos 1375 1375
Total 3975 3975

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD Dic | Ene | Feb | Marz | Abr | May
Elaboracion y aprobacién del protocolo X
Preparacion de reactivos y semillas virales | X
Recepcion y procesamiento de muestras X X X X
Digitacion de resultados X X X
Analisis de resultados X X
Elaboracion de informe técnico X

Presentacion de los resultados

x| X| X| X

Elaboracion del Manuscrito
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Protocolo

Seguimiento de mujeres embarazadas
inadvertidamente vacunadas contra

rubéola en Costa Rica *

Badilla X, Morice A, Saenz E, Cerda |, Avila ML, Castillo-Solérzano C, Reef S.

* Este protocolo fue aprobado por la Comision Nacional de Inmunizaciones,
presidida por el Ministro de Salud. Es un componente del "Plan de eliminacion del

Sindrome de rubéola congénita y erradicacion del sarampion”.

Abril, 2001



|. Antecedentes

En Costa Rica, la reduccién del numero de casos de sarampién y rubéola, ha sido un
importante logro de salud publica. Sin embargo, la vacunacion rutinaria de nifios con la
consiguiente reduccion en la circulacion de los virus de rubéola y sarampidn propicio el
desplazamiento de la incidencia de estos padecimientos en la década de los afios
noventa, hacia el grupo de adolescentes y adultos jovenes. Adicionalmente, los resultados
de la encuesta nacional seroepidemiolégica de 1996, mostraron que el 36.2% de las

mujeres en edad fértil, eran susceptibles a rubéola .

Como resultado de ese cambio en la epidemiologia de rubéola en Costa Rica existe el
riesgo de un incremento de casos de rubéola congénita, la causa mas comun de
alteraciones congénitas inmunoprevenibles. Con el objetivo de avanzar hacia la
eliminacién del sindrome de rubéola congénita (SRC) y consolidar la eliminacion del
sarampion, las autoridades de Costa Rica decidieron desarrollar del 2 al 31 de mayo del
afio 2001, una jornada de vacunacidon contra sarampion y rubéola (SR) en hombres vy

mujeres de 15 a 39 afios de edad 2.

Aunqgue no se ha documentado la ocurrencia de SRC posterior a la vacunacion contra la
rubéola durante el embarazo, existe un riesgo tedrico maximo de SRC de 1.6% y el
embarazo se considera una contraindicacion para vacunarse. De acuerdo con la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), la principal razén para no recomendar la
vacuna a mujeres embarazadas, es evitar el riesgo de que la vacuna sea implicada en
eventos adversos en el producto del embarazo no relacionados con ésta. Para aquellas
mujeres embarazadas que fueran vacunadas inadvertidamente no se recomienda el

aborto.

En el contexto de una campafa de vacunacion masiva de adultos como la realizada en

Costa Rica, se vacunaron, inadvertidamente, mujeres embarazadas.



A pesar de que diversos reportes analizan el tema del riesgo de vacunacion contra rubéola
durante el embarazo 3, 4,5, el numero de casos de mujeres susceptibles inadvertidamente
vacunadas es reducido. La campana de vacunacion contra SR realizada en Costa Rica
provee una oportunidad unica para avalar la experiencia internacional de la seguridad de
vacuna anti-rubéola en el embarazo.

Il. Justificacion

Existe el compromiso ético de las autoridades de salud de dar seguimiento a las mujeres
que estando embarazadas se vacunaron inadvertidamente durante la jornada de
vacunaciéon contra sarampion y rubéola. El interés fundamental es dar una respuesta
oportuna a sus dudas y asegurar un 6ptimo control de su embarazo, parto y atencion del
recién nacido.

Ademas, ante la importancia de documentar la seguridad de la vacunacion contra rubéola,
es trascendental aportar informacion que determine el riesgo real de infeccion por el virus
vacunal de la rubéola, de aborto y de sindrome de rubéola congénita. La informacién
obtenida sera analizada, para hacer recomendaciones técnicas a los tomadores de
decisiones en salud publica, no sélo de Costa Rica, sino de otros paises del mundo.

[ll. Objetivos

1.-Captar y dar seguimiento a las mujeres embarazadas que inadvertidamente se
vacunaron con SR durante la jornada.

2.-Determinar infeccion post vacunal por el virus de la rubéola en recién nacidos, obitos,
abortos mediante pruebas seroldgicas, aislamiento e identificacion viral.

3.-Clasificar a los productos de la gestacion segun definiciones de SRC e infeccion
congénita por rubéola.

4 .-ldentificar la asociacion entre la vacunacion con rubéola en mujeres susceptibles y la
presencia de Sindrome de rubéola congénita e Infeccion Congénita por Rubéola en sus
productos



IV. Metodologia

A. Definicion de variables:
® Variable Independiente: Estado de inmunidad a la rubéola y edad gestacional del
embarazo de las mujeres que inadvertidamente se vacunaron contra rubéola

® Variables Dependientes: Frecuencia de infeccidn congénita por el virus vacunal y de

SRC en recién nacidos, mortinatos y abortos.

B. Definiciones de caso

® Infeccidén congénita de rubéola por virus vacunal en recién nacidos de madres
inadvertidamente vacunadas contra rubéola durante el embarazo que son IgM positivo
a rubéola y tienen cultivo positivo y tipificacion por el virus vacunal. No tienen

manifestaciones clinicas de SRC.

® Infeccion congénita de rubéola por virus vacunal en mortinatos de madres
inadvertidamente vacunadas contra rubéola en los que se cultiva y tipifica el virus

vacunal, sin evidencia de alteraciones congénitas.

® Aborto con identificacion del virus vacunal: Aborto de una mujer embarazada
vacunada inadvertidamente contra la rubéola en el cual se identifica el virus vacunal.

Esta asociacion no implica SRC.

® Sindrome de rubéola congénita asociada a la aplicacion de la vacuna SR: Recién
nacidos de madres inadvertidamente vacunadas durante el embarazo que presenten
evidencia de laboratorio de infeccidn por el virus de la rubéola y se muestre signos y
sintomas consistentes con la descripcion clinica de SRC de acuerdo con las siguientes

categorias:



A. Cataratas, glaucoma congénito, defecto congénito del corazén (mas frecuente
persistencia de ductus arterioso y estenosis periférica de arteria pulmonar),
deficiencia de audicién, retinosis pigmentaria

B. Purpura, hepatoesplenomegalia, ictericia (inicio en primeras 24 horas de nacido
y bilirrubina de predominio directo), microcefalia, retardo en el desarrollo,
meningoencefalitis, enfermedad de huesos radiolucidos.

Un caso de Sindrome de Rubéola Congénita debe presentar al menos dos
manifestaciones de "A" o una manifestacion de "A" y una de "8", sin evidencia de otra
causa.

C. Seguimiento y Evaluacion

1. Seguimiento y evaluacibn de todas las mujeres embarazadas vacunadas
inadvertidamente contra SR.

® Pruebas de laboratorio para determinacion de IgMJ e IgG posible a partir de su
captacion hasta 30 dias posteriores a la vacunaciéon. Si se sobrepasa este periodo
siempre es util hasta 90 dias posteriores a la vacunacion.

® Examen de ultrasonido: se recomienda realizar un ultrasonido basal y, en caso
necesario repetir un control en el lll trimestre del embarazo. Este segundo
ultrasonido sera realizado por radiélogo y perinatélogo cuando este recurso esté
disponible. En caso de duda diagndstica se solicitara interconsulta para valoracién
por especialista.

2. Seguimiento y evaluacion de recién nacidos:
® Pruebas de laboratorio para determinacién de IgM en sangre de cordén umbilical
u otro sitio en recién nacidos en sala de partos. Si no es posible en ese momento,

debe tomarse antes de los 3 meses de edad del nifo.

® Cultivo viral de hisopado faringeo y orina en aquellos casos IgM positivos (ver
Anexo 3)



® Evaluacién de alteraciones oftalmoldgicas, cardiacas, auditivas y generales en
recién nacidos a nivel regional y en caso necesario en el HNN previa coordinacion
con la Dra. Avila en Infectologia al teléfono 222-0122.

® Estudio de potenciales evocados auditivos del tallo cerebral en recién nacidos
(PPAT), a realizarse en el Hospital Nacional de Nifos.

® Seguimiento de nifos con Infeccién por Rubéola y SRC en consulta pediatrica.

3. Seguimiento y evaluacién de abortos:

® Evaluacién anatomopatolégica e inmunohistoquimica de tejidos de placenta y
abortos en el hospital de referencia que le corresponde.
® Preparacion del tejido en formalina, cortes en portaobjetos y bloques parafinados

que deberan de enviarse al Inciensa para estudio virolégico (ver Anexo 3).

4. Seguimiento y evaluacion de mortinatos:

®Evaluacion anatomopatolégica e inmunohistoquimica de tejidos de autopsia en el
hospital de referencia que le corresponde.

®Pruebas de laboratorio para determinacion de IgM en sangre de corddén umbilical en
sala de partos.

®Preparacion de tejido en formalina, cortes en portaobjetos y bloques parafinados que
deberan de enviarse al Inciensa para estudio viroldgico en los casos IgM positivos

(ver Anexo 3).

En los casos de duda en cuanto a la categorizacion de la infeccion congénita por rubéola o
de SRC se sometera el paciente a evaluacidon por un equipo especializado
interdisciplinario a nivel regional y en caso necesario se realizara la interconsulta

respectiva al nivel central a través de telemedicina.

D. Fuentes de informacion
®Registro de notificacién y formulario de seguimiento de mujeres embarazadas



® Formulario de estudio de productos de mujeres embarazadas inadvertidamente
vacunadas (ver Anexo 2)

® Registro de resultados de laboratorio IgM, IgG y estudio viral en el recién nacidos,
abortos y mortinatos segun corresponda.

® Resultados del estudio anatomopatolégico e inmunohistoquimico en abortos vy
mortinatos segun corresponda.

® Expediente médico de seguimiento obstétrico, de parto y del recién nacido

® Resultados de ultrasonografia de las mujeres embarazadas en el momento de su
atencion .

® Resultados de las evaluaciones del recién nacido por especialidades:
"oftalmélogo, otorrinolaringélogo y cardidlogo a través del HNN en donde no se
cuente con el recurso.

® Protocolo de autopsia de los mortinatos

E. Analisis de los datos

El andlisis y clasificacion final se hara de cada caso y por el equipo de epidemiologia
regional MS-CCSS responsable del seguimiento de las mujeres y sus nifios. La
clasificacion de cada mujer embarazada sera de acuerdo con su condicidn de
inmunidad/susceptibilidad a la rubéola de acuerdo con el nivel de IgM e IgG, su edad

gestacional al momento de la vacunacién y su esquema de vacunacion previo.

Las variables independientes seran la presencia o ausencia de signos y sintomas
compatibles con la descripcion clinica de SRC, e infeccion congénita por rubéola (ICR)

medida por pruebas de laboratorio (Anexo 3).

Se determinara la asociacion entre historia de vacunacién y estado de inmunidad. Se
calculara el RR (IC95%) de ICR y SRC en los productos de mujeres susceptibles que
fueron vacunadas contra rubéola. La informacion sera capturada en bases de datos en

Acces y el analisis se realizara empleando el programa Epi Info 2000.



V. Consideraciones éticas

Se garantizara que la obtencidn de las muestras de laboratorio sea voluntaria, como parte
de la rutina diagnédstica de estos eventos y que en ningun momento se presiona a las
mujeres para que acepten someterse a estos analisis. Para la realizacion de autopsia de

los mortinatos se debe tener la autorizacidon delos padres.

La informacion recolectada tanto clinica como epidemioldgica y de laboratorio, tendra
circulacién restringida y en ningun caso se identificard a las personas con fines de
publicaciéon o presentaciones cientificas, por su nombre, apellidos o domicilio, solamente

se sefialara la region o canton en el que reside cuando sea necesario.

Las muestras tomadas seran exclusivas para este estudio y en caso contrario se
solicitaran los consentimientos correspondientes. El reporte final debera ser presentado y
avalado a la Comision Nacional de Inmunizaciones, asi como cualquier publicacién que se
genere del seguimiento de mujeres vacunadas inadvertidamente, y sus productos, durante

la jornada nacional de vacunacién con vacuna SR de Costa Rica.

VI. Funciones y responsabilidades

El presente trabajo es una actividad de la Jornada Nacional de Vacunacion contra
sarampion y rubéola a hombres y mujeres de 15 a 39 anos de edad. Tendra un desarrollo
colaborativo entre el Ministerio de Salud de Costa Rica (MS), la Caja Costarricense de
Seguro Social (CCSS), la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), los Centros de
Control y Prevencién de Enfermedades (CDC) y las Asociaciones Costarricenses de

Pediatria y de Obstetricia y Ginecologia.

Para ello, existe un Comité Nacional Coordinador con representantes de estas instancias
participantes, el cual es responsable de analizar la informacion nacional y emitir informes
periodicos a la Comisién Nacional de Inmunizaciones. Este Comité es presidido por la

Viceministra de Salud.



El Ministerio de Salud en su rol rector, y por intermedio de los encargados regionales y
locales de vigilancia epidemiolégica sera responsable de asegurar el adecuado
seguimiento de las mujeres embarazadas y sus recién nacidos o abortos y mortinatos, asi
como del registro, envio y analisis oportuno de la informacion. Para ello, en el Anexo 2 se
establecen sus roles y responsabilidades por nivel. Velara también porque las mujeres

que se atiendan en consultorios privados tengan una adecuado control y seguimiento.

La CCSS sera la responsable de atender, evaluar y dar seguimiento a las mujeres
embarazadas que hayan sido vacunadas inadvertidamente con la vacuna SR. Ademas,
de brindar la atencion durante el parto y la atencion y seguimiento de los recién nacidos.
Proporcionara el apoyo logistico para la atencion y seguimiento de estas personas, para

los analisis clinicos de laboratorio y el seguimiento clinico- epidemiolégico de los casos.

El médico sera el responsable de llenar el formulario de investigacion para la evaluacion y
seguimiento de mujeres embarazadas inadvertidamente vacunadas (Anexo 4), debe
solicitar al laboratorio clinico del area la toma de la muestra que sera enviada al INCIENSA

y dar un adecuado control prenatal.

El médico dara seguimiento y atendera en el nivel local hasta la conclusién del embarazo,
a la mujer embarazada vacunada inadvertidamente durante la jornada y sera el
responsable de la atencidon del parto. Si se detectara alguna malformacién o complicacion
del embarazo que amerite atencion de alta complejidad el caso sera referido al tercer nivel

correspondiente, donde se continuara con la atencion prenatal y del parto.

Los recién nacidos seran atendidos por el neonatdlogo del establecimiento o en su defecto
el pediatra donde ocurrié el parto y llenara el formulario respectivo y lo enviara segun el

flujograma preestablecido.



El servicio de patologia sera responsable de preparar las laminas y realizar los analisis
anatomopatoloégicos e inmunohistoquimicos de tejidos de aborto y autopsia. Debera
preparar y enviar al Inciensa el tejido en laminas, bloque en parafina y formalina para

estudio virolégico.

El laboratorio del establecimiento de salud tomara las muestras de sangre para serologia y
las enviara, siguiendo instrucciones del anexo 1 y junto con el formulario debidamente
lleno (Anexo 4), al INCIENSA.

El original del formulario es para el expediente. Debe enviar una copia con la muestra de
sangre, una para el area rectora que la envia a epidemiologia regional del MS y otra a
epidemiologia regional de la CCSS que la remite al Programa de Analisis y Vigilancia
Epidemiolégica (PAVE.) en Medicina Preventiva de la CCSS. Epidemiologia regional de la
CCSS y cada responsable de las Clinicas Metropolitanas y Hospitales Nacionales
registrara en una base datos disefiada para tal efecto, los casos y su seguimiento clinico-
epidemioldgico a fin de que el protocolo de atencion se cumpla. Esta base de datos estara
disponible en un servidor en internet que tendra accesos diferenciados para las personas
designadas para la recoleccidn y captura de datos, de manera que se garantice la
confidencialidad y oportunidad de la informacion. Se presentaran informes periodicos
sobre los resultados del seguimiento de dichas pacientes al nivel central del MS y la

CCSS, asi como a los establecimientos de salud correspondientes.

Los responsables de Epidemiologia regional MS/CCSS seran responsable de recibir del
nivel central la solicitud de INCIENSA sobre la necesidad de tomar segundas muestras y
coordinar y dar seguimiento para que se ejecute en el nivel que corresponda. El
INCIENSA como laboratorio nacional de referencia, realizara las determinaciones
seroldgicas y los analisis viroldgicos. Ademas, participara en el envio de muestras y tejidos
al exterior cuando se requiera y determinara la necesidad de obtener una segunda

muestra.



Miembros de las asociaciones profesionales mencionadas facilitaran la coordinacion y
participaran en el seguimiento clinico de las mujeres embarazadas y sus recién nacidos.
La OPS y el CDC aportaran documentacion, asesoria técnica para la formulacion del
protocolo, andlisis y publicaciéon de resultados, asi como apoyo para el procesamiento de
muestras y cooperacion financiera. ElI Anexo 1 diagrama el flujo de actividades y

responsabilidades de las instituciones involucradas.

VIl.  Presupuesto

El seguimiento de la mujeres embarazadas inadvertidamente vacunadas sera asumido
con recursos de la CCSS dentro de sus programas regulares de atencion del embarazo y
parto en sus servicios de gineco-obstetricia. De la misma manera, la atencion del recién
nacido y el seguimiento del nifio hasta el afio de edad se hara con recursos de los
establecimientos de salud involucrados en su atencion. La OPS y los CDC estan

participando y colaborando técnica y financieramente en este proceso.



Anexo 1

Flujograma para la evaluacion y
seguimiento de mujeres embarazadas

inadvertidamente vacunadas contra rubéola



Flujograma para la evaluacion y seguimiento de mujeres embarazadas
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Anexo 2

Roles y responsabilidades del

Ministerio de Salud



Funciones y responsabilidades del Ministerio de Salud.

En el contexto de la Vigilancia y seguimiento de las mujeres embarazadas
inadvertidamente vacunadas con vacuna de sarampion rubéola (SR), el Ministerio de
Salud, en el ejercicio de la funcion rectora, en sus diferentes instancias de gestion, velara
por el cumplimiento de lo dispuesto en el protocolo de atencién de la mujer embarazada,
su recién nacido, aborto o mortinato, tanto de aquellas que reciban atencién en los
establecimientos de salud de la Caja Costarricense del Seguro Social como en los centros

privados.

Para el cumplimiento de sus funciones, se establecen para el Ministerio de Salud las
siguientes responsabilidades por niveles:

Nivel local (Area Rectora)

® Disponer de una base de datos de las mujeres embarazadas inadvertidamente
vacunadas de su area, suministrada por Epidemiologia Regional del Ministerio de
Salud.

® Verificar que todos los casos detectados sean incluidos oportunamente en las bases
de datos de las Clinicas Metropolitanas, Hospitales Nacionales y Regiones de Salud
(CCSS).

® Hacer analisis de las diferentes variables de los casos.

® Dar seguimiento en las reuniones de la CILOVE a cada uno de los casos para verificar
el adecuado cumplimiento del protocolo de atencién a la mujer embarazada.

® Preparar informes y recomendaciones semanales del resultado del seguimiento de las
mujeres embarazadas inadvertidamente vacunadas, y lo envia a la Direccién de Area
de Salud de la CCSS y la Epidemiologia Regional (MS).

Nivel regional (Vigilancia de la Salud)
Disponer de una base de datos con informacién seleccionada y | consolidada de las

mujeres embarazadas inadvertidamente vacunadas de todas sus Areas Rectoras,

suministrada por la Comision Coordinadora.



© 0 © ©

Verificar la calidad de la base de datos.

Hacer analisis de las diferentes variables y la condicion de los casos.

Analizar, evaluar y consolidar los informes de seguimiento de las Areas Rectoras.
Elaborar informes del resultado del seguimiento de las mujeres embarazadas
inadvertidamente vacunadas, incluyendo recomendaciones en el caso de aquellas que
no tengan un adecuado seguimiento y lo enviarlo a Epidemiologia Regional CCSS y el
Nivel Central del Ministerio de Salud.

Convocar a la CIREVE vy realizar analisis conjunto de los casos y resultado del
seguimiento y establecer un plan con acciones correctivas, el cual debera ser

monitoreado.

Nivel Central (Vigilancia de la Salud)

®

©® © ©

®)

®)

Recibir informacion del Comité Nacional Coordinador.

Verificar la calidad de la informacién de dichas bases de datos.

Hacer un analisis de las diferentes variables y la condicion de los casos.

Analizar, evaluar y consolidar los informes de seguimiento de los Equipos de
Epidemiologia Regional.

Realizar analisis de la situacion y resultados del seguimiento de las mujeres
embarazadas.

Participar junto con el Programa de Analisis y Vigilancia Epidemiolégica (PAVE) de la
CCSS, otras instancias u organizaciones, en el analisis y definicion de estrategias de
intervencion segun la problematica de las mujeres embarazadas inadvertidamente
vacunadas.

Elaborar informes de situacion a las Autoridades del Ministerio de Salud.

Elaborar informes mensuales de resultados del seguimiento y situacion de las mujeres
embarazadas y vacunadas inadvertidamente, para presentarlos ante la Comision

Nacional de Vacunacion y Epidemiologia y eventualmente al nivel regional.



Anexo 3

Diagnostico de laboratorio

Determinacion de anticuerpos IgM e IgG

Aislamiento del virus de la rubedla



TIPOS DE ANALISIS DE LABORATORIO

|. DETERMINACION DE ANTICUERPOS IgM e IgG EN SUERO

En la madre: Tomar muestra de sangre en el primer contacto con la paciente.

En el recién nacido o mortinato: Tomar sangre de cordén umbilical en sala de partos.

A. RECOLECCION Y CONSERVACION DE LA MUESTRA

®

Obtener asépticamente al menos 5 mi de sangre venosa en un tubo sin

anticoagulante y debidamente rotulado.

Dejar aproximadamente 30 minutos a temperatura ambiente para que el coagulo

se retraiga.

Centrifugar la muestra, manteniendo el tubo tapado, a 2500 rpm por 5 minutos.

Trasvasar el suero a otro tubo estéril previamente identificado y fijar el tapén con

cinta adhesiva y guardar en refrigeraciéon a 4 °C para enviar lo antes posible a

INCIENSA (al menos una vez a la semana)

B. ENVIO DE LA MUESTRA:

®

®

Transportar colocando cada muestra debidamente rotulada en una bolsa plastica

dentro de un termo o una hielera con suficiente hielo o paquetes frios y en
condiciones que garanticen la calidad de la muestra y la seguridad del personal

que la manipula.

Adjuntar a cada muestra la boleta de solicitud del analisis debidamente lleno y

protegida de la humedad.

C. REPORTE DE RESULTADOS:

® Mantener actualizada la base de datos con los resultados de laboratorio.



D. TOMA DE SEGUNDAS MUESTRAS:
De acuerdo a los resultados y a solicitud del INCIENSA, en algunos casos se estara

indicando la toma de una segunda muestra en coordinacion con:

®
®

Epidemiologia Regional de la CCSS para la toma de la muestra.
Epidemiologia Regional del Ministerio de Salud para monitorear que se tome la

muestra.

AISLAMIENTO E IDENTIFICACION VIRAL: en recién nacidos IgM + Muestras:

Hisopado faringeo y orina.

A. RECOLECCION DE LAS MUESTRAS

En todo momento la manipulacién de las muestras para aislamiento viral debe realizarse

con técnica aséptica, minimizando su exposicidén al ambiente y manteniéndolas en frio.

HISOPADO FARINGEO:

®

®

®

Con una torunda de algodén estéril humedecida con M TV, frotar vigorosamente la
mucosa de la garganta para recolectar un adecuado numero de células.
Inmediatamente colocar la torunda en el vial con M TV, agitarla manualmente dentro
del vial y al retirarla escurrir la torunda en las paredes del recipiente.

Tapar y colocar en refrigeracion a 4° C y enviar inmediatamente al INCIENSA.

ORINA:

®

©® e 0 ©

®)

Recolectar 50-100 ml de orina en un frasco estéril.

Trasvasar la orina a un tubo de vidrio estériles (con tapa).

Centrifugar a 3000 rpm por 5 minutos.

Descartar el sobrenadante y resuspender el botdn en el sobrante de orina.

Trasvasar asépticamente la suspension al vial que contiene el Medio de Transporte
Viral (MTV).

Tapar y colocar en refrigeracion a 4° C y enviar inmediatamente al INCIENSA.

NOTA: el Medio de Transporte Viral (M TV) sera proporcionado por el INCIENSA.



IDENTIFICACION VIRAL POR METODOS MOLECULARES: en recién nacidos
IgM +

Muestra: Placenta y tejido de origen fetal en abortos o mortinatos.

A. RECOLECCION DE LAS MUESTRAS

PLACENTA Y MATERIAL DE ABORTO:

® Colocar la placenta o el material de aborto en un recipiente debidamente rotulado
conteniendo formalina al 10%. (NO dejar los tejidos por mas de 1 semana en
formalina porque afecta los analisis inmunohistoquimicos e hibridizacion).

® Hacer los cortes y realizar los montajes, debidamente identificados en parafina:

® Realizar en el servicio de patologia el analisis anatomopatolégico e
inmunohistoquimica

® Mantener a temperatura ambiente y enviar al INCIENSA junto con la boleta de
laboratorio: laminas parafinadas, bloques en parafina y tejido en formalina (PCR).

AUTOPSIAS:

® Tomar al menos 2g de cada uno de los cortes de diferentes areas anatdémicas
(cristalino, higado, bazo, pulmones, cerebro y rifiones)

® Inmediatamente colocar los cortes en recipientes debidamente identificados
conteniendo formalina al 10%. (NO dejar los tejidos por mas de 1 semana en
formalina porque afecta los analisis inmunohistoquimicos e hibridizacion).

® Hacer los cortes y realizar los montajes, debidamente identificados en parafina.

® Realizar en el servicio de patologia el analisis anatomopatolégico e
inmunohistoquimica

® Mantener a temperatura ambiente y enviar al INCIENSA junto con la boleta de

laboratorio: laminas parafinadas, bloques en parafina y tejido en formalina (PCR).



B.
®

®

C.

ENVIO DE LAS MUESTRAS:
Las laminas y los bloques en parafina, asi como el tejido en formalina deben enviarse
a temperatura ambiente.

Coordinar via telefénica con el INCIENSA (Tel/Fax 279-04-86) el envio de las

muestras.

Transportar colocando las laminas debidamente rotulada en una bolsa plastica en

condiciones que garanticen la calidad de la muestra y la seguridad del personal que la

manipula.

Adjuntar a cada muestra la boleta de solicitud del analisis debidamente llena.

REPORTE DE RESULTADOS:

Debido a que el proceso de aislamiento, identificacion viral y analisis moleculares
demoran ya que en paralelo, el INCIENSA enviara algunas muestras a un laboratorio
internacional de referencia, el reporte se emitira conforme se cuente con la

confirmacion diagndstica del caso.



Anexo 4

Formulario paralarecoleccion de informacion



Wnisterio de Salud Caja Costarricense Seguro Social Inciensa

Formulario para la evaluacién y seguimiento de mujeres embarazadas
inadvertidamente vacunadas con SR

fehaConsulta_ /  /  Regidn Area de Salud EBAIS

Nombre:; N® cédula

Fechade nacimiento;_ / /  Edad___ afios  Teléfono: Residencia Trabajo
lugar de residencia; Provincia Canton Distrito

Dieccion exacta;

Anlecedentes

Fecha de Ultima regla:___ [/ Edad gestacional al momento de la vacunacion: semanas

Fecha probatle de parto:___ / /

Krlzcedente de haber padecido rubéola: 3i___ No No sabe

{Fue vacunada con SR o SRP antes de la jornada? Si___ No___Nosabe__ Si larespuesta es afirmativa, ;Cuando?
e [ ! /

Fecha de aplicacion de la vacuna SR enestajornada: __ /[ /

iPresentd algn evento adverso en los 21 dias siguientes a la fecha de vacunacion?: Si_ No___ Nosabe_
Silarespuesta es afirmativa ¢ Cuales?

Mtecedentes de enfermedades cronicas en la madre Si___ No Especifique

Intecedentes obstétricos: Gesta Partcs Abortos

Evolucion del embarazo, examenes realizados y resultados

Ulrasonido Fecha{s}: _ / [ i A A
Retardo del crecimiento intrauterino Si No
Complicaciones del embarazo: 51 No

§ilarespuesta es afirmativa, especifique

Laboratorio de Referencia de Enfermedades Febriles (Inciensa}

Fecha de toma de muestra de sangre 1./ / Fecha de envio de muestra: __ /___,
Fecha de toma de muestra de sangre 2./ / Fecha de envio de muestra: ___/
Fecha de foma de muestra de sangre 3.__ / ! Fecha de envio de muestra: __ [/

Anticuerpe contra | Resultado de primera Resultado de segunda Resultade de otras
rubéola muestra muestra muestras
lgM
19G

(lasificacion final de caso

Clasificacion del estado inmune al momento de la vacunacion:

Suscentible o no Inmune
Nombre del establecimiente de salud donde lleva el control de su embarazo:
Nombre del médico general, familiar u obstetra que la atiende

Nombre del responsable del seguimiento del caso

No susceptible o inmune

Desconaocido




linisterio de Salud Caja Costarricense Seguro Social Inciensa

Formulario para la evaluacién y seguimiento de productos (abortos, mortinatos y lactantes) de
mujeres inadvertidamente vacunadas con SR durante el embarazo

Favor llene un formulario para cada nific en caso de nacimiento maltiple. Anote nimero de gemelar __

fecha llenado de formulario /o

Region Area de Salud__ EBAIS

Nombre de la madre: N° cedula

Edad de la madre al parto/aborto_ afios Teléfono: Residencia Trabajo
lugar de residencia: Provincia Canton Distrito

Direccion exacta:

hformacién del Producto
Resultado de la gestacion: Nacido vivo Nacido muerto Aborto
“Siel producto fue aborto o mortinato, por favor adjunte copia del estudio anatomopatoiogico

Fecha nacimiento o aborto; / _/ __ Edad gestacional al momentc del nacimiento o aborto: ___ sem
Peso al nacer gramos
Complicaciones durante el parto: No Si , especifique

Sintomas o Signos Si No Observaciones

Cataratas (bilateral o unilateral)

Retinopatia pigmentaria

Persistencia de conducto arterioso

Glaucoma congénito

Sordera 0 hipoacusia

Estenosis pulmonar periferica

Otro defecto cardiaco congénito (especifique)

Eritropoyesis dermal

Microcefalia

Meningoencefalitis asociada a rubéola
Trombocitopenia/plrpura

Huesos radiolucidos

Ictericia

Hepatofesplenomegalia

QOtro (especifique)

Examenes realizados y resultados {(marque con una X las evaluaciones y examenes realizados)
Evaluacion por oftalmoélogo Fecha [ /_
Resultado

Evaluacion por cardislogo Fecha [ [/
Resultado

Ecocardiografia Fecha [ /
Resultado

Evaluacion por otorrinolaringdlogo Fecha _/ [
Resultado




Potenciales evocados Fecha [/ [/

Resuttado . -

Laboratorio de Referencia de Enfermedades Febriles (Inciensa)
luestras (marque con una X las muestras tomadas)

Sangre de cordon
fecha de toma de muestra:  / / Fecha de envio de muestra: [/ /

fangre del lactante
fecha de toma de muestra:  / / Fecha de envio de muestra: ~ /

Secresion nasofaringea
fecha de toma de muestra:_ / / Fecha de envio de muestra: [/ /

(rstalino u otro tejido (especifique)
fecha de toma de muestra:  / / Fecha de envio de muestra: /[

Oa muestra (especifique)

fecha de toma de muestra:  / / Fecha de envio de muestra: /[

Testde Rubéola | Resultado de primera | Resultado de segunda muestra |
. ] muestra | _(si hubiese)
(igh | I |

B | o |

Culivo Viral (especifique tipo | i
G |' |
muestra) N __|_______ -
Esludio de otras etiologias: Si No
Sirespondid si, indique cual;
CMv Toxoplasma Sifilis Herpes __ Genetico Otro
Clasificacion final de caso
Normal Infeccion de rubéola congénita Sindrome de rubéola congénita

Otro diagnostico (especifique)

Nombre del establecimiento de salud donde llevé el control de su embarazo:

lombre del medico general, familiar u obstetra que la atendio o

lombre del responsable del seguimiento del nino

Joservaciones:
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Inmunidad a la rubéola en mujeres de edad fértil

y preescolares, Costa Rica, 1969-1996*

Saenz E, Morice AC, Gonzalez L, Castillo-Solérzano C.
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Resumen:

Objetivo:

Determinar el nivel de sero susceptibilidad a la rubéola en pre-escolares y mujeres en
edad fértil y analizar los cambios en los grupos de riesgo durante el periodo de 1969 a
1996 en Costa Rica.

Metodologia

Se describen las tendencias en seroprevalencia y variaciones en los grupos de
susceptibles a la rubéola empleando los reportes de encuestas de los afios 1969, 1973,
1980 y 1985. Se determind niveles de anticuerpos a rubéola en una sub muestra del
banco de sueros de la Encuesta Nacional de Nutricion de 1996 de poblacion de 1 a <7
afos (n=259) y mujeres de 15-45 afos (381). La muestra tuvo representatividad urbano-
rural. Los sueros se procesaron mediante Elisa, considerando susceptibles Ilas

determinaciones < 10 Ul/ml.

Resultados:

Entre 1969 y 1996 el % pre-escolares susceptibles se redujo de 75.9% (IC95%=71.9-
78.6) a 7.5% (IC95%= 4.0-10.5). En mujeres de 15-40 afios se elevo de 23.1%
(1C95%=20.1-26.0) a 36.1% (IC95%= 31.3-41.0). Los resultados de la encuesta de 1996
no mostraron diferencias entre pre-escolares de zona urbana y rural (8.0% vrs 6.2%). Un
43.4% (1C95%=35.4-51.5) de mujeres del area rural y 31.6% (25.7-37.6) de la urbana eran
susceptibles. En mujeres de 15-24 aios, 53.6% (1C95%=41.8-65.5) eran susceptibles,

cifra significativamente mas elevada que en los grupos de mayor edad.

Conclusiones

El desplazamiento de los grupos de susceptibles a la rubéola hacia las mujeres de edad
reproductiva y la situacién endémica de la rubéola con brotes periddicos, determiné una
situacion de riesgo en Costa Rica, por lo que establecié un plan para la prevencion del
SRC que incorpora estrategias de inmunizacion en los grupos de riesgo y un

reforzamiento de la vigilancia.



Introduccidén

Costa Rica ha realizado grandes esfuerzos para avanzar hacia el control de las
enfermedades inmunoprevenibles. Desde inicios de la década de los setenta, el pais
aplica la vacuna contra la rubéola en nifios de un ano, pero las coberturas de este
biolégico se mantuvieron bajas hasta mediados de los ochenta. Esta situacion provocé un
desplazamiento de los grupos de susceptibles, los afios noventa se presentaron dos
brotes (1993 y 1999) que afectaron, predominantemente, a poblaciones de 15 a 44 afos,
por lo que la infeccion por el virus de la rubéola en las mujeres en edad fértil representa un
riesgo inminente de SRC'. En este sentido, es de fundamental interés determinar el
estado de susceptibilidad a la rubéola en la poblacion costarricense, especialmente en

grupos de riesgo y analizar las tendencias de la poblacion susceptible.

En Costa Rica se han realizado diversos estudios de seroprevalencia de rubéola en
mujeres en edad feértil que permiten caracterizar los cambios ocurridos entre 1969 hasta
1985, 2**® pero desde entonces se desconoce la condicién de inmunidad de la poblacién.
Informacion recopilada por el Comité de Infecciones Nosocomiales del Hospital de Nifios
que, de manera rutinaria determina niveles de IgG para el virus de la rubéola en las
personas que ingresan a laborar en ese establecimiento, reporta que de un total de 354
mujeres en edad fértil que se tamizaron durante el periodo 1994 a 1999, un 25.4% eran

susceptibles a esta enfermedad®.

La posibilidad de determinar la seroprevalencia de anticuerpos anti-rubéola en muestras
de suero recolectadas durante 1996 en la Encuesta Nacional de Nutricion (ENN), permite
evaluar el estado de inmunidad contra esta enfermedad previo al brote de 1998 y analizar
las estrategias de control de la rubéola de las ultimas décadas. Ello representa una
alternativa de bajo costo que proveera informacién de gran relevancia para la salud
publica de Costa Rica y plantear recomendaciones que fortalezcan el Programa Ampliado

de Inmunizaciones.



Materiales y métodos

Para analizar las tendencias de seroprevalencia a la rubéola, se hizo una busqueda
bibliografica exhaustiva de encuestas realizadas en el pais desde los afios sesenta hasta
la década de los noventa. Estos reportes facilitaron la caracterizacion de la inmunidad a la
rubéola en las poblaciones de pre-escolares de 1969 y de mujeres en edad fértil para
1969, 1973, 1980 y 1985. Los estudios emplearon el método de la inhibicion de la
hemaglutinacion (IH) y establecieron como susceptibles a todas aquellas personas con
titulos reciprocos menores a 8 en el estudio de 1969% y menores a 10 en los reportes

posteriores a esa fecha 3.

La Encuesta Nacional de Nutricibn (ENN) permitié actualizar la informacion sobre
seroprevalencia a rubéola en 1996 pues selecciond una muestra del nivel nacional, con
representatividad urbano y rural de preescolares de 1 a <7 afios (n=960) y mujeres en
edad fértil (15 a 45 afios) (n=1060)°. La metodologia de esta encuesta ya ha sido

publicada en otros documentos .

La ENN de 1996 recolecté 2023 sueros que se mantenian bajo custodia en el Inciensa. A
partir de esta muestra se calculé una sub muestra en Win Episcope (Nacho de Bias and
Carmelo Ortega. Infections Disease and Epidemiology Veterinary Faculty University of
Zaragoza. Spain. Win Episcope), con los supuestos de que el porcentaje de
susceptibilidad en cada grupo de edad era del 50%, aceptando un error del 5%, una
confianza del 95% y ajustando por poblacion finita. Se seleccionaron al azar 381 muestras

del grupo de mujeres de edad feértil y 259 en el grupo de pre-escolares.

Para determinar los niveles de anticuerpos IgG anti-virus de la rubéola en las muestras de
la ENN se utilizo el método de Elisa a diferencia de los estudios anteriores. Se ultilizo el
juego de reactivos Enzygnost ® Anti Rubella-Virus IgG de la casa Dade Behring. Se
consideraron validos s6lo aquellos ensayos que cumplieron todos los criterios de calidad

establecidos por el fabricante.



Los resultados con este juego de reactivos se basan en The International Standard for
Anti-Rubella Serum (2nd International Standard Preparation) de la Organizacion Mundial
de la Salud. EI mismo reconoce como positivas las muestras cuyo titulo de anticuerpos
corresponden a 1:8 en la prueba de inhibiciéon de la hemaglutinacién. Se consider6 que la
persona tenia una inmunidad especifica para el virus de la rubéola cuando los niveles de

anticuerpos fueron igualo mayores a 10 Ul/ml.

Se estimo la proporcidon de susceptibles a la rubéola e intervalos de confianza 95% en pre-
escolares y jefes en edad fértil segun lugar de residencia (urbano y rural) y grupos de
edad.

El protocolo fue aprobado por el Comité Cientifico Etico, garantizando el anonimato y
confidencialidad de los registros y de muestras de suero de los sujetos del estudio.
Ademas, se solicitdé la autorizacion y se contdé con la anuencia de la Comision

Coordinadora de la Encuesta Nacional de Nutricion.

Resultados

En 1969, antes de la introduccién de la vacuna antirubéolica en el esquema de vacunacion
del pais, un 75.2% (IC=71.9-78.6) de los nifios de 4 a 6 afos eran susceptibles a la
rubéola. Al iniciar la edad reproductiva, un 32.3% (1C=26.3-38.3) de las mujeres de 15 a
19 afos eran susceptibles a la rubéola. Esta cifra se reducia al aumentar la edad hasta
alcanzar un 14.5% (1C=9.8-19,2) en el grupo de 30 a 39 afios. (Cuadro 1)

Una investigacion realizada en 1973 en mujeres universitarias de 17 a 40 anos, mostro
una prevalencia de susceptibilidad similar (29.9%, 1C95%=26.4-38.3) a la detectada a
finales de los setenta. En 1980, el nivel de mujeres susceptibles en el grupo de mujeres
de 15 a 44 anos se reduce a 22.7% (1C95%= 20.1-25.3).



La encuesta realizada en 1984-85 incorporé un grupo de mayor edad al analizado en las
encuestas de los afios previos, lo que limita la comparabilidad de los datos. Sin embargo,
destaca el bajo nivel de susceptibilidad en mujeres de 25 a 59 afos que se determind en
este estudio, con un 10.9%, 1C95%=8.7-13.1 de serosusceptibles, sin variaciones en los

grupos de edad.

En 1996 la proporcion de mujeres susceptibles de 15 a 45 anos en el nivel nacional fue
36.1% (1C95%=31.3-41.0) y en pre-escolares fue de 7.3% (1C95%=4.0-10.5). A pesar de
que en la zona rural la proporcion de susceptibles en mujeres de edad fértil es mayor
(43.4%, 1C95%=35.4-51.5) que en el area urbana (31.6%, 25.7-37.6), las diferencias no
son estadisticamente significativas. @ Tampoco se encontraron diferencias en la
seroprevalencia de susceptibles en pre-escolares segun zona urbana y rural (8.0% vrs
6.2%) (Cuadro 2).

Al analizar la seroprevalencia de rubéola en 1996 segun grupos de edad se encontro que
la proporcion de susceptibles se va reduciendo con la edad: 53.6% (IC95%=41.8- 65.5) de
15 a 24 afos, 33.9% (1IC95%=26.8-41.0) de 25 a 34 afios y 25% (1C95%=25.0- di 33.1) de
35 a 45 anos (Grafico 2). El nivel de serosusceptibles es significativamente mayor en el

grupo de 15 a 24 anos con respecto a los demas grupos de edad.

Las tendencias en el nivel de inmunidad a la rubéola de 1969 a 1996 se muestran en el
Grafico 2. La proporcion de susceptibles en la poblacion pre-escolar se redujo de 75.9%
(1C95%=71.9- 78.6) en 1969 a 7.5% (IC95%=) en 1996.

Por el contrario, el nivel de susceptibles del grupo de mujeres de 15 a 40 afios pasé de
23.1% (1C95%=20.1-26.0) en 1969 a 36.1% (IC95%= 31.3-41.0) en 1996, por lo que el

incremento en la proporcion de mujeres susceptibles fue significativo (Grafico 1).



Discusioén

La infeccion por el virus de la rubéola provoca una enfermedad autolimitada, que
generalmente es leve y con pocas complicaciones en nifios y adultos. Sin embargo, se
reconoce el efecto teratdgeno del virus por lo cual, si se presenta en mujeres durante el
primer trimestre del embarazo puede ocasionar el Sindrome de Rubéola Congénita (SRC),
lo que refuerza la importancia de avanzar hacia el control de esta enfermedad mediante el

logro de elevados niveles de inmunidad en los grupos de mujeres de edad fértil®.

Diferentes estrategias de inmunizaciéon se han empleado para el control de la rubéola:
Estados Unidos adopt6 la politica de la proteccidn indirecta al vacunar a todos los nifios

con la finalidad de reducir la incidencia de infeccién por virus salvaje *'°

, €l Reino Unido y
Australia, por el contrario, vacunan a mujeres adolescentes y mujeres adultas susceptibles

a la enfermedad .

La epidemiologia de la rubéola ha mostrado cambios importantes durante las ultimas
décadas, como resultado de las estrategias de inmunizacion que han provocado el

desplazamiento hacia los grupos de adultos jovenes 2131,

La introduccién de la vacuna antirubéolica desde 1972 alcanzé coberturas superiores a
80% hasta mediados de los ochenta por lo que ha tenido un impacto positivo en la
poblacion meta del programa que han sido los nifios pre-escolares. Al incluir una dosis de
refuerzo a los 7 afos de edad en 1992, se ha protegido a la cohorte de poblacion de
escolares y hasta los15 afnos de edad, pero aun no se ha logrado proteger al grupo de
adultos jovenes, pues para reemplazar la cohorte de adultos susceptibles se requiere de
mas afnos. Los datos de este estudio son coincidentes con esa situacion y evidencian el

impacto de la vacunacién en el grupo de pre-escolares.



Sin embargo, al reducir la posibilidad de que la poblacion adquiera la infeccion por el virus
de la rubéola durante los primeros afios de vida, se ha elevado la prevalencia de
susceptibles en las mujeres en edad reproductiva, pues no han adquirido inmunidad
natural y ademas, ha sido la cohorte de poblaciéon que no fue vacunada con el esquema

basico de inmunizacion inicial.

Los cambios en el esquema, dirigidos a vacunar al grupo de adultos jovenes se introducen
hasta finales de los noventa y en forma selectiva, por lo que las coberturas fueron bajas.
Ello se refleja en los grupos de edad afectados durante el ultimo brote en 1998-99, donde

el 75.4% de la poblacién afectada por la enfermedad tenia15 a 44 afios'°.

Aunque no se encontraron diferencias en el nivel de susceptibilidad segun residencia
urbano-rural en 1996, es importante mencionar que el brote de 1998-99 afectd
predominante a la poblacion de las areas urbanas del pais. Al circular el virus en
poblaciones susceptibles, la elevada densidad poblacional en zonas urbanas eleva la

posibilidad de contacto y transmision del virus.

La condicion endémica de la rubéola en el pais y las posibilidades de una mayor
circulacion del virus favorecida por el desplazamiento de las poblaciones al interno del
pais y proveniente de otras regiones, establecen una situacion de riesgo para la

ocurrencia de Sindrome de rubéola congénita (SRC).

Resulté indispensable identificar nuevas estrategias de proteccion a la poblacion
susceptible y particularmente a las mujeres de edad fértil pues, a pesar de los esfuerzos
de los ultimos afos para inmunizarlas, no se habia hecho en forma masiva y sélo se
abarcaban algunos sectores de la poblacion. En este sentido, se recomendd y se realizé
una campafia nacional de vacunacion en poblacion de 15 a 39 afios y vacunacidon a
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mujeres en posparto inmediato contra registro de vacuna ', ademas de mantener los

esquemas de vacunacion en nifios de 15 meses y escolares.



Se debe enfatizar la importancia de monitorear las coberturas de inmunizacion
antirubedlica, de acuerdo con las poblaciones metas del esquema, y analizar, de manera
sistematica su relacién con la incidencia y distribucion de esta enfermedad. Es este
analisis el que permitira introducir cambios oportunos en las estrategias y esquemas de

inmunizacion.
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Cuadro 1

Nivel de susceptibilidad para rubéola segun resultados de estudios de

seroprevalencia. Costa Rica, 1969 a 1985

Grupo de
Susceptibilidad %
Poblacion Afio edad n Fuente
(afios) (IC 95%)
afios
4a6 650 75.2% (71.9-78.6) | Villarejos
Ensayo clinico que analiza la
10a 14 206 31.6% (25.2-37.9) etal,
seroprevalencia de varios grupos
1969 15a19 235 32.3% (26.3-38.3) 1971
de poblaciones como una etapa
. ] ) 20a29 258 23.6% (18.4-28.8)
previa a la intervencién
30a39 514 14.5% (9.8-19.2)
Fuentes
Estudiantes de la UCR (mujeres) 1973 17 a 40 635 29.9% (26.4-33.5)
LG, 1973
Mujeres que acuden a unidades| 1980 15a44 1000 | 22.7% (20.1-25.3) | Ramirez
sanitarias para control prenatal, JA et al,
planificacion o solicitud de carné 1985
de salud
Mujeres de 25 a 59 afos de| 1984- 25a59 762 10.9% (8.7-13.1) Ramirez
encuesta nacional de salud| 1985 (total) JAetal,
reproductiva 1987
25a44 11.4%
45 a 59 9.4%




Cuadro 2

Porcentaje de mujeres y pre-escolares susceptibles a rubéola segun zona de

residencia. Costa Rica, 1996

. . Mujeres Pre-escolares
Zona Residencia n
(15 a 45 afios) (1 a <7 afios)
Urbano 396 31.6% (25.7-37.6) 8.0% (3.8-12.2)
Rural 244 43.4% (35.4-51.5) 6.2% (1.4-11.0)
Total 640 36.1% (31.3-41.0) 7.0% (4.0-10.5)




Avance de resultados

Coberturas de vacunacion e inmunidad al
poliovirus en escolares de una zona urbana,

rural y fronteriza. Costa Rica, 2001.
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* Informe de avance de resultados de informacion de coberturas



Objetivo:

Determinar diferencias en oportunidad y nivel de coberturas de vacuna oral de polio (VOP)
y difteria-tosferina-tétanos (DPT) y estado de inmunidad al poliovirus en escolares

residentes en tres tipos de poblaciones: urbana, rural y rural-fronteriza en Costa Rica.

Metodologia:

Se realiz6 una encuesta en escolares de 7 a 12 afos, empleando una muestra de nifios de
centros educativos de 1° y 2° ciclo de tres zonas de diferente condicién demografica y
socio-economica: A. Heredia, urbana ubicada en el valle central (n=961 ), B. Santa Cruz,
rural de provincia de Guanacaste (n=544), y C. Los Chiles, canton rural fronterizo al norte
del pais (n=B11 ). La seleccion fue bietapica mediante muestreo sistematico y probabilidad
de seleccion proporcional en una primera etapa y seleccion aleatoria de los nifios en las
unidades primarias de muestreo (UPM). Los datos de vacunas administradas se
obtuvieron del carné de inmunizacion. Se analizé las diferencias en las coberturas de
vacunaciéon (IC95%) para el esquema basico: 3 dosis de difteria, pertusis y tétanos
(DPT3), 3 vacuna oral de polio (VOP3). Se estimé la oportunidad de aplicacion en < 7
meses (DPT3 + VOP3) segun zona y se identificaron diferencias en las cohortes de

grupos de edad.

Resultados:
El 80% (n=766) de los nifios de Heredia portaron el carné de vacunacion, el 72% (n=394)
de Santa Cruz, 72% (n=585) de Los Chiles. Las coberturas de DPT3 y VOP3 en

escolares fueron superiores a 98% en Heredia y Santa Cruz.



En Los Chiles la cobertura de DPT3 es 88.2% y 87.9% para VOP3. En Heredia y Santa
Cruz >90% se vacunaron con DPT1 y VOP1 antes de los 3 meses de edad, pero la cifra
es menor en Los Chiles (80%). La oportunidad en la aplicacion de DPT1 y VOP1 es mayor
en los grupos de menor edad.. EI % cumplimiento de esquema basico completo de
DPT3+VOP3 es 99% (99-100) en Heredia, 92% (1C95%=90-95) en Santa Cruz y 88.2%
(1C85.6-90.8) en Los Chiles.

Conclusiones:

Se encontraron coberturas mayores y mejor oportunidad en aplicacion de vacuna DPT y
VOP en la zona urbana pero sin diferencias significativas con el area rural de mediano
desarrollo, pero en la zona rural fronteriza, las cifras son inferiores, por lo que sera
necesario analizar los factores que estan determinando las diferencias encontradas en

este ultimo canton.



Introduccidén

En 1985, la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) fij6 la meta de eliminar la
poliomielitis del Hemisferio Occidental para 1990 (1). EIl ultimo caso de poliovirus salvaje
se detecto el 5 de septiembre de 1991 en Peru (2). En 1988, la Asamblea Mundial de la

Salud planteé la erradicacién global de la polio para el afio 2000 (3).

Para lograrlo, la mayoria de los paises han hecho esfuerzos principalmente en lo que
respecta a mantener altas coberturas mediante vacunacién de rutina y suplementaria, asi
como fortalecer el sistema de vigilancia de paralisis flacida aguda (PFA) para detectar la

circulacion de poliovirus e identificar areas de alto riesgo (3-4).

En este contexto, en 1994 la OPS certific6 que la transmision autdctona de poliovirus
salvaje se habia interrumpido en las Américas (5). Sin embargo, a la fecha ya pesar de los
esfuerzos nacionales e internacionales, se mantiene circulacion de poliovirus salvaje en

paises de Asia y Africa (3).

El reciente brote de poliomielitis en Republica Dominicana y Haiti resulté inusual por ser
derivado de la vacuna oral de polio (VOP). Los analisis genéticos realizados sugieren que
el virus vacunal estuvo circulando aproximadamente por dos afios en un area con
coberturas de vacunaciéon muy bajas, lo que favorecié los cambios genéticos acumulados
que le permitieron recuperar las caracteristicas esenciales de transmisibilidad vy

neurovirulencia del poliovirus tipo 1 salvaje (6-7).

La ocurrencia de este brote rescata la importancia de que las areas libres de polio
mantengan y garanticen altas coberturas con la vacuna de polio hasta que se declare la
erradicacion global. Esto para disminuir el riesgo de que ocurra neuroconversion de la
cepa vacunal o se generen casos secundarios autéctonos debido a la introduccion de un

caso importado.



A pesar del programa regular de vacunacion, la cobertura nacional de VOP3 en menores
de 1 afo que registra la Unidad de Vigilancia Epidemiologica del Ministerio de Salud,
desde 1985, a excepcion de 1990 y 1997, Costa Rica no mantiene una cobertura nacional
utii de vacunacion (> 95% ) y los datos desagregados por canton, alertan sobre la

existencia de cantones con coberturas inferiores al 50%.

Por lo tanto, ante esta situacion y con el fin de obtener informacion real, confiable y
adecuada que permita realizar analisis de riesgo para implantar medidas correctivas y
lograr coberturas utiles de vacunacion, se considera importante realizar una encuesta de
coberturas que determine el nivel de inmunidad al poliovirus en una poblacion escolar

costarricense.

El empleo de una muestra de niflos(as) escolares, dado el elevado nivel de escolaridad
(98% ) en Costa Rica, permite evaluar las coberturas de vacunacién en una cohorte de

nifos al completar el esquema basico de inmunizacion.

Métodos

La poblacion objeto de estudio estuvo constituida por todos los nifios matriculados y
asistiendo a centros educativos publicos y privados de 1° y 2° ciclo, es decir, escuelas

primarias de las siguientes zonas (Figura 1 ):

Zona 1: Ubicada en el Valle Central, la provincia de Heredia con sus 9 cantones: 1.
Heredia (a excepcion del distrito de Vara Blanca), 2. Barva, 3. Santo Domingo, 4. Santa

Barbara, 5. San Rafael, 6. San Isidro, 7. Belén, 8. Flores y 9. San Pablo.

Zona2: Comprende el cantén de Santa Cruz, de la provincia de Guanacaste conformado

por nueve distritos y el distrito de Belén que pertenece al vecino cantén de Carrillo.



Zona3: Cubre el cantén de Los Chiles localizado en el extremo norte de la provincia de
Alajuela y en la zona fronteriza con Nicaragua. El canton comprende cuatro distritos: Los

Chiles, Cafio Negro, El Amparo y San Jorge.

En la primera zona, la poblacién es predominantemente urbana (94.8%), tiene un alto
indice de desarrollo social (8) (IDS=71.4), y bajo nivel de analfabetismo (1.9%). La
segunda es rural (25.2%) tiene un desarrollo medio (IDS=52.8) y un analfabetismo de
5.3%. La tercera es rural (14.9%), de bajo desarrollo social (IDS=8.9) y alto analfabetismo
(14.7%). Esta ultima se caracteriza por tener un elevado saldo migratorio, con un 27% de

su poblacién constituida por inmigrantes extranjeros (9).

Como marco muestral se utilizdé un listado suministrado por el Ministerio de Educacion
Publica conteniendo los nombres, localizacion y matricula de todas las escuelas ubicadas
en las zonas de interés. El disefio de la muestra se realiz6é en dos etapas, primero a cada
escuela se le asigné una probabilidad de seleccion proporcional a su matricula y mediante
muestreo sistematico, se seleccionaron las escuelas que se constituyeron en las Unidades
Primarias de Muestreo (UPM). Luego, al azar se seleccion6 un grupo de cada grado por
escuela y en base a la lista de estudiantes matriculados en cada grupo de los diferentes
grados, por muestreo aleatorio simple se selecciond un nifio de cada grado, para un total

de 6 nifios por escuela.

Una vez aprobado el protocolo por el Comité Cientifico Institucional, la ejecucion del
estudio se coordiné con las instancias involucradas en las diferentes fases del proceso.
Los niflos seleccionados portaron el consentimiento informado firmado y el carné de
vacunas. Los datos de identificacion y direccion de la vivienda los suministré el
acompanante del nifilo o se tomaron de los registros de la direccion de la escuela. En el
formulario se transcribieron las fechas de aplicacion de las dosis correspondientes a cada
vacuna anotada en el carné y la informacion se registré6 en una base de datos en Epi Info
6.



Mediante analisis estadistico descriptivo se caracterizd la poblacion y la cobertura de
vacunacion. Se realiz6 analisis univariado utilizando tablas de contingencia 2x2 e
intervalos de confianza (IC) al 95%. Para el estudio se consider6 esquema basico de
inmunizaciones completo en < 1 ano si tenian tres dosis de VOP y DPT. Para establecer
la oportunidad en el cumplimiento del esquema se consideré la aplicaciéon de la 12 dosis de
VOP y DPT antes de los 3 meses, y haber completado 3 dosis de VOP y de DPT en el
primer afno de vida. Se estimo la oportunidad de aplicacion en <7 meses (DPT3 + VOP3)
segun zona y se identificaron diferencias en las cohortes de grupos de edad. Las
oportunidades perdidas relacioné los nifios con 3 dosis de DPT que tenian las 3 dosis de
VOP.

Resultados

Se obtuvo una muestra de 961 nifios entre 7 y 12 anos de la provincia de Heredia, 544 del
canton de Santa Cruz y Belén de Guanacaste y 811 del cantén de Los Chiles de Alajuela.
La tabla 1 presenta la distribucién de la muestra por zona y grupo de edad. El 80%
(n=766) de los nifios de Heredia portaron el carné de vacunacion, el 72% (n=394) de
Santa Cruz y el 72% (n=585) de Los Chiles, correspondiendo la mayor diferencia en la
disminucién del porcentaje a los nifios de 11 y 12 afos de edad. No se detectaron

diferencias significativas en estas distribuciones al realizar estos analisis por sexo.



Al analizar las coberturas de DPT3 y VOP3 en escolares, se encontraron coberturas
superiores a 98% en Heredia y Santa Cruz, pero en Los Chiles la proporcion de escolares
vacunados con DPT3 es 88.2% y 87.9% para VOP3.

Al analizar la oportunidad en la aplicacion de las vacunas DPT1 y VOP1 se encontré que
en Heredia y Santa Cruz mas del 90% recibieron la vacuna antes de los 3 meses de edad.
Sin embargo, en Los Chiles esa cifra es cercana al 80% para ambos biolégicos. Es
importante sefialar que, en todos los cantones, la oportunidad en la aplicacién de DPT1 y

VOP1 es mayor en los grupos de menor edad (Tabla 2).

Con respecto a la oportunidad en el cumplimiento del esquema basico (DPT3 y VOP3) es
cercana al 70% en Heredia y ese valor es similar al encontrado en Santa Cruz. En Los
Chiles la cifra desciende a 55%. No se encontraron diferencias en oportunidad entre VOP3
y DPT3 (Tabla 3).

La tabla 4 muestra la proporcion de escolares que tienen el esquema basico completo de
DPT3+VOP3 donde Heredia alcanza cifras de 99% (99-100) y Santa Cruz 92%
(1C95%=90-95), pero en Los Chiles la cobertura es menor (88.2%, 1C85.6-90.8).

Discusion

Los resultados de este estudio son aun preliminares pues falta analizar los datos de
inmunidad para poliomielitis y completar el estudio de algunos factores sociodemograficos
que pueden estar determinando las diferencias encontradas entre Heredia (urbano) y

Santa Cruz (rural) con el cantén rural fronterizo de Los Chiles.

Un hallazgo importante se refiere al mejoramiento de las coberturas y oportunidad en la
vacunacion con DPT y VOP que se observa en los grupos de escolares de menor edad, lo

que refleja una mejoria en la cobertura del programa ampliado de inmunizaciones.



El uso de carné como fuente de informacion para coberturas es de fundamental
importancia. Este trabajo encontré6 que cerca del 80% de los escolares portaban este
documento. Algunos estudios han reportado cifras mayores a 90% de uso de carné en
nifios menores de 1 afo (10), por lo cual, el encontrar disponible el carné en poblaciones
ninos de mayor edad, representa un elemento positivo para el empleo de este tipo de
encuestas. Esta situacion, aunada a que representa una alternativa de recoleccion de
datos de menor costo que las encuestas de hogares y que, ademas, permite evaluar las
tendencias del programa, es un factor positivo para la evaluacién de coberturas en

escolares.
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Introducciodn

Ante el desplazamiento de los grupos de susceptibles hacia los grupos de edad fértil,
provocadas por la aplicacion de vacunas combinadas de sarampién y rubéola en
poblacion infantil, se estan implementando campanas de vacunacion en adultos en
diversos paises del mundo'?®. Esta intervencion eleva la posibilidad de vacunar a
mujeres embarazadas que se encuentran en sus primeras semanas de gestacién y que
desconocen su condicién de embarazo.

Aunque no se ha documentado la ocurrencia de SRC posterior a la vacunacion contra la
rubéola durante el embarazo, existe un riesgo tedrico maximo de SRC de 1.6% y el
embarazo se considera una contraindicacion para vacunarse. De acuerdo con la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), la principal razén para no recomendar la
vacuna a mujeres embarazadas, es evitar el riesgo de que la vacuna sea implicada en
eventos adversos en el producto del embarazo no relacionados con ésta. Para aquellas
mujeres embarazadas que fueran vacunadas inadvertidamente no se recomienda el
aborto.

A pesar de que diversos reportes analizan el tema del riesgo de vacunacion contra rubéola
durante el embarazo 1,2.3, el numero de casos de mujeres susceptibles inadvertidamente
vacunadas es reducido. La campana de vacunacion contra SR realizada en Costa Rica
brindé una oportunidad unica para avalar la experiencia internacional de la seguridad de
vacuna anti-rubéola en el embarazo.

Ademas, las autoridades de salud asumieron el compromiso ético de dar seguimiento a las
mujeres que estando embarazadas se vacunaron inadvertidamente durante la jornada de
vacunaciéon contra sarampién y rubéola. El interés fundamental fue dar una respuesta
oportuna a sus dudas y asegurar un 6ptimo control de su embarazo, parto y atencion del
recién nacido.

La importancia de documentar la seguridad de la vacunacién contra rubéola, es
trascendental para aportar informacién que determine el riesgo real de infeccién por el
virus vacunal de la rubéola, de aborto y de sindrome de rubéola congénita.



El presente trabajo es una actividad de vigilancia de eventos posvacunales establecida en
los manuales operativos de la Jornada Nacional de Vacunacion contra sarampion y
rubéola a hombres y mujeres de 15 a 39 afos de edad. Tuvo un desarrollo colaborativo
entre el Ministerio de Salud de Costa Rica (MS), la Caja Costarricense de Seguro Social
CCSS), la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), los Centros de Control y
Prevencion de Enfermedades (CDC) y las Asociaciones Costarricenses de Pediatria y de
Obstetricia y Ginecologia.

Este documento presenta un avance de los resultados del seguimiento de mujeres
embarazadas inadvertidamente vacunadas contra rubéola durante la campana.

Metodologia

El seguimiento de las mujeres embarazadas vacunadas inadvertidamente contra SR
incluyé la realizacion de pruebas de laboratorio para determinacién de anticuerpos IgM e
IgG contra rubéola en el suero de las madres que consultaron voluntariamente hasta 90
dias posteriores a la vacunacion. La evaluacién de recién nacidos incorporo la valoracién
clinica por pediatras capacitados para la deteccion de manifestaciones compatibles con el
SRC, asi como la determinacion de pruebas de laboratorio para determinacion de IgM en
sangre de corddn umbilical u otro sitio en recién nacidos en sala de partos. Si no se tomé
la muestra en el parto, se hizo antes de los 3 meses de edad del nifio.

En casos de nifios IgM + para rubéola se tomé hisopado faringeo y orina para cultivo viral.
Estos nifios fueron referidos al Hospital Nacional de Nifios, donde se realizdé evaluacion de
alteraciones oftalmolégicas, cardiacas, auditivas, mediante estudio de potenciales
evocados auditivos del tallo cerebral en recién nacidos (PPAT) como medio de tamizaje
inicial. Para ello se establecid una consulta especial para atender oportunamente a los
nifios referidos a este hospital. Se garantizd la obtencion voluntaria de las muestras de
laboratorio en las mujeres que solicitaron el seguimiento de su embarazo, como parte de
la rutina diagndstica de estos eventos.



Para el seguimiento del embarazo de las mujeres referidas para seguimiento, se
emplearon las siguientes fuentes de recoleccion de datos:

Registro de notificacion y formulario de seguimiento de mujeres embarazadas 1

inadvertidamente vacunadas

* Formulario de estudio de productos de mujeres embarazadas inadvertidamente
vacunadas

* Registro de resultados de laboratorio IgM, IgG y estudio viral en el recién nacidos,
abortos y mortinatos, estudio anatomopatolégico e inmunohistoquimico en abortos y
mortinatos segun corresponda.

+ Expediente médico de seguimiento obstétrico, de parto y del recién nacido

* Resultados de las evaluaciones del recién nacido por especialidades: oftalmélogo,

otorrinolaringélogo y cardidlogo a través del HNN en donde no se cuente con el

recurso.

* Protocolo de autopsia en caso de mortinatos

Los médicos a cargo del control prenatal, llenaron el formulario de investigacion para la
evaluacién y seguimiento de mujeres embarazadas inadvertidamente vacunadas vy
solicitaron al laboratorio clinico del area la toma de la muestra que sera enviada al
INCIENSA y dar un adecuado control prenatal. Dieron seguimiento hasta la conclusion del
embarazo, a la mujer embarazada vy, si se detectd alguna malformacion o complicacion del
embarazo que amerite atencion de alta complejidad el caso sera referido al tercer nivel
correspondiente, donde se continuara con la atencion prenatal y del parto. Los recién
nacidos fueron atendidos en los establecimientos de salud del pais, el neonatdlogo o
pediatra donde ocurri6 el parto lleno el formulario respectivo y lo envio segun el flujograma

preestablecido.

Los epidemiologos regionales MS/CCSS fueron responsables de recibir del nivel central la
solicitud de INCIENSA sobre la necesidad de tomar segundas muestras y coordinar y dar
seguimiento en el nivel que corresponda. EI INCIENSA como laboratorio nacional de
referencia, realizd las determinaciones seroldgicas y los analisis viroldgicos. Ademas,

envid las muestras y tejidos al exterior cuando se determind necesario.



El servicio de patologia de los hospitales fue responsable de preparar las laminas y
realizar los analisis anatomopatolégicos e inmunohistoquimicos de tejidos de aborto y
autopsia. El laboratorio del establecimiento de salud tomé las muestras de sangre para
serologia y las envi6 al INCIENSA. En caso de detectar algun aborto o mortinato se realizé
evaluacion anatomopatolégica e inmunohistoquimica de tejidos de placenta, abortos o
autopsia en el hospital de referencia que le corresponde y preparacion del tejido en
formalina, cortes en portaobjetos y bloques parafinados que deberan de enviarse al

Inciensa para estudio virolégico.

Se emplearon las definiciones de caso establecidas por aprobadas por el Advisory
Committee on Immunization Practices (ACIP)°. Se clasificé como un caso de Sindrome de
Rubéola Congénita si presentaba al menos dos manifestaciones de "A" (Cataratas,
glaucoma congénito, defecto congénito del corazén (mas frecuente persistencia de ductus
arterioso y estenosis periférica de arteria pulmonar), deficiencia de audicion, retinosis
pigmentaria) o una manifestacion de "A" y una de "B" (purpura, hepatoesplenomegalia,
ictericia (inicio en primeras 24 horas de nacido y bilirrubina de predominio directo ),
microcefalia, retardo en el desarrollo, meningoencefalitis, enfermedad de huesos
radiolucidos), sin evidencia de otra causa. Los casos IgM+ sin manifestaciones clinicas se
clasificaron como Infeccidn congénita por rubéola (ICR) y los que ademas de la
confirmacion de laboratorio tenian manifestaciones clinicas se clasificaron como Sindrome

de rubéola congénita (SRC)

La informacion fue capturada en bases de datos en Access y el analisis se realizo
empleando el programa Epi Info 2000. Para completar la informacién se utilizé la base de
datos nacimientos y abortos del Departamento de Estadisticas de Servicios de Salud de la
Caja Costarricense de Seguro Social, que registra en forma automatizada al 98% de los

nacimientos del pais.

Se diseid una base de datos disponible en un servidor en Internet, con accesos
diferenciados para las personas designadas para la recoleccién y captura de datos, y

garantizar la confidencialidad y oportunidad de la informacién.



La clasificacion de cada mujer embarazada se realizd segun su condicion de
inmunidad/susceptibilidad a la rubéola de acuerdo con el nivel de IgM e IgG (susceptible
si IgG <10 Ul/ml). Se incluyeron las mujeres que fueron vacunadas cuando tenian <12
semanas de gestacion. El analisis y clasificacion final de cada: caso fue realizado por un
equipo de profesionales especialistas en pediatria- infectologia, virologia y epidemiologia.
Se calculd el RR (IC95%) de ICR y SRC en los productos de mujeres susceptibles que
fueron vacunadas contra rubéola. Del total de madres clasificadas como inmunes, se
selecciond al azar 2 controles por cada caso de mujer inmune y se calcul6 el OR(IC95%)
con respecto a variables perinatales: peso al nacer, edad gestacional, condicién al nacer
(aborto, 6bito o nacido vivo).

Resultados

En el Cuadro 1 se presenta la totalidad de la poblacion que fue captada para el
seguimiento de su embarazo. De un total de 802176 mujeres vacunadas,
inadvertidamente se vacunaron 3705 que se encontraban embarazas (0,46 x 100 mujeres
vacunadas). De acuerdo con el numero de nacimientos en el 2001 (78526 nv), se estima
que en mayo 57529 mujeres se encontraban embarazadas, por lo que un 6.4% de ellas se
vacunaron con sarampion-rubéola.

Del total de mujeres, 282 fueron vacunadas después del tercer mes de embarazo, por lo
cual no se incluyeron en el seguimiento. Hasta el momento se han procesado las
muestras de suero de 3038 mujeres (81.9%), y se ha determinado, como se muestra en el
Cuadro 2, que 193 mujeres eran susceptibles previo a la vacunacién con SR.

A la fecha es posible determinar que 326 mujeres eran inmunes (IgM negativas e IgG >9
en muestras tomadas antes de 45 dias después de la vacunacion). Esta pendiente
evaluar 2519 mujeres (IgG >9 con IgM negativa) al completar toda la informacién.

Con respecto al seguimiento de los nifios, 74 nifios han sido referidos al Hospital Nacional
de Nifos para valoracion especializada, de los cuales solo 20 ameritaron estudios por
tener: 5 hepatomegalia, 3 soplo cardiaco, 3 microcefalia, 3 ictericia antes de 24 horas,
entre otros. Solamente se ha detectado 1 nifio con IgM+ , cuyo cultivo viral fue negativo y
no presenta manifestaciones clinicas sugestivas de rubéola.



Discusioén

La realizacion de campafas de vacunaciéon en adultos plantea elementos importantes a la
vigilancia de seguridad de eventos post vacunales. La realizacion de jornadas de
vacunacion en adultos eleva el riesgo de vacunacion de mujeres durante el embarazo, por
lo que si se aplican vacunas con virus vivos es necesario brindar apoyo y consejo a los

padres sobre los posibles riesgos.

Diversidad de consideraciones éticas impiden la realizacion de estudios controlados y
aleatorizados que permitan determinar el riesgo de aplicar vacunas durante el embarazo,
por lo que la informacién sobre la seguridad de la vacunacion durante el embarazo es
limitada. Es por ello que las recomendaciones sobre vacunacion durante el embarazo
estdn basadas en estudios observacionales no controlados, exposicion materna a
infecciones durante brotes o en resultados de estudios de seguimiento de mujeres

embarazadas vacunadas inadvertidamente.

La vacunacion contra rubéola es de especial interés ya que su aplicacidon en mujeres en
edad fértil va encaminada a prevenir el sindrome de rubéola congénita (SRC) °. En este
sentido, no se deben perder oportunidades de vacunacion en la edad pediatrica, en

adolescentes y en mujeres luego del parto o de un aborto.

En paises que han adoptado estrategias de control acelerado para la prevencién del SRC
ante el incremento de casos de SRC, provocada por el desplazamiento de los grupos de
susceptibles hacia los adultos jévenes, la vacunacion en adultos es una intervencion
recomendada por los organismos internacionales®. Este tipo de intervencién aumenta la
probabilidad de vacunar mujeres que se encuentran en los primeros meses de gestacion y

desconocen su condicidon de embarazo.



Es limitada la evidencia de riesgo real de SRC en productos de mujeres susceptibles que
recibieron la vacuna (RA27/3) de manera inadvertida durante el primer trimestre de
embarazo, por lo cual se ha estimado el riesgo teérico para el feto, reportado en 1.6%’.
Durante el seguimiento de los nifos se ha documentado un 2% de infecciones
asintomaticas, pero ningun defecto congénito 8.9. En vista de estas observaciones, la
vacunacion contra la rubéola durante el embarazo no es una indicacion para interrumpir la

gestacion'®.

Los resultados de este trabajo son preliminares pero aportan evidencia a lo que
tedricamente se ha estimado con respecto a la no existencia de riesgo de SRC si se aplica

la vacuna contra rubéola durante el embarazo.
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Resumen

Se analiz6 la sensibilidad del sistema de vigilancia para detectar casos de dengue,
mediante la aplicacion de la definicion de caso en tres regiones de Costa Rica que durante
el afio 1998 presentaron diferente actividad de esta enfermedad. El propdsito es fortalecer
el sistema de notificacion obligatoria que permita la deteccién precoz de los casos
sospechosos para lograr la intervencion oportuna y eficaz en el control de esta
enfermedad.

Para ello, se realizd6 un estudio observacional de tipo analitico, enfocado desde la
perspectiva de la demanda de los analisis del laboratorio. Los datos corresponden a 377
registros seleccionados aleatoriamente de la base de datos de 1998 del Centro de
Referencia de Dengue (CDRD) del Instituto Costarricense de Investigacion y Ensefianza
en Nutricion y Salud (INCIENSA).

Los resultados demostraron que el sistema basado en la vigilancia clinica de los casos
sospechosos, no es sensible ni se relaciond con el comportamiento epidemioldgico de la
enfermedad. ElI mismo no detectd ni el 50% de los casos positivos, dejando gente
infectada que mantiene el ciclo mientras existié6 entre un 16 y 46% de pacientes que
desencadenaron acciones sin ameritarlas. Esto permite concluir que el personal médico
que atiende al enfermo describe en el expediente el cuadro clinico y sospecha dengue
porque indica pruebas para descartar esta patologia, pero no lo anota como diagndstico
presuntivo. Por esta situacion no se genera la boleta de notificacion obligatoria y, por lo
tanto, no se activa oportunamente el sistema de vigilancia.

Este es el primer estudio que analiza la sensibilidad del sistema de vigilancia de dengue y
especificamente aplicado en relacion con la actividad de la enfermedad.

Descriptores: Dengue, Definicion de caso, Vigilancia Epidemiologica, Sensibilidad.
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Introduccion

El dengue es una enfermedad viral. Los cuatro serotipos (dengue 1,2,3 y 4) que
conforman el complejo dengue son miembros de la familia Flaviviridae (1 ). El virus se
mantiene en la naturaleza a través del ciclo mosquito-humano-mosquito, y su principal
vector es el Aedes aegypiti.

La enfermedad presenta un cuadro clinico con un amplio espectro de manifestaciones. El
dengue clasico (DC) se caracteriza principalmente por sintomas y signos inespecificos
como fiebre, dolores osteomusculares, erupcion cutadnea, cefalea, dolor retroorbital,
anorexia y problemas digestivos como nauseas, vomito y diarrea. Ocasionalmente se
presentan hemorragias menores como epistaxis, hematuria, hipermenorrea, melena,
hematemesis, hemorragia gingival y casos mas severos potencialmente letales como la
fiebre hemorragica del dengue (FHD) y el sindrome de choque por dengue (SCD) (2,3).

Desde hace mas de 40 afios se documenta la circulacion del virus dengue como causante
de grandes epidemias en la mayoria de los paises de América. El deterioro de los
programas de control del vector durante los afios 70, propicio la proliferacién del mosquito
en la region centroamericana. Asi, a finales de esa década se registraron epidemias de
dengue clasico asociadas al serotipo 1 en Honduras, El Salvador y Guatemala. Poco
tiempo después, al inicio de los 80, se identificaron los serotipos 4 y 2 en esta area, y se
reportan los primeros casos de FHD en El Salvador, Guatemala, Honduras y Nicaragua
(4,5).

En Costa Rica, desde 1971 se documentan frecuentes reinfestaciones de Aedes aegypti,
principalmente en las regiones Pacifico Central, Chorotega y Huetar Atlantica. Sin
embargo, los primeros casos de dengue se notificaron en octubre de 1993, cuando se
produjo una epidemia de dengue clasico por el serotipo 1 en las regiones Pacifico Central
y Chorotega. En 1994 esta epidemia se extendidé a la regién Central Norte (6-8). En
diciembre de ese afio, en el pais se detectd la presencia del virus dengue 3,
presentandose epidemias de DC/FHD a intervalos relativamente variables y de severidad
cada vez mayor (9-11).
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Ante esta situacion, las autoridades de salud implementaron medidas de prevencion. Asi,
desde 1993 se establecidé un sistema nacional de vigilancia epidemioldgica que se realiza
desde la perspectiva clinica, de laboratorio, entomoldgica y enfatiza en la educacién de la
poblacién y su participacion comunitaria. Para esto, es fundamental que durante la
consulta, el médico registre en el expediente datos basicos como edad, fecha, sintomas y
signos referidos por el paciente y los hallazgos del examen fisico, ademas, el tratamiento,
las indicaciones a seguir y el diagndstico presuntivo. El dengue, por ser una enfermedad
de notificacion obligatoria, debe activar el sistema de vigilancia para realizar
oportunamente las actividades de prevencién y control.

Asi, la vigilancia del dengue se basa en el uso estandarizado de la definicién clinica de
caso sospechoso, la cual, para garantizar la deteccion de los individuos enfermos, debe
tener una alta sensibilidad. Una vez confirmado el diagndstico por laboratorio, la
notificacion de los casos se realiza por criterios clinico-epidemiolégicos al Departamento
de Vigilancia Epidemiolégica del Ministerio de salud (DVEMS) (12,13). A pesar de los
esfuerzos realizados, la actividad del dengue en el pais continda. La presencia de
individuos susceptibles, los altos indices de infestacion de Aedes aegypti y recientemente
de Aedes albopictus (Mastroeni L. Hallan especie asiatica que transmite tres
enfermedades: Mosquito del dengue con competencia. Al Dia. San José, Costa Rica.
Viernes 16 de octubre; 1998: p.6), asi como las actividades de turismo y comercio que
favorecen la introduccién de nuevos serotipos virales (4,5,14-17), aumentan el riesgo del
dengue hemorragico y de muerte por sindrome de choque por dengue (SCD).

El presente estudio tiene como objetivo analizar la sensibilidad del sistema de vigilancia
del dengue a través de la aplicacion de la definicion de caso sospechoso que se utiliza en
Costa Rica, con el fin de fortalecer la vigilancia epidemiolégica, de tal forma que identifique
oportunamente nuevos brotes de la enfermedad y se implementen medidas eficaces para
interrumpir la transmision.

Materiales y Métodos

El material analizado en este estudio corresponde a informacién generada durante 1998
por el Centro de Referencia de Dengue (CDRD), ubicado en el Instituto Costarricense de
Investigacion y Ensefianza en Nutricion y Salud (INCIENSA). Esta informacion se
mantiene en una base de datos en Microsoft Access (Microsoft Office 97. Licencia
autorizada del INCIENSA). El CDRD es parte del Sistema de vigilancia del dengue, y
entre sus funciones esta el analisis serolégico y la identificacién viral en muestras de
pacientes sospechosos de dengue que son tomadas en el nivel local y enviadas al CDRD.



La definicion de caso sospechoso aplicada es la establecida en las Normas Nacionales de
noviembre de 1993: Toda persona que presenta fiebre de elevacidén brusca o historia de
fiebre reciente de siete dias o0 menos y dos 0 mas de los siguientes signos o sintomas:
cefalea, dolor retroorbitario, dolor muscular o articular y exantema” (12, 13).

Para este estudio, se seleccionaron las regiones Brunca, Chorotega y Huetar Atlantica, por
ser 3 de las 9 regiones que presentaron, durante 1998 diferentes escenarios
epidemiologicos. Asi por ejemplo, segun se ilustra en la figura 1, los registros de
notificacion obligatoria del DVEMS documentaron para ese afio, una epidemia de DC/FHD
en la region Brunca, evidente al presentarse 852 casos (33% del total nacional), de los
cuales el 97% correspondieron al cantén de Golfito. Por otra parte, la region Chorotega
presentd una actividad endémica, pues se notificaron 1135 casos (44%) reportados
principalmente por 7 de los 12 cantones. La region Huetar Atlantica se consider6 como
una é&rea silenciosa. Aun cuando el Departamento de Vigilancia Entomologica del
Ministerio de Salud la identific6 como una zona de riesgo por los niveles altos de
infestacion del vector (Ministerio de Salud, Informe de Encuestas Entomoldgicas. San
José; 1998. (Consecutivo cartas) DCAR-91-98 y 170-98), no tuvo un perfil claro del
comportamiento de esta enfermedad (Sistema de Vigilancia Epidemioldgica, Notificacion
Semanal de Dengue. San José; 1998. (Consecutivo carta) DVE-603-98).

Durante 1998, el CDRD proces6 2701 muestras de pacientes procedentes de estas tres
regiones. La informacién de estos registros se completd, depuré y verificé en la base de
datos que mantiene el CDRD. Para el calculo de la muestra, esta base de datos se dividio
en dos: los registros con informacion completa sobre nombre del paciente, nUumero de
expediente, establecimiento de salud que refirid la muestra, fecha en que se recibio la
muestra en el laboratorio, dias de evolucion de la enfermedad, resultados de laboratorio
(51 %) y la otra parte con datos incompletos (49%).

Por razones operativas no se trabajo con la totalidad de los registros completos. El
tamafio de la muestra se calcul6 en Win Episcope (Nacho de Blas and Carmelo Ortega.
Infections Disease and Epidemiology Veterinary Faculty University of Zaragoza. Spain.
Win Episcope), con los supuestos de que el porcentaje de positividad de las muestras
referidas por cada region fue del 50%, aceptando un error del 10%, una confianza del 95%
y ajustando por poblacién finita para un total de 440 registros completos de la regiéon
Chorotega, 692 de la region Brunca y 246 de la region Huetar Atlantica.



Con base en lo anterior y para asegurar la representatividad, de los registros completos se
selecciond por establecimiento de salud, en forma estratificada proporcional, la muestra
para cada regién. Para compensar la posible pérdida de informacién, se incrementd en un
25% el tamafo de la muestra. Para efectos de comparacion de los registros incompletos,
y con el fin de descartar un posible sesgo de seleccion, al azar se escogio por region y
establecimiento de salud, una muestra de 80 registros con informacion suficiente que
permitiera ubicar los expedientes.

Con el fin de completar la informacion, se revisaron los expedientes en los respectivos
establecimientos de salud, previa autorizacion de la direccién médica y coordinacion con el
personal de registros médicos. De esta forma se verificd la informacion de la base de
datos del CDRD y se recolectaron los datos en un formulario.

Los datos se digitaron en Access. Se incorporaron las variables nimero de expediente,
establecimiento de salud, resultado de IgM por captura de anticuerpos (MAC-ELISA) (18),
identificacion del serotipo viral por cultivo celular (19) o reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) (20), dias de evolucion de la enfermedad que tenia el paciente cuando
se le tom6 la muestra, fecha de consulta, fecha de inicio de los sintomas, diagnéstico,
sintomas y signos como fiebre, cefalea, mialgias, artralgias, exantema, dolor retroocular,
escalofrios, anorexia, sangrado y otros.

El procesamiento de la informacion se basé en una muestra total de 377 registros. Para el
analisis univariado se considero el resultado de laboratorio como estandar de oro o
método de referencia y se defini6 como resultado positivo una muestra Unica de suero en
la cual se detectaron anticuerpos IgM anti dengue o se logré aislar e identificar el serotipo
viral 0 que en muestras pareadas se determind un aumento de al menos 4 veces en el
titulo de anticuerpos totales.

Un verdadero resultado negativo se considerd en aquellos pacientes cuyas muestras de
sangre les fue tomada cuando tenian 6 dias o0 mas de evolucion de la enfermedad y los
andlisis seroldgicos no detectaron anticuerpos IgM, ni aumento en el titulo de anticuerpos
totales en los sueros pareados. Para efectos del estudio, las muestras tomadas con
menos de 5 dias de evolucién de la enfermedad en las que no se logré6 determinar
anticuerpos IgM ni aislar e identificar el virus se consideraron negativas. Esto, a
sabiendas de que la sensibilidad de los métodos depende tanto de la concentracion de
anticuerpos y del virus en sangre, como de las condiciones de conservacion y envio de la
muestra (18-22).



En el andlisis estadistico descriptivo se utiliz6 Microsoft Excel. (Microsoft Office 97.
Licencia autorizada del INCIENSA). Para determinar la sensibilidad, la especificidad, el
valor predictivo positivo y el valor predictivo negativo (23,24 ), se realizé un andlisis
univariado utilizando tablas de contingencia 2 x 2 del paquete estadistico de Epi- Info.
(Center for Disease Control & Prevention (CDC), USA. World Health Organization.
Geneva. Switzerland. Epi Info 6, version 6.04b to ¢ Upgrade- October 1997).

Resultados

Para las 3 situaciones epidemioldgicas estudiadas, los resultados comparativos refuerzan
la validez del estudio, al demostrar que no existe diferencia significativa en la distribucion
de algunas variables como sexo, edad y sintomatologia mas frecuente entre los
expedientes descartados por incompletos y los seleccionados. Los intervalos de confianza
al 95%, al estar en el mismo orden de magnitud, se traslapan.

No obstante, durante la epidemia, en la region Brunca el 72% de la consulta se atendio en
el servicio de urgencias del hospital local, situacién que pudo ocasionar que se obtuviera
una diferencia aunque no sea significativa, entre las muestras de sangre tomadas con
menos de 6 dias de evolucion de la enfermedad, correspondiendo al 80% IC95% 59-101
en los expedientes descartados y al 40% 1C95% 31-50 en los seleccionados y en el
extravio de las hojas con el registro de la consulta entre los expedientes descartados (7%
IC95% 2-12) y los seleccionados (27% 1C95% 4-50).

De los 377 expedientes estudiados, el 30% (n=114) cumplié con la definicibn de caso
sospechoso. De estos, solo en el 32% (n=36) se confirmé dengue por laboratorio y de las
78 muestras con resultado negativo, en el 81% (n=63) se dificultd la interpretacién porque
el suero se tomé a los pacientes con menos de 6 dias del inicio de los sintomas; esto alun
cuando el 100% de estas muestras se analizaron para determinar los anticuerpos IgM
como para aislamiento viral.

Por otra parte, de los 263 (70%) expedientes que no cumplieron con los criterios de la
definicion de caso sospechoso, en el 25% de ellos (n=66), se logré confirmar dengue por
laboratorio (90% por serologia y 10% por identificacién del serotipo dengue 3). En el 75%
(n=197) restante, de las cuales el 37% (n=72) tenian menos de 6 dias de evolucion de la
enfermedad, no se logré determinar ni anticuerpos IgM anti dengue ni identificar el virus en
suero.



De acuerdo a la situacion epidemioldgica, los resultados del andlisis univariado de la
deteccion de pacientes a través de la aplicacion de la definicion de caso sospechoso de
dengue se resume en el cuadro 1. Independientemente de la situacion epidemioldgica del
dengue, al obtener intervalos de confianza al 95% en el mismo orden de magnitud no se
evidencio una diferencia significativa con respecto a sensibilidad, especificidad y valores
predictivos al aplicar esta definicion de caso en las tres situaciones estudiadas. Los datos
de sensibilidad ademas de que no difieren, son en general valores por debajo del 50%.

Los valores falsos negativos definidos como 100% menos el valor predictivo negativo,
corresponden al 46% en la region Chorotega y al 18% y 16% en la region Huetar Atlantica
y en la Brunca, respectivamente. Sin embargo, de acuerdo a la figura 2, el 59% de
pacientes que no cumplié con la definicion de caso por una inadecuada descripcion del
cuadro clinico en el expediente, pero que se reportaron positivos por el laboratorio, fueron
susceptibles de ser notificados porque el médico les asigndé un diagndstico de dengue.
Esta accion genera una oportunidad de captacion del sistema de vigilancia.

Por su parte, solo a 64% de los pacientes que cumplieron con los criterios de la definicion
de caso se les anoto en el expediente un diagnodstico de dengue que alertara, a través de
la notificacion obligatoria, al sistema de vigilancia para las intervenciones oportunas.

Ademas, la revision de los 377 expedientes permitido determinar un 53% de pérdidas del
sistema. En 201 expedientes el médico no anotd un diagnostico relacionado con dengue,
pero si indicé la toma de muestra y/o realizar la prueba de torniquete. De estos, segun la
informacion registrada, el 23% (n=47) cumplian con la definicidn de caso sospechoso y en
el 20% (n=40) se reportdé un resultado positivo por laboratorio. Asi, el6% (n=13)
cumplieron con la definicion de caso y fueron positivos, €117% (n=34) sélo cumplieron con
la definicion de caso y €113% (n=27) solo fueron positivos.

Discusion

Los resultados generales de la presente investigacion muestran que el sistema de
deteccidon temprana con base en el criterio clinico de los casos sospechosos, no es muy
efectivo. El mismo no detecta ni el 50% de los casos positivos. Contrario a lo que se
esperaba, en este estudio la efectividad del sistema de vigilancia para detectar casos de
dengue mediante la aplicacion de la definicion de caso tampoco se relacioné con el
comportamiento de la enfermedad.



En un sistema de vigilancia la proporcién de individuos calificados clinicamente como
enfermos depende tanto de la prevalencia de la enfermedad como de la sensibilidad y la
especificidad de la definicion de caso. En el dengue en particular, no se considera que los
casos falsos positivos revistan mucho interés, puesto que son el resultado normal de una
notificacion rapida. Ademas, el tratamiento individual del paciente y la aplicaciéon oportuna
y adecuada de las acciones integradas de prevencion y control que se generan alrededor
del caso sospechoso, como la busqueda de febriles, la eliminacién de criaderos y la
fumigacion, no perjudican al individuo ni a la colectividad. No obstante, es preocupante
constatar que por la proporcion de falsos positivos, en mas del 50% de los casos se
estarian desencadenando actividades innecesarias de investigacion epidemiologica y
aplicacion de las medidas de prevencion y control basadas en un criterio clinico erréneo.

Sin embargo, el problema de la baja sensibilidad del sistema al aplicar la definicion de
caso, sin lugar a duda, radica en los falsos negativos. Este andlisis identificé que debido a
la falta de informacién contenida en el expediente, existen verdaderos casos de dengue
que el sistema no logra detectar oportunamente. Cuando el médico sospecha
clinicamente de un caso de dengue, pero no escribe clara y directamente el diagnéstico
presuntivo, no se genera la notificacion al sistema. EIl personal de registros médicos es
responsable de emitir la boleta de notificacion obligatoria sélo con base en el diagnéstico
anotado.

Al considerar los expedientes en los que el médico anoté un diagndstico relacionado con
dengue, el impacto de los falsos negativos disminuy6é de un 18% (n=66/377) a un 7%
(n=27/377). Por falta de informacién no se cumplié con los criterios de la definicion de
caso, sin embargo en el 59% (n=39/66) de los registros, el médico asigné un diagndstico
de dengue que debid generar la emision de la boleta de notificacién obligatoria y por lo
tanto la activacion del sistema de vigilancia. Dentro de esta misma situacion, el analisis de
los verdaderos positivos no es nada alentador. De un 9.5% (n=36/377) de los expedientes
que cumplieron con la definicion de caso, en el 36% (n=13) se omitido el diagndstico
relacionado con dengue, lo que significa un 3.4% (13/377) de posibles pérdidas al sistema
de vigilancia epidemiolégica por falta de una notificacion oportuna.

Durante el trabajo de campo se identifico que en el 53% de los 377 expedientes
estudiados, el médico sospechd dengue porque indicé la toma de muestra y/o realizé la
prueba de torniguete.



Pero al no anotarlo como diagnostico presuntivo se generan pérdidas del sistema de
vigilancia epidemiologica. En el 23% de estos expedientes la descripcion del cuadro
clinico cumplia con los criterios de la definicion de caso, lo que refleja serios problemas en
el conocimiento y/o en la correcta aplicacion de la normativa nacional para la vigilancia del
dengue. De los 201 casos que no se notificaron oportunamente por clinica, el 20% se
confirmaron por el laboratorio, implicando una reaccion tardia para las acciones de
prevencion y control. Este subregistro de casos contribuye a mantener la transmision de
la enfermedad.

En este estudio se analiz6 la sensibilidad del sistema de vigilancia mediante la aplicacion
de la definicion de caso, como parte del mecanismo de detecciébn y monitoreo de la
enfermedad. Sin embargo, con respecto a los métodos diagndsticos de laboratorio que se
utilizaron como estandar de oro, se debe considerar que son altamente sensibles y
especificos segun el tiempo de evolucion de la enfermedad en que se haya tomado el
suero, asi como los métodos de conservacion y envio de la muestra y los factores
individuales como presencia de anticuerpos que neutralicen el virus por formacion de
complejos inmunes, nivel de viremia, entre otros (4,5,21,22).

Al considerar como negativos los pacientes a los que se les tomé la muestra con menos
de 6 dias de evolucion de la enfermedad, se introduce un error tipo Il o falso positivo
clinico, porque la sensibilidad del método, la calidad de la muestra y los factores
individuales no garantizan la interpretacién de los resultados. En el Anexo 1, se observa
que al realizar el analisis descartando los posibles falsos positivos, los valores de la
sensibilidad en general no son satisfactorios para el sistema de vigilancia del dengue,
manteniéndose siempre cerca del 50%. En este rango de valores resulta intranscendente
determinar con exactitud el orden de magnitud de IoS intervalos de confianza para
evidenciar que no hay diferencias segun la situacion epidemiolégica de la zona y los dias
de evolucion de la enfermedad, cuando lo importante es que no se esta acertando.

Con el enfoque mencionado antes ( considerar negativos los pacientes a los que se les
tomd la muestra con menos de 6 dias de evolucién de la enfermedad) lo que mejora es la
especificidad al aumentar la probabilidad de que un individuo sano sea clasificado por
criterios clinicos como sano y se incrementa el valor predictivo positivo que indica la
proporcion de enfermos entre los que dieron la prueba positiva. Sin embargo, el mejorar la
especificidad puede ser a expensas de disminuir la sensibilidad y la oportunidad del
sistema al detectar los casos en la presentacién mas tipica y severa de la enfermedad. En
la vigilancia del dengue, lo indispensable es que el sistema detecte oportunamente los
enfermos aplicando una definiciéon de caso sospechoso sensible y operativa. Por lo tanto,
no debe incluir evidencia seroldgica ni viroldgica, pero talvez si sea exposicién en una area
endémica o epidémica de dengue.



Por ser un estudio retrospectivo los resultados de este analisis pudieron estar afectados
por la naturaleza de los datos como la baja obtenciébn de segundas muestras, la
confiabilidad de los dias de evolucién, los resultados del aislamiento viral, la subjetividad
de los sintomas y signos, entre otros. No obstante, de la misma forma como se
documenta en la literatura en experiencias relacionadas con dengue (27,28), FHD/SCD
(29.30) y colera en Latinoamérica (31,32), es obvio que la aplicacion de la definicién de
caso es una debilidad del sistema de vigilancia. Aun cuando se describe el cuadro clinico
0 se indican pruebas para descartar dengue, el médico no anota en el expediente el
diagnéstico presuntivo, generando pérdidas de oportunidad para el sistema de vigilancia
de esta enfermedad.

Concluciones y Recomendaciones

En Costa Rica, a pesar de que desde 1993 existen guia para dengue, en general no se ha
logrado disminuir su impacto sobre la poblacidn costarricense. Queda demostrado en este
estudio que el sistema, basado en la vigilancia clinica es sensible ni se relaciona con el
comportamiento epidemioldgico de la enfermedad. El mismo no detecta ni el 50% de los
casos positivos, dejando gente infectada que mantiene el ciclo mientras existe entre un 16
y 46% de pacientes que desencadenan acciones sin ameritarlas.

Asi, este estudio evidencia un problema de compromiso, la prevencion y control del
dengue. EIl decreto ejecutivo N° 14496-SPPS del 29 de abril de 1983 (33) incluye al
dengue como parte de las enfermedades del grupo C con notificacion individual de caso.
Sin embargo, el médico que atiende al enfermo describe el cuadro clinico y/o indica
pruebas para descartar dengue, pero no anota un diagnostico presuntivo, ni llena la boleta
de notificacién obligatoria.

De esta manera, la responsabilidad de la notificacion, ain cuando es compartida, recae
sobre el personal de registros médicos, que con mucha frecuencia (53%), se enfrenta a
expedientes en los que no se escribié un diagndstico preliminar relacionado con dengue y
por falta de esta informacién en particular, tampoco llenan la boleta de notificacion
obligatoria.

Entre las medidas que se deben tomar para fortalecer la obtencion de datos confiables y
oportunos que garanticen una accibn mas preventiva que reactiva, es importante
mencionar las siguientes: El personal médico que atiende al paciente con sospecha clinica
de dengue, debe llenar directamente la boleta de notificacion obligatoria. Se debe
estructurar y aplicar programas de capacitacion dirigidos para sensibilizar al personal
médico sobre la importancia de reportar los casos sospechosos de dengue, ya que su
accion o no, influye directamente sobre la salud publica.



Ademas, el personal involucrado en la vigilancia de esta patologia debe participar
activamente en el analisis frecuente de la informacion registrada. A la vez, para detectar
pérdidas del sistema de vigilancia, debe realizarse esporadicamente una revision de las
hojas de urgencias y de los expedientes del establecimiento de salud al que pertenece. y
simultdneamente se debe implementar el sistema de evaluacion que permita,
sistematicamente, monitorear el adecuado cumplimiento de la normativa nacional.
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Abstract

The sensitivity of the National Surveillance Program to detect dengue cases was
investigated in Costa Rica by evaluating the application of the case definition in three
different health regions showing activity for dengue en 1998. The study was aimed to
strengthen the Obligatory Notification System in order to achieve a timely detection of
suspicious cases and an efficient out break control.

The investigation corresponds to an observational analytical study from the perspective of
the laboratory test demand. Data included 377 registers randomly selected from the data
base of the Nationat Reference Center for Dengue of the Costa Rican Institute for
Investigation and Training in Nutrition and Health (INCIENSA). Data were processed in
two stages: firstly, a descriptive statistics of the variables and, secondly, an univariate
analysis of the results to define the sensitivity, specificity and predictive value of the case
definition for dengue were carried out.

Results showed that the system based on the clinical surveillance of the dengue suspicious
cases is neither sensitive nor has connection with the epidemiological profile of the
disease. The system showed to be unable to detect less than 50% of the positive cases
causing that infected people maintain the cycle of the disease while between 16 and 46 %
of patients receive the effects of control actions that are not required.



Finally, data showed that clinicians attending the patients describe the clinical picture and
guess about the possibility of dengue (even prescribing the necessity of serology test for
dengue) but do not indicate it as the presumptive diagnose. As a consequence, the
obligatory notification form is not filled out and the surveillance system does not receive a
timely notification to activate the control actions.

This is the first study aimed to analyze the national surveillance system for dengue in
Costa Rica in association with the activity of the disease.
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Cuadro 1. Evaluacién del Sistema de Vigilancia para detectar casos de Dengue a
través de la aplicaciéon de la definicion de caso sospechoso segun situacion
epidemioldgica. Costa Rica, 1998

Situacion Epidemioldgica

Epidémica Endémica Silenciosa
(Brunca) (Chorotega) (Huetar Atlantica)

nitotal % (IC 95%) nitotal % (IC 95%) nitotal % (IC 95%)
Sensibilidad®  13/27 48 (29-68) 17/50 34 (22-49) 6/25 24 (10-46)
Especificidad® 75/100 75 (65-83) 38/54 70 (56-82) 84/121 69 (60-77)
VPP? 13/38 34 (20-51) 17/33 52 (34-69) 6/43 14 (6-29)
VPN* 75/89 84 (75-91) 38/71 54 (41-65) 84/103 82 (72-88)

Verdaderos Positivos/Total Positivos por Laboratorio
% \Verdaderos Negativos/Total Negativos por Laboratorio
% Verdaderos Positivos/Total que Si Cumplieron Denificién de Caso

* Verdaderos Negativos/Total que No Cumplieron Denificion de Caso



ADECUACION DE LA DEFINICION DE CASO SOSPECHOSO DE DENGUE, BASADO
EN LA ASOCIACION DE SINTOMAS y SIGNOS SEGUN LOS REGISTROS MEDICOS,
COSTA RICA, 1998.

Elizabeth Séenz !, Luisa Maranda? y Luis Gonzélez *.

Resumen

A partir de octubre de 1993, en Costa Rica se establecid una definicion de caso
sospechoso de dengue, basada en la presencia de fiebre y dos o mas de los siguientes
signos y sintomas: cefalea, mialgias, artralgias, dolor retroocular y exantema, la cual,
aplicada al sistema de vigilancia, le confiere una sensibilidad general de 36%. Con el
propésito de sugerir una definiciébn de caso sospechoso de dengue que pueda mejorar la
sensibilidad del sistema, se estudié la probabilidad de que el personal médico
diagnostique a un paciente con dengue estd o no relacionada con la presencia de ciertos
sintomas y signos.

Para ello, se realiz6 un estudio observacional de tipo analitico para someter a prueba,
mediante una regresion logistica, los diferentes sintomas y signos que podrian estar
asociados a la infeccién por el virus dengue. Se consideraron los criterios clinicos
anotados por el personal médico en el expediente y los resultados del andlisis del
laboratorio de referencia de dengue. La poblacion en estudio correspondi6 a la totalidad
de los expedientes incluidos en el estudio "Evaluacion del Sistema de Vigilancia
Epidemiolégico del Dengue utilizando como indicador la aplicacion de la definicion de caso
sospechoso, Costa Rica, 1998".

El mejor modelo estructurado de la definicion de caso sospechoso incluy6 fiebre (OR=1.7
IC95% 0.7-3.9), mialgias (OR=1.7 1C95% 1-2.9), artralgias (OR=1.6 1C95% 0.8-2.9),
exantema (OR=2.8 1C95% 1.3-5.9), dolor retroocular (OR=2.8 1C95% 1.5-5.3) y
manifestaciones de sangrado (OR=6.4 1C95% 1.3-30) por ser sintomas y signos que al ser
discriminantes, automaticamente desencadenaron un primer diagndstico diferencial del
dengue. Sin embargo, su aplicacion al sistema de vigilancia del dengue, le confiere
apenas una sensibilidad del 25%.

Al intentar modelar una definicion de caso con base en la informacion recolectada de los
expedientes médicos, independientemente de los sintomas y signos que se incluyeron en
el modelo, la sensibilidad del Sistema de Vigilancia del Dengue no fue efectiva. No importa
cual definicibon de caso se proponga, el problema esta en su aplicacion. Lograr la
estandarizacion de la aplicacion de la definicion de caso y la ejecucion oportuna de las
acciones que se toman ante la sospecha clinica de un caso de dengue, debe
efectivamente contribuir a mantener una respuesta confiable del sistema de vigilancia.
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Introduccidén

En Costa Rica, como en la mayoria de los paises tropicales, el dengue y la fiebre
hemorragica del dengue se han convertido en uno de los principales problemas de salud
publica (1-3). Debido a que el control del mosquito vector es costoso y dificil, a que la
regulacion del trafico aéreo no es factible y que todavia no se dispone de la vacuna contra
el dengue, esta enfermedad no se ha podido erradicar (4-6). Con el fin de controlar esta
patologia, las autoridades de salud promovieron un sistema nacional de vigilancia
epidemiolégico, a partir de octubre de 1993.

En el pais, la vigilancia y notificacion de los casos de dengue se basan fundamentalmente
en el reconocimiento clinico de la enfermedad. Sin embargo, como complemento al
sistema, se consideran oros factores como la vigilancia entomoldgica que advierte sobre la
distribucion geogréfica del vector y alerta sobre localidades con altos indices de
infestacion. Ademas, dado lo inespecifico del cuadro clinico, la vigilancia se apoya en la
confirmacién de la transmision vira/ mediante el analisis de laboratorio de los primeros
casos sospechosos. Durante una epidemia, posterior a la verificacion diagnéstica, el
reporte individual se realiza dentro de un contexto clinico- epidemiolégico (7-10).

Debido a que un Unico valor o una caracteristica particular no siempre son suficientes para
establecer un diagnostico clinico, en Costa Rica se establecié, segun las Normas
Nacionales de noviembre de 1993, que todo paciente con fiebre de elevacion brusca o
historia de fiebre reciente de siete dias 0 menos y dos o mas de los siguientes signos o
sintomas: cefalea, dolor retroorbitario, dolor muscular o articular y exantema, debe ser
notificado al Departamento de Vigilancia Epidemioldgica del Ministerio de Salud (DVEMS)
como un caso sospechoso de dengue (11-12).
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En salud publica, la deteccién de enfermedades tiene importantes implicaciones para la
salud de la colectividad. A pesar de los esfuerzos y del costo, el programa de vigilancia
para la prevencion y el control de esta enfermedad se aplica con el propdsito de disminuir
el impacto sobre la morbi-mortalidad, racionalizar el uso de insecticidas, evitar la
saturacion de los servicios médicos, el agotamiento del personal de salud, el
reconocimiento de tiempo extraordinario y el pago de incapacidades, ademas de la
disminucion de las actividades en el sector turistico (5,6, 13, 14).

Esta campafia de deteccion, con el fin de abarcar el maximo de individuos de la forma mas
rapida y econOmica, intenta identificar aquellos sujetos que por criterios clinicos
probablemente sufren la enfermedad. Su objetivo es alertar al sistema que debe, a través
de un trabajo de campo completar la investigacién epidemiolégica, buscar otros casos y
decidir sobre la aplicacion de las medidas de prevencién y control, mientras el diagnéstico
confirmatorio se realiza en el Centro de Referencia de Dengue (11, 12).

Sin embargo, a pesar del funcionamiento de dicho sistema, en Costa Rica se siguen
reportado epidemias de dengue que se detectan en la parte ascendente de la curva de
esta enfermedad (7- 10). Como el éxito de este sistema de vigilancia epidemiol6ogico
depende de la sensibilidad de la definicion de caso y por lo tanto de la oportunidad de la
notificacion, la evaluacion del sistema, utilizando como indicador la aplicacion de la
definicion de caso sospechoso de dengue, determind que la vigilancia, tal y como se aplica
en Costa Rica, no es efectivo por tener una sensibilidad inferior al 50% (15).

Por consiguiente, con el propdsito de sugerir una mejor definicion de caso sospechoso de
dengue que pueda mejorar la sensibilidad de la definicion actual, a través del disefio y
analisis de diferentes modelos, se estudio si la probabilidad de que el personal médico
diagnostique a un paciente con dengue esta o no relacionada con la presencia de ciertos
sintomas y signos.



Materiales y Métodos

Se realiz6 un estudio observacional de tipo analitico para someter a prueba, mediante una
regresion logistica, los diferentes sintomas y signos que podrian estar asociados a la
infeccion por el virus dengue. Se consideraron los criterios clinicos anotados por el
personal médico en el expediente y los resultados del analisis del laboratorio de referencia
de dengue. La poblacién en estudio correspondié a 332 de los 377 expedientes incluidos
en el estudio "Evaluacion del Sistema de Vigilancia Epidemiolégico del Dengue utilizando
como indicador la aplicacion de la definicion de caso sospechoso, Costa Rica, 1998" (16)
45 registros se descartaron por omisioén de informacion basica para efectos del estudio.

De estos 332 expedientes, en 202 se definié que el médico consider6 dengue como
alternativa diagnostica porque anoto, independiente de si cumplia o no con la definicion de
caso sospechoso y del resultado del laboratorio, al menos uno de los siguientes datos: el
diagnéstico de dengue, la indicacion de realizar la prueba de laboratorio para dengue y
realizar la prueba de torniquete. Para no introducir sesgo, estos 202 registros se
ordenaron por numero de expediente y se seleccionaron sistematicamente uno de cada
tres hasta completar 130.

Como grupo control, se estudiaron otros 130 expedientes en los que se identificé que el
médico no consider6é dengue como alternativa diagndstica, porque no anoté ninguno de
los criterios antes mencionados. La base de datos total consté de 260 registros para cada
uno de los cuales correspondieron las variables de nimero de expediente, sintomas y
signos, diagnéstico, resultado de laboratorio y dias de evolucion de la enfermedad cuando
se tomo la muestra de sangre.

En la primera fase, para determinar la fuerza de asociacion se realizé el andlisis
multivariado por regresion logistica descendente en EGRET. La variable dependiente o de
salida se establecio segun el diagnéstico clinico del médico, se definio como diagnostico y
se codificd como: no consider6 dengue=0, consideré dengue=1.

Las variables independientes o explicativas fueron:

1- Sintomas y signos fundamentales de la definicion de caso sospechoso: fiebre,
cefalea, mialgias, artralgias, exantema y dolor retroocular.

2- Otros sintomas y signos frecuentemente anotados por los médicos: escalofrios,
anorexia, manifestaciones de sangrado (petequias, epistaxis, hematuria,
hipermenorrea, melena, hemorragia gingival y prueba de torniquete positiva, entre
otras), debilidad, diaforesis, dolor de garganta, gripe, deshidratacion, sintomas
digestivos (vomito, diarrea y dolor abdominal), sabor desagradable en la boca y mal
estado general.



Estas variables se codificaron como: falta de anotacion del sintoma en el expediente=0,
anotacion del sintoma en el expediente=1. Luego de construir el modelo con las variables
independientes simples, debido a que la definicion de caso hace referencia a la presencia
de fiebre junto con dos o mas de los sintomas, para la segunda fase, se crearon variables
independientes combinando todos los sintomas y signos con fiebre.

Los sintomas y signos que no produjeron variaciones mayores al 10% en el valor de la
razon de productos cruzados (ORs) con respecto a los diferentes modelos, se retiraron por
no estar asociados (15). En la tercera fase, las variables del modelo final propuesto se
validaron con respecto a la salida establecida segun el diagndstico de laboratorio,
codificada como: negativa=0, positiva=1, se determin6 su sensibilidad y se comparé con la
definicion de caso original que utiliza el sistema de vigilancia.

Resultados
El analisis del modelo saturado mostrd que los sintomas y signos de la definicion de caso

sospechoso asociados con el diagnéstico de dengue son: dolor retroocular, exantema y
mialgias. También mostré que fiebre y artralgias, a pesar de la falta de significacién
estadistica, estdn asociadas, mientras, que cefalea no lo esta (OR=0.9769 IC 95% de
0.5488-1.739), ya que tanto los pacientes con o sin dengue refirieron dolor de cabeza.

De las otras variables frecuentemente consideradas por los médicos en los expedientes
estudiados, se identificé que el Unico sintoma asociado con el diagndstico de dengue es
“manifestaciones de sangrado". Anorexia, diaforesis, dolor de garganta, deshidratacién y
mal estado general, son discriminantes a pesar de la falta de significacion estadistica.
Mientras que, escalofrios, debilidad, gripe, sintomas digestivos y sabor desagradable en la
boca no estan asociados.

De igual forma, al construir variables combinadas de dos componentes, donde uno de
ellos siempre fue fiebre, s6lo exantema, dolor retroocular y manifestaciones de sangrado,
de todos los sintomas y signos, mostraron ser predictoras del diagnostico de dengue. De
acuerdo a estos resultados y considerando que la significacion (IC 95%) refiere mas un
problema de tamafo de la muestra, que de asociacion, el analisis de los resultados para
proponer el modelo final de la nueva definicion de caso sospechoso se baso tanto en el
valor de la razén de productos cruzados (OR), como en la plausibilidad bioldgica.



Asi, para la definicibn de caso se seleccionaron fiebre, mialgias, artralgias, exantema,
dolor retroocular y manifestaciones de sangrado por ser sintomas y signos que al ser
discriminantes, automatica mente desencadenaron un primer diagndéstico diferencial del
dengue (cuadro 1).

Al validar este modelo explicativo del diagndstico clinico con respecto a los resultados del
laboratorio, se obtuvo una razén de verosimilitud (LR) de 1.25, lo que indica que el valor
de la desviacion obtenida esta lo suficientemente cercano a los grados de libertad para
inferir que este modelo tiene una adecuacion aceptable. Por consiguiente, esta definicion
de caso sospechoso de dengue se considera satisfactoria (cuadro 2).

Tomando en cuenta los resultados de laboratorio, la definicion de caso sospechoso
utilizada por el sistema de vigilancia desde octubre de 1993, también presenté una razén
cercana a 1, (1.24 ) entre el valor de la desviacién y de los grados de libertad. Ademas,
como se ilustra en el cuadros 3, independientemente de que se aplique esta definicién de
caso o0 la propuesta por el modelo en este estudio, los resultados de sensibilidad,
especificidad y valores predictivos, al obtener intervalos de confianza al 95% en el mismo
orden de magnitud no evidencian una diferencia significativa.

Discusion
El presente estudié demostrd que, la evaluaciéon de la aplicacidon de la definicion de caso

sospechoso utilizada por el sistema de vigilancia nacional desde 1993, evidencié poca
efectividad al mostrar una sensibilidad inferior al 50%.

La regresion logistica determind, mediante del calculo de los ORs, la fuerza de asociacion
entre la presencia o no de ciertos sintomas y signos y el diagnéstico clinico de dengue, tal
es el caso de cefalea que resultd ser un sintoma no discriminante para el diagnéstico del
dengue y por el contrario, manifestaciones de sangrado que se identific6 como importante
segun el criterio clinico. Se debe destacar que el valor de la significacion esta relacionado
con el tamafio de la muestra.



La nueva definicion que incluye fiebre, mialgias, artralgias exantema, dolor retroocular y
manifestaciones de sangrado, corresponde mas al criterio médico plasmado en los
expedientes estudiados. Sin embargo, a la hora de validarla con respecto a los resultados
del laboratorio y los valores de sensibilidad, no mejoro las caracteristicas del sistema de
vigilancia de esta enfermedad. Queda demostrado que la falla no esta en el ambito de la
definicidon que plantea la normativa nacional, sino en la aplicacion de la misma.

El hecho de que en 41% de los expedientes el médico indicé la toma de una muestra de
sangre y/o la realizacion de la prueba de torniquete, pero no describié el cuadro clinico ni
un diagndstico relacionado con dengue, demuestra que el problema radica en la toma de
acciones para que el caso sea notificado y desencadene oportunamente las acciones de
prevencion y control de esta enfermedad (16).

Esta situacion alerta sobre la urgencia de sensibilizar al personal médico sobre la
importancia de consignar adecuadamente la informacion en el expediente, realizar la
notificacién obligatoria, usar adecuadamente los recursos disponibles para el control del
dengue, y en general, de cumplir las normas técnicas nacionales para esta enfermedad.
Por otra parte, el elevado niumero de individuos con infecciones previas con dengue, la
circulaciéon de tres serotipos y los altos indices de infestacién del vector, hacen que en
Costa Rica sea necesario incluir en la definicién de caso sospechoso de dengue, algunos
predictores tempranos que alerten sobre el riesgo de desencadenar dengue hemorragico.

En este sentido, por ejemplo, manifestaciones de sangrado y sintomas gastrointestinales,
son comunmente reportados en la literatura, por los pacientes con infecciones
secundarias. Asi, en situaciones de endoepidemia, la presencia de estos factores, alerta a
los médicos para decidir dejar estos pacientes en observacion (17). De hecho, la nueva
definicion de caso sospechoso que se planteo en las Normas Técnicas para el Control del
Dengue y Dengue Hemorragico del 2000 incluye manifestaciones de sangrado y sintomas
digestivos (18).

En relacion con esta nueva definicion de caso sospechoso de dengue, el presente estudio
demostré que las manifestaciones de sangrado estan asociadas al diagndstico del dengue
(OR= 6.4 IC 95% de 1.3-30) y que los sintomas digestivos no lo estan (OR= 0.59 IC 95%
de 0.33-1.1).



Sin embargo, al considerar los sintomas digestivos en la validacion con respecto a los
resultados de laboratorio, este modelo presenta una adecuacion aceptable al mostrar una
razon cercana a 1 (1.24), pero con una sensibilidad de 40% (IC 95% 30.4-49.9), una
especificidad de 65% (IC 95% 59.0-70.5), un VPP de 29.9% (IC 95% 22.6-38.4) y un VPN
de 74.2% (IC 95% 68.1-79.5).

No obstante, idealmente la evaluacion de esta nueva definicion de caso deberia realizarse
en un momento posterior a la divulgacién e induccién de las Normas Técnicas Nacionales
para el Control del Dengue y Dengue Hemorragico del 2000 y del fortalecimiento del
proceso de reestructuracion en donde la Caja Costarricense del Seguro Social (CCSS) se
involucra directamente en acciones preventivas y asume funciones de vigilancia
epidemiologica.

Conclusiones y Recomendaciones

Al intentar modelar una definiciébn de caso con base en la informacién recolectada de los
expedientes médicos, independientemente de los sintomas y signos que se incluyeron en
el modelo, la sensibilidad del Sistema de Vigilancia del Dengue no fue efectiva. No importa
cual definicion de caso se proponga, el problema esta en su aplicacion.

Como el reconocimiento y control del dengue criticamente depende, no sélo de la
definicion de caso utilizada para su vigilancia, sino también de su aplicacion, las Normas
Técnicas para el Control del Dengue del 2000, deben distribuirse mediante un proceso
inductivo. Lograr la estandarizacion de su aplicacion y la ejecucion oportuna de las
acciones que se toman ante la sospecha clinica de un caso de dengue, debe
efectivamente contribuir a mantener una respuesta confiable del sistema de vigilancia.

Para esto, las estrategias de abordaje deben enfocarse hacia la sistematizaciéon de un
proceso de capacitacion, motivacidon y concientizacion sobre la importancia de la
participacion activa y comprometida de los médicos, como parte del eslabon mas
importante en el control de esta enfermedad, en los programas de prevencion.

Ademas, se debe mejorar el diagndstico clinico, porque en salud publica, muchas veces el
diagnéstico esta influenciado por multiples fuerzas sociales como la creencia popular
sobre la enfermedad, la confianza en el tratamiento, el conocimiento de los riesgos y el
acceso a los servicios de salud, entre otros.



Para esto, en el momento de la consulta, se debe indagar al paciente sobre las
manifestaciones clinicas que presenta, antecedentes epidemiolégicos, realizar un
exhaustivo examen fisico que verifique los sintomas y signos manifestados, registrar la
informacion completa y legible en el expediente y llenar la boleta de notificacion
obligatoria.

Es indispensable implementar un programa de revision periodica y permanente que
garantice la confiabilidad del sistema de vigilancia mediante el seguimiento a las acciones
realizadas. Asi, de manera complementaria, el presente trabajo podria servir de base
como metodologia de evaluacion aplicada a intervalos mas cortos de 2 a 3 afios. La
vigilancia del dengue en Costa Rica, aun con las limitaciones descritas en este analisis,
brinda informacion que ha permitido revisar la tendencia de esta enfermedad. Sin
embargo, es indispensable mejorar la participacion del médico para lograr un reporte mas
oportuno, confiable y completo que permita, sin lugar a duda, disminuir el impacto de esta
enfermedad sobre la poblacidn costarricense.
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Abstract

In October 1993, a case definition for dengue based on the presence of fever and two or
more of the following symptoms: headache, mialgia, arthralgia, retroocular pain and
exantema, was established in Costa Rica. When applied in the National Surveillance
Program, this definition had showed a general sensitivity of 36%. In the present
investigation, the probability for the health personnel to diagnose a case of dengue based
on the presence of a combination of symptoms and signs, was evaluated. The study was
intended to suggest a dengue case definition to improve the sensitivity of the surveillance
system.

The study population fully correspond to the clinical files included in a previous report
("Evaluacion del Sistema de Vigilancia Epidemiolégico del Dengue utilizando como
indicador la aplicacién de la definicibn de caso sospechoso, Costa Rica, 1998"). The
investigation corresponds to an analytical\ observational study. The association of different
symptoms and signs to the possibility of diagnosing a dengue virus infection was evaluated
by using a logistic regression analysis. Data evaluated included the clinical criteria
described by health personnel in the patient's clinical files and the results of the laboratory
tests indicated for the confirmation of dengue infection.



The results showed that the best structured model for the suspicious case definition
included fever (OR=1.7 1C95% 0.7-3.9), myalgia (OR=1.7 IC95% 1-2.9), arthralgia
(OR=1.6 1C95% 0.8-2.9), exanthema (OR=2.8 IC95% 1.3-5.9), retroocular pain (OR=2.8
IC95% 1.5-5.3) and bleeding manifestations (OR=6.4 1C95% 1.3-30). The combination of
these symptoms and signs allow the discrimination of dengue cases in the first step of the
differential diagnosis. However, the application of this combination gives the system a
sensitivity of only 25%.

In conclusion, regardless the combination of symptoms and signs included in the analysis,
the modeling process based on the information obtained from clinical files showed a very
low sensitivity when applied within the Dengue Surveillance System. As the problem is in
the application rather than in the combination of symptoms and signs, the result will be the
same for any case definition used. Thus, an improvement in the effectivity of the Dengue
Surveillance System will depend on both an standardized application of the case definition
and a timely implementation of the control and prevention actions.
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RUBEOLA EN COSTA RICA 1998-1999.
CASOS CONFIRMADOS POR LABORA TORIO

Luis Gonzalez*, Elizabeth Saenz

Resumen

Se presenta la experiencia del Centro Nacional de Referencia (CNDR) del INCIENSA en
relacion con el brote de rubéola reportado en Costa Rica en 1998-1999 y la participacion
del laboratorio dentro del Sistema Nacional de Vigilancia para esta enfermedad. Esto, en
un contexto internacional en donde la lucha contra la rubéola, y el sindrome de rubéola
congénita (SRC), se definen como una prioridad de salud publica en las Américas y por
supuesto en Costa Rica.

El analisis correlaciond la informacion epidemioldgica disponible por notificacion obligatoria
en el Departamento de Vigilancia Epidemiologica del Ministerio de Salud con los
resultados de las muestras procesadas que refirieron los establecimientos del salud de
todo el pais al CDR, entre ell de enero de 1998 y el 31 de diciembre de 1999 como parte
del Programa Nacional de Vigilancia de Enfermedades Febriles Eruptivas (EFEs). La
confirmacién diagnéstica se realizé mediante la determinacion de anticuerpos IgM anti-
sarampion, rubéola y dengue.

Durante el periodo de estudio el Sistema de Notificacion Obligatoria registré un total de
1559 casos de rubéola de los cuales el 40% (n=623) fue confirmado por el laboratorio. El
50% de los casos pertenecian a la Region Central Sur, el 24% a la Region Central Norte y
el 26% se distribuy6 en el resto de las regiones del pais. El 61% de la poblacion afectada
tenia entre 15 y 44 afos. No se encontro diferencia significativa en la distribucién por sexo.
Del total de muestras referidas al CNDR, el 25% (623/2504) resultd positivo para rubéola.
El 74% de las muestras negativas no tenian informacién sobre los dias de evolucién o
fueron tomadas cuando el paciente tenia menos de 6 dias de haber iniciado los sintomas,
dificultando la interpretacion de los resultados. La vigilancia integrada de las
enfermedades febriles capté un 33% de muestras positivas por rubéola que ingresaron al
sistema de vigilancia como cuadro febril, sarampién y dengue entre otras y un 10% en los
cuales no se indico el diagndstico presuntivo. De las muestras recibidas para estudio por
rubéola, el 2% result6 positivas por IgM para dengue.



Este andlisis demuestra que el laboratorio, en forma integrada dentro del Sistema Nacional
de Vigilancia, es una fuente clave de apoyo en la vigilancia epidemioldgica de la rubéola
brindando informacion para la toma de decisiones al confirmar los primeros casos
sospechosos y realizar el diagndstico diferencial con otras enfermedades.

Palabras clave: Brote epidémico de rubéola, serologia, Sindrome de Rubéola Congénita,
Vigilancia de enfermedades febriles eruptivas.

Centro Nacional de Referencia de Dengue (CNDR). Instituto Costarricense de
Investigacion y Ensefianza en Nutricion y Salud (Inciensa), Ministerio de Salud. Apartado
4-2250 Tres Rios, Costa Rica. Tel/fax. (506) 279-04-86.*E-mail: Igonzalez@inciensa.sa.cr

Introduccion

La rubéola es una enfermedad viral aguda, caracterizada por un exantema maculopapular,
puntiforme que a veces se asemeja al del sarampion o a la escarlatina. Se acompafa de
linfadenopatias cervicales generalizadas, fiebre y malestar general (1). Aunque se
presenta como un cuadro de baja morbilidad, la rubéola es considerada una enfermedad
importante en salud publica debido a la capacidad teratogénica del virus. Especialmente
durante el primer trimestre del embarazo, puede provocar muerte fetal o severas
afecciones congénitas (el sindrome de rubéola congénita, SRC) incluyendo ceguera,
sordera anomalias cardiovasculares y retardo mental (2,3).

Tras el aislamiento en 1962 del virus de la rubéola por Parkman, Beuscher y Arenstein, en
1969 se autorizé el empleo de tres cepas para la vacuna contra la rubéola en Estados
Unidos. Esas vacunas fueron reemplazadas por la vacuna RA 27/3 que ahora se usa en
todo el mundo (5). Esta vacuna fue obtenida por Plotkin y colaboradores entre 1965 y
1967 y se elabora con virus vivo atenuado de rubéola e induce inmunidad al imitar la
infeccién natural. La vacuna induce anticuerpos IgM e IgG. La presencia prolongada de
anticuerpos 1gG elimina la posibilidad de una viremia tras la exposicién subsiguiente al
virus silvestre. Al inducir la secrecién de IgA para bloquear la replicacion en la mucosa
nasofaringea, la vacuna protege al organismo contra la infeccion.

La vacuna contra la rubéola es inocua. Las reacciones adversas rara vez son graves y
generalmente se resuelven espontaneamente. Debido al éxito obtenido con la vacunacion,
la politica actual en los Estados Unidos y en la mayoria de los paises europeos, es
vacunar a todos los nifios-utilizando la vacuna trivalente (sarampion- rubedla-paperas,
SRP) y revacunar al ingreso a la escuela o en la adolescencia (6). En Finlandia, una
politica sistematica de vacunacion con dos dosis de SRP permitio eliminar la rubéola y el
SRC en ese pais.
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Costa Rica inicié la vacunacion con SRP en 1972; pero en otros paises del area no se
vacundé sistematica mente hasta la década de 1980 (4). Para 1999, la mayoria de los
paises latinoamericanos informaron el uso de la SRP en los esquemas de vacunacion
rutinaria, con excepcion de Guatemala, Republica Dominicana y Haiti. Sin embargo,
oficialmente en ninguno de los paises existe un programa especifico de vacunacion para
mujeres en edad fértil, con excepcion de Panama (7).

A pesar de las limitaciones detectadas, algunos autores consideran que la erradicacion de
la rubéola es posible (6). Ello, entre otros factores por tratarse de una enfermedad que
afecta exclusivamente a humanos, que la vacuna RA 27/3 tiene una alta inmunogenicidad
y poder de proteccion y que su costo es relativamente bajo y, por ultimo, que las vacunas
sarampion / rubéola pueden administrarse a los 9 meses de conformidad con los
programas de la OPS, sin comprometer la inmunogenicidad de ninguno de los
componentes.

El SRC es una importante causa de defectos del nacimiento e incapacidades en muchos
paises en desarrollo. A pesar de que el SRC se presenta en todos los continentes y en
personas de :j todos los grupos étnicos y niveles socioecondémicos (3), los estudios de
seroprevalencia han demostrado que en muchos paises en desarrollo las mujeres tienen
un bajo nivel de inmunidad a la rubéola, particularmente en areas rurales o territorios
insulares. (18,11). Segun ha sefialado la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS),
el virus de la rubéola continda circulando libremente en la mayoria de los paises
latinoamericanos y del Caribe y se sabe que después de ser investigados, muchos casos
sospechosos de sarampidn resultan ser casos de rubéola. El hecho de que en todos los
paises donde se han establecido sistemas de vigilancia del SRC han sido detectados
casos, indica que el SRC es un problema relevante de salud publica en todos los paises
de las Américas (8). En los Estados Unidos, una revision de los casos de SRC ocurridos
entre 1985 y 1996 determin6 que 44% correspondia a nifios (as) de origen latino.

Al igual que para la vigilancia del sarampion / rubéola, la confirmacién por prueba de
laboratorio es crucial para el diagnéstico de SRC (8). Se considera, en general, que una
muestra se sangre de cada lactante es suficiente para confirmar o descartar el SRC. Sin
embargo, si la primera muestra resulta negativa por anticuerpos IgM anti-rubéola o existe
sospecha clinica o epidemioldgica de SRC, se considera clave obtener una muestra
adicional para la confirmacion.



Segun las recomendaciones de la OPS (9) la vigilancia de la rubéola deberia integrarse
con la del sarampion y no parece haber justificacion para un programa separado (8). El
propésito de la vigilancia de la rubéola es detectar la circulacion del virus, y no la deteccion
de todo caso de rubéola. Dada la frecuente confusiébn en el diagnostico clinico y
epidemiolégico de casos de fiebres exantematicas, el laboratorio juega un papel
fundamental en los programas de vigilancia.

Méas de treinta afios después de la introduccién de la prueba de la inhibicion de la
hemaglutinacion (IHA), dichos programas cuentan hoy con el apoyo de pruebas de
laboratorio cada dia mas confiables. Actualmente el diagnostico se basa en ensayos
inmunoenzimaticos, tipo "ensayo de enzima ligada inmuno adsorbida" ELISA, que
permiten la deteccién rapida de anticuerpos IgG e IgM especificos para el virus, en suero e
incluso en saliva. En Costa Rica, segun las normas establecidas por el Sistema de Salud
y siguiendo los lineamientos nacionales del Programa Ampliado de Inmunizaciones (PAl),
corresponde al Inciensa realizar las pruebas para la confirmacibn de los casos
sospechosos de rubéola remitidas de los establecimientos de salud de la red nacional (1).
En general, se recomienda la toma de una sola muestra de sangre para la vigilancia de la
rubéola, en el caso de las mujeres embarazadas; en la primera muestra no se detecta IgM
anti-rubéola se busca IgG. Si el resultado sigue siendo negativo o dicha prueba no esta
disponible, se necesita una segunda muestra para confirmar la presencia o ausencia de
infeccidbn aguda de rubéola. A su vez, toda muestra negativa por IgM para sarampion
debe ser procesada por IgM para rubéola.

En el presente informe se presenta la informacion recopilada en el CNDR en relacion con
el brote de rubéola descrito en Costa Rica entre 1998-1999 y una resefia de la
participacion del laboratorio en relacion con el sistema nacional de vigilancia para esta
enfermedad. En este informe se describen los hallazgos realizados durante la
investigacion del brote de rubéola que se presentdé en Costa Rica entre 1998 y 1999;
sefialando la importancia de incorporar los analisis de laboratorio al sistema de vigilancia.

Materiales y Métodos

Se incluyé en este analisis los resultados de laboratorio y la informacion epidemioldgica
disponible en relacién con los casos de rubéola de los cuales se enviaron muestras de
suero al laboratorio en el CNDR entre el 1 de enero de 1998 y el 31 de diciembre de 1999
para la confirmacion diagnéstica de sarampion y rubéola dentro del programa nacional de
vigilancia de enfermedades febriles eruptivas (EFEs) (10). Las muestras fueron remitidas
de todo el pais, con la solicitud especifica para el analisis por rubéola o provenian de
pacientes seleccionados segun criterios clinico-epidemiolégicos como compatibles con el
diagnéstico de EFEs.



De acuerdo con las normas nacionales, las muestras fueron analizadas para la deteccion
de anticuerpos anti-sarampién (Measles virus IgG Elisa Test Cat. No. MEG-100 PanBio) y
rubedla (Organon Teknika, Rubenostika IgM Il Microelisa System) siguiendo estrictamente
las recomendaciones del fabricante. Dada la situacidn particular del pais respecto a la
epidemia de dengue, las muestras fueron también procesadas para la deteccion de IgM
anti virus del dengue (ELISA de captura) (11).

Para la correlacién con los datos de notificacion obligatoria obtenidos del Departamento de
Vigilancia Epidemiolégica del Ministerio de Salud, los casos fueron agrupados segun la
fecha de inicio de sintomas referida en las boletas respectivas.

Resultados

Del 1 de enero de 1998 al 31 de diciembre de 1999, se notificaron al Ministerio de Salud
1559 casos de rubéola mediante el sistema de notificacion obligatoria (Figura 1); de ellos,
el 40% (n=623) fueron confirmados serologicamente. Durante los primeros meses de
1999 se detectd un incremento importante en el informe de casos. El 50% de los casos
pertenecia a la Regién Central Sur, el 24% a la Regién Central Norte y el 26% restante se
distribuyd en las otras 7 Regiones del pais (Cuadro 1). En cuanto a la distribucion por
edad es importante resaltar que significativamente el 61% de la poblacion afectada tenia
entre 15 y 44 afos (Cuadro 2). Sin embargo, con respecto a la distribucion por sexo, la
incidencia de la rubéola no mostré diferencia significativa al obtener intervalos de
confianza al 95% en el mismo orden de magnitud, correspondiendo el 54% (IC 95% de 51-
56) a mujeres y el 46% (IC 95% de 44 —49) a hombres.

Durante 1998 a 1999 se procesaron 2504 muestras por serologia para rubéola. Solo el
25% (623) resultaron positivas para IgM rubéola. El 74% del total de las muestras
recibidas para analisis carecia de informacion sobre los dias de evolucion o fueron
tomadas cuando el paciente tenia menos de 6 dias de haber iniciado los sintomas,
dificultando la interpretacion de los resultados. Igualmente, en el 69% de las muestras que
resultaron positivas por IgM se desconocia el dato sobre los dias de evolucion de la
enfermedad o el mismo era de 5 dias 0 menos.



La vigilancia integrada de las enfermedades febriles permitié realizar el diagnostico
diferencial con otras patologias, captando muestras positivas por rubéola que ingresaron
al sistema de vigilancia como cuadro febril o con diagndsticos presuntivos de sarampién o
dengue entre otras (33%) y en un 10% en las cuales no se indicé el diagndstico presuntivo
(Figura 2). Por otra parte, de esas muestras que se recibieron en el laboratorio para
estudio por rubéola, el 2% resultd positivas por IgM para dengue.

Discusion

Aparte de la rubéola, muchas enfermedades infecciosas y no infecciosas pueden causar
erupcion y fiebre (12). De alli la relevancia adquirida por las pruebas para la deteccién de
anticuerpos IgM contra virus de la rubéola para la confirmacion de epidemias o cuadros
esporadicos de esta virosis (6), maxime considerando que puede presentarse sin erupcién
evidente.

En general se considera que junto con la informacion de notificacién obligatoria, los datos
de vigilancia de las enfermedades febriles (EFES) y la investigacion de brotes, el
laboratorio es un elemento fundamental en la estrategia de vigilancia de la rubéola y el
SRC (7). En este informe aparte de confirmar seroldégicamente la rubéola en el 40% de los
casos notificados al sistema de vigilancia, queddé demostrada la conveniencia de una
vigilancia integrada de EFEs para realizar el diagnostico diferencial con otras
enfermedades relacionadas. Segun estos resultados, el 47% de los casos positivos por
anticuerpos IgM anti-virus de la rubéola, correspondié a muestras remitidas al laboratorio
con otro diagnostico. Lo inespecifico del cuadro clinico y la confusion con otros otras
enfermedades relacionadas descritas en la poblacion costarricense, podrian explicar un
sobreregistro de casos y la discrepancia entre los casos notificados y los confirmados. Al
mismo tiempo, el hecho de tratarse de una enfermedad acompafada usualmente de un
cuadro clinico leve podria explicar el hecho que los pacientes no acudan a los servicios de
salud en busqueda de atencion médica con el riesgo de un subregistro de los casos. Sin
embargo, en esta epidemia los casos de rubéola fueron detectados o confirmados dentro
del sistema gracias al abordaje integral de estas enfermedades y al hecho de considerar la
vigilancia de la rubéola estrechamente ligada a la estrategia de erradicacion del sarampion
(13).

La calidad de muestras remitidas para estudio serolégico por rubéola y muchas otras
enfermedades, es un problema que debe resolverse en los programas de vigilancia (14).



El hecho que muchas de las muestras resultaron negativas por IgM anti rubéola se debe a
que fueron tomadas en los primeros dias de evolucion de la enfermedad, cuando la
concentracion de anticuerpos no habia alcanzado valores detectables por la metodologia
empleada. Esa situacion se constato en el 74% de las muestras negativas, lo que indica
la necesidad de cumplir las normas nacionales en cuanto a la toma de muestras.

Por su parte, el 69% de las muestras incluidas en este estudio fueron positivas por
anticuerpos IgM contra rubéola a pesar de haber sido tomadas con 5 o menos dias desde
el inicio de los sintomas o se desconocia el dato. Esto reitera el imperativo de mejorar la
calidad de informacién que se debe adjuntar junto con la muestra cuando se remite al
laboratorio de referencia y de utilizar los dias de evolucién de la enfermedad como un
parametro importante para la toma de muestras adecuadas para el analisis serolégico y el
uso racional de las pruebas de diagnéstico. Paradojicamente, estos datos también
parecen sefialar la necesidad de flexibilizar los criterios de aceptacion de muestras en el
laboratorio de referencia, dado lo incierto de la informacion referente a la fecha real de
inicio de sintomas vy, por tanto, de dias de evolucion de la enfermedad. De no ser asi,
estarse omitiendo el diagndstico confirmativo en casi dos terceras partes de los casos
sospechosos, como lo demuestra este estudio.

Las campafias de vacunacion tradicionalmente se han dirigido a la poblacion infantil,
escolar y adolescente menor de 15 afios (15). Por ello, no sorprende que durante esta
epidemia confirmada por laboratorio, la rubéola afecté a la poblacién de adultos jovenes
susceptible, que se concentrd geogréafica mente en el area metropolitana y afectd por igual
a hombres ya mujeres, principalmente entre los 15 y 44 afios de edad. El hecho de haber
afectado a un importante grupo de mujeres en edad fértil plante6 la necesidad de una
estrategia de vacunacién que considerara la acumulacion de susceptibles en este grupo
de edad y realizar un seguimiento que garantice la deteccién de casos SRC para un
abordaje oportuno. La Jornada Nacional de Vacunacién realizada en el pais a inicios del
2001 fue una respuesta a esa preocupacion y cuyos frutos deberan ser evaluados a
mediano plazo (16). Diversos estudios demuestran que el SRC se presenta luego que han
sido detectados brotes o epidemias de la enfermedad en adultos (17). Estos hallazgos
justifican la necesidad de disponer de todas las metodologias para el estudio de los
posibles casos, incluyendo la determinacién de anticuerpos IgG para establecer la
persistencia de titulos altos, ain mas alla del tiempo esperado para la transferencia pasiva
de IgG de la madre al nifio. Del mismo modo, deberia contarse con los métodos para el
posible aislamiento del virus y las técnicas moleculares para su caracterizacion.



En concordancia con los hallazgos descritos, es importante concluir que el apoyo brindado
por el laboratorio es importante para el Sistema Nacional de Vigilancia, pues brinda la
confirmacién seroldgica requerida para la toma de decisiones durante un brote epidémico.
De esta manera, la vigilancia basada en estudios de laboratorio contribuye a detectar el
impacto real del brote, al confirmar los casos presuntamente diagnosticados y llama la
atencién para depurar los diagnésticos clinicos, pues, como se deduce de estos datos,
casi el 50% de los casos positivos habian sido achacados a otras causas diferentes de
rubéola. A la vez, la confirmacién serolégica permite controlar las acciones integradas de
prevencion y control mediante retroalimentacion a los diferentes niveles de atencién. El
fortalecimiento de los servicios de salud permite alcanzar los objetivos de control y
erradicacion de enfermedades prevenibles por vacunacion, como en el caso especifico del
SRC cuya erradicacion es el fin dltimo de las estrategias de prevencién en relacion con la
rubéola.
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Abstract

In this report, the experience of the National Reference Center at Inciensa regarding the
rubella outbreak reported in Costa Rica in 1998-1999 and the participation of the laboratory
within the National Surveillance System is presented. Following national and international
guidelines of the Ministry of Health and the Pan-American Health Organization, rubella and
congenital rubella syndrome (CRS) have been declared national health priorities in Costa
Rica and other American countries.

The study included a correlation of the epidemiological obligatory notification data available
from Ihe Epidemiological Surveillance Department of the Ministry of Health, with the
laboratory results lor all the samples referred from all over the country to the National
Reference Center at Inciensa (CNDR). Data and samples were part of the actions of the
National Eruptive Febrile Surveillance Program (EFESs) for the period between January 1 st
1998 and December 31 st 1999. Laboratory diagnostic confirmation was based on the
detection of IgM anti- measles, rubella and dengue by immunoenzyme tests.

Results showed that 40 % (n 623) of a total of 1559 cases notified to the Ministry of Health
were confirmed by the laboratory. Fifty percent of the cases corresponded to the Central
Southern Region, 24 % to the Central Northern Region and 26 to the rest of the country.
Sixty percent of the affected population was between 15 an 44 years old but no significant
difference was found by sex. Of the total of samples sent to the CNDR, 25 % (623/2504)
showed to be positive by rubella serology. In 74% of the negative samples information
regarding the days of evolution of lhe disease was not available or the sample was taken
when the patient has 6 or less days of evolution. Integrated surveillance of febrile diseases
was able to detect 33 % of the rubella positive samples that came into the surveillance
system with the presumptive diagnosis of febrile disease, measles and dengue, among
others. Presumptive diagnosis was not indicated in 10 % out of the total samples sent to
the CNDR. Of the samples received with a presumptive diagnosis of rubella, 2% showed to
be positive by anti-rubella IgM antibodies.

In conclusion, this report showed that the integrated participation of the laboratory within
the National Surveillance System is a key supportive element for the epidemiological
surveillance of rubella. The laboratory produces basic information for the timely making
decision process within the National Health System by confirming the first suspicious cases
and making a precise differential diagnosis with other diseases.
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Resumen

Objetivo:

Se analizan los cambios en la epidemiologia de la rubéola en costa Rica desde 1970 al
2000 vy los criterios que sustentaron la decision de implementar una estrategia integrada
para el control acelerado de la rubéola y la prevencion del SRC.

Métodos:

Empleando los registros de rubéola y SRC del sistema de notificacion obligatoria,
coberturas de vacunacion y encuestas de seroprevalencia (1969, 1973, 1980 y 1985), se
describen las tendencias y grupos de riesgo de rubéola desde 1970 hasta el 2000. Se
actualizo la seroprevalencia de susceptibles a rubéola al procesar las muestras de pre-
escolares y mujeres en edad fértil del banco de sueros de la Encuesta Nacional de
Nutricion de 1996. Para complementar el registro de notificacion pasiva de SRC, se realiz6
una busqueda retrospectiva de casos mediante la revision de expedientes de nifios < 3
meses con reportes positivos IgM anti-virus rubéola del hospital nacional de referencia
pediatrico (HNN). Se calculé el nUmero de casos de SRC esperados empleando datos de
incidencia de rubéola y tasas especificas de fecundidad.

Resultados:

La estrategia de vacunacion con SRP a los 15 meses con un refuerzo a los 7 afios elevo la
inmunidad en < 15 afios, pero aumenté la proporcion de susceptibles a la rubéola en el
grupo de adultos jovenes. La seroprevalencia de susceptibles a rubéola fue 7.3% en pre-
escolares y 36.2% en mujeres de edad fértil. EIl sistema de notificaciébn obligatoria no
registr6 ningun caso de SRC desde 1992, pero se encontraron 45 casos de SRC y 5 de
ICR en el HNN entre 1996 y el 2000.



Conclusiones:

A partir de esta informacion, Costa Rica realizé una jornada nacional con vacuna SR en
hombres y mujeres de 15 a 39 afio en el 2001, incorpor6 la vacunacion de mujeres en el
posparto inmediato y esta fortaleciendo la vigilancia de enfermedades febriles eruptivas y
SRC. Con esta estrategia se avanza hacia el control acelerado de la rubéola, la
prevencion del SRC y se fortalecen las acciones hacia la erradicacién del sarampion.

Palabras clave

Vacunacion, Rubéola, Sindrome de Rubéola Congénita, Seroprevalencia, Epidemiologia



Introduccioén

A nivel de las Américas, 37 paises reportan una politica nacional de vacunacién contra la
rubéola, dentro de ellas: vacunacidén selectiva de niflas escolares mujeres postparto,
inmunizacién combinada rutinaria a nifios, nifias en edad escolar y todas las mujeres en
edad feértil, campafias masivas dirigidas a mujeres en edad fértil y con edades de 1 a 14

afios con vacunacion rutinaria SR o SRP en poblacion infantil .

Costa Rica introdujo la vacuna antirubedlica desde 1972 en el esquema de inmunizacién
al aflo de edad, pero fue hasta mediados de los ochenta que se alcanzaron coberturas de
al menos un 80%. En 1998 el pais enfrent6 un brote de rubéola que afectd,
predominantemente a los adultos jovenes, con el consiguiente riesgo de que la
enfermedad se presente en mujeres embarazadas y provoque el Sindrome de rubéola

congénita.

Ante los cambios que ha mostrado la epidemiologia de la rubéola en Costa Rica desde la
introduccién de esta vacuna en el pais, y dada la circulacién endémica del virus en la
poblacion, las autoridades de salud consideraron necesario evaluar el impacto de la
estrategia de vacunacion implementada en el pais, para aportar informacion a la
formulacién de estrategias efectivas para la prevencidon y control de esta enfermedad y

avanzar hacia la eliminacién del Sindrome de Rubéola Congénita.

A partir de este estudio, se introdujeron cambios en el esquema de vacunacion a
incorporar la vacunacion contra SR en el posparto inmediato y realizar una jornada

nacional de vacunacién para inmunizar a la poblacion adulta.



El fortalecimiento de la vigilancia integrada de enfermedades febriles eruptivas y la
implementacion de un sistema de vigilancia del SRC complementa esta decision, con la

finalidad de monitorear y evaluar el impacto de esta estrategia de
vacunacion.

Material y métodos

Para caracterizar las tendencias de la rubéola y SRC se analizaron los registros de
notificacion obligatoria desde 1970 al 2000. Se recopild informacién sobre estrategias,
esquemas y coberturas de vacunacion del programa regular y campafias mediante la
revision de fuentes documentales y entrevistas con personas claves que habian
participado en el programa de inmunizacion a lo largo de esas tres décadas. Para
determinar el cambio en los grupos de susceptibles a rubéola, se analizaron los reportes
de las encuestas de seroprevalencia realizadas durante el periodo en estudio (1969, 1973
y 1985). Se actualizo la seroprevalencia a la rubéola mediante el procesamiento de
sueros en custodia recolectados para la Encuesta Nacional de Nutricion en 1996 en una
muestra nacional de pre-escolares y mujeres de edad fértil. Se contd con la aprobacion
del Comité Etico-Cientifico, asegurando el adecuado uso de las muestras y la
confidencialidad de la informacion. Para determinar los niveles de anticuerpos IgG anti-
virus de la rubéola en estas muestras se utiliz6 el método de ELISA. Se consideré que
habia inmunidad especifica para el virus de la rubéola cuando los niveles de anticuerpos
fueron igualo mayores a 10 Ul/ml. Se procesaron 378 muestras del grupo de mujeres de

edad fértil y 259 en el grupo de pre-escolares.



Se estimaron los casos esperados de SRC durante el periodo de 1985 al 2000. Para ello,
se calculé el nimero de mujeres que enfermaron de rubéola en el primer trimestre de
embarazo, mediante la sumatoria de los casos notificados de rubéola en mujeres de 15 a
49 afios multiplicados por las tasas de fecundidad especificas por grupos de edad,
asumiendo un riesgo de SRC de 0,9 durante el primer trimestre del embarazo (40/52 x 1/3

x 0,9).

Para complementar esa informacién, se identificd, en el Laboratorio de Inmunologia del
Hospital Nacional de Nifios, a todos aquellos nilos menores de 3 meses a quienes, desde
enero de 1996 hasta el afio 2000, se les habia realizado un test IgM anti-virus de la
rubéola. Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes con reporte de serologia
positivo y se clasificaron de acuerdo con las definiciones de caso establecidas: SRC -

probable, sospechoso o confirmado- e Infeccién Congénita por Rubéola (ICR). 2

Resultados

A. Vacunacion y cambios en la epidemiologia de la rubéola

Costa Rica introdujo la vacuna simple de sarampién desde 1967 en el esquema basico de
inmunizacion del nifio al afio de edad. La vacuna contra rubéola se incorpora en 1972 en
forma combinada con la de sarampion. Las coberturas de vacuna antirubedlica en nifios
fueron inferiores al 40% durante la década de los setenta y es hasta después de 1985 que,
con la incorporacion de la vacuna triple viral SRP en 1986, se alcanzan cifras mayores al

80%.



Poco después de introducir la vacuna contra la rubéola, se presentd un brote en 1975 con
una tasa de 144 x 100000 habitantes. El pais entra luego en un periodo 1 endémico con
tasas de 6 por 100000 que se caracterizé porque cerca del 80% de los casos de rubéola

se presentaron en el grupo de menores de 10 afos.

Un nuevo brote se presenta en 1987 que, aunque de menor magnitud al anterior (tasa=
38.5 x 100000, N°= 1079 casos ), mostrdé un cambio en la distribucion de la rubéola segun
edad, pues un 17.4% ocurrieron en menores de 10 afios y 53% en personas de 15 a 24

anos.

En 1991 ocurre un brote de sarampion que alerta sobre la necesidad de adicionar una
dosis de sarampion para mejorar la eficacia vacunal. Es asi como, en 1992, se incluye
una segunda dosis de SRP en los nifios al ingresar a la escuela, esquema que el pais
emplea en la actualidad °. En el marco de compromisos internacionales dirigidos a
erradicar el sarampién, se realizé una campafa de seguimiento en 1997, logrando un 87%

de cobertura con SRP en la poblacién menor de 5 afios en Costa Rica.

1 A finales de 1998 se presenta un ultimo brote de rubéola que afecta prioritariamente a la
poblacion de 25 a 44 afios, con una tasa de 61 por 100000 hab. Esta cifra duplica el valor
de la tasa observada en 1987 para este grupo de edad. Un 75.4% de los casos tenian

edades comprendidas entre 15 y 44 afios.

La incidencia de la rubéola segun sexo no mostré diferencias importantes desde la
introduccion de la vacuna. El brote de rubéola de 1998-99, afecté tanto a hombres y

mujeres (53% mujeres, razon de tasa de incidencia= 1.15 mujer/ 1 hombre).



Con respecto a la distribucion geogréfica de la rubéola del brote, las tasas mas elevadas
se presentaron en las regiones centrales del pais, seguidas por algunas zonas fronterizas

y costeras del Pacifico (Mapa 1).

B. Susceptibilidad de la poblacién

En Costa Rica se realizaron encuestas que permiten analizar las tendencias de la
poblacion susceptible a la rubéola. En 1969, previo al inicio de la introduccién de la
vacuna antirubéolica en el esquema de vacunacion del pais, un 75.2% de los nifios de 4 a
6 afos eran susceptibles a esta enfermedad, un 32.3% de las mujeres de 15 a 20 afios y

un 14.5% de 30 a 39 afios eran susceptibles a la rubéola. *

Una investigacion realizada en mujeres universitarias en 1973 mostré una prevalencia de

> Al analizar

susceptibilidad similar (29.9%) a la detectada a finales de los sesenta.
informacion disponible para mediados de los ochenta, se encontr6 que un 10.9% de

mujeres de 25 a 59 afios eran susceptibles a la rubéola. °©

La encuesta de seroprevalencia de 1996 mostré que la proporcién de susceptibles en la
poblacion pre-escolar se redujo a 7.3%. Por el contrario, para ese mismo afo el grupo de
mujeres de edad fértil mostré un incremento en la proporcion de susceptibles, para una
serosusceptibilidad de 36.2% en el nivel nacional. La proporcién de preescolares
susceptibles a la rubéola no identifico diferencias segun la zona de residencia
(metropolitana = 8.3%, urbana = 7.7% y rural = 6.2%). Con respecto a las mujeres de
edad fértil, en el &rea metropolitana la prevalencia de susceptibles a la rubéola fue de

26%, en la zona urbana fue 36.4%, y en el area rural este la cifra alcanz6 un 43.4%.



Sindrome de rubéola congénita

Entre 1985 y el 2000 se reportd un total de 55 casos al sistema de vigilancia
epidemioldgica, pero las estimaciones sugieren que 84 es la cifra esperada de casos.
Desde 1992, no se notifican casos de SRC pero el calculo indicé que se hubieran

esperado 32 casos entre 1992 y el 2000.

La basqueda retrospectiva de casos de SRC referidos para estudio al Hospital Nacional de
Nifios, identificd 49 nifios menores de 3 meses entre 1996 y el 2000, 45 clasificados como
SRC confirmado y 4 catalogados como ICR. Un 53% de esos casos residian en la capital

del pais.

En el afio 2000 se detectaron 4 casos de ICR y 3 SRC confirmados. Solo en 4/7 de estos
casos la madre reportd haber tenido sintomatologia sugestiva de rubéola durante el

embarazo.



Discusiodn

Posterior al aislamiento del virus de la rubéola en 1962 por Parkman, Beuscher y |
Arenstein y ante los efectos que ocasiond esta enfermedad a mediados de los sesenta,
donde solo en Estados Unidos se reportaron 20000 casos de SRC como consecuencia de
la epidemia de 1965 a 1966 ’, con un costo de atencion de estos nifios estimado en mas
de $220.000 8, se realizaron esfuerzos para disponer de una vacuna para controlar esta

enfermedad.

Al inicio del programa, Estados Unidos adoptd la politica de la proteccién indirecta al
vacunar a todos los nifilos con la finalidad de reducir la incidencia de infeccién por virus
salvaje en la comunidad. Con ello redujo la incidencia de rubéola adquirida e interrumpié
el patron de epidemias, pero logré poco efecto en la incidencia de SRC, pues a pesar de
qgue la vacuna estaba disponible para el grupo de mujeres en edad fértil, las coberturas
eran bajas y la proporcién de susceptibles en esta poblacién, a finales de los ochenta se
mantenia estable en valores de 10 a 20% ° Esta situacién provocé que, en 1978-79 y
1989-91 enfrentara una epidemia de rubéola con un importante nimero de casos
reportados de SRC °. A pesar de la reduccién en la incidencia de la enfermedad,
continlan apareciendo casos como consecuencia de oportunidades perdidas de
vacunacion, que durante el periodo de 1985 a 1996, en Estados Unidos se estimaron en
122 casos de SRC ! Las estrategias empleadas por los paises, por lo tanto, son
diversas: Australia, por ejemplo, emplea la vacunacion selectiva de nifias escolares,
mujeres en el postparto y vacunan a mujeres adolescentes y mujeres adultas susceptibles
a la enfermedad 2, a diferencia de Cuba que introdujo la vacuna en el esquema bésico de
los nifios, acompafiado de campafas masivas en mujeres de 1 a 14 afios y en edad

reproductiva.



Previo a la introduccion de la vacuna contra la rubéola en 1969, la poblacién con mayor
incidencia de rubéola eran los grupos de pre-escolares y escolares. Las campafas de
vacunacion dirigieron inicialmente sus esfuerzos hacia estos sectores con el propdsito de
interrumpir la circulacion del virus y reducir el riesgo de exposicion en mujeres de edad
fértil. Estas acciones redujeron drasticamente la incidencia de casos de rubéola y de
SRC. Sin embargo, se continuaron presentando brotes en los adolescentes y adultos
jovenes, por lo cual en 1977 el Comité Americano de Practicas de Inmunizacion (ACIP)
modificé la recomendacion para incluir a los grupos susceptibles de adolescentes y

mujeres en edad fértil.

La situacién de Costa Rica muestra que la introduccién de la vacuna antirubéolica desde
1972 alcanzo coberturas utiles a mediados de los ochenta y ha tenido un impacto positivo
en la poblacion meta del programa, al reducir la prevalencia de poblacién de preescolares
susceptibles a esta enfermedad. Al incluir una dosis de refuerzo a los 7 afios de edad en

1992, se protegid a la cohorte de poblacion de escolares y hasta los 15 afios de edad.

Como resultado de lo anterior, al reducir la posibilidad de que la poblacién adquiera la
infeccion por el virus de la rubéola durante los primeros afios de vida, se elevo la
prevalencia de susceptibles en las mujeres en edad reproductiva, pues no han adquirido
inmunidad natural y ademas, ha sido la cohorte de poblacion que no fue vacunada con el
esquema basico de inmunizacion inicial. Los cambios en el esquema, dirigidos a vacunar
al grupo de adultos jovenes se introducen hasta finales de los noventa y en forma
selectiva, por lo que las coberturas fueron bajas. Ello se refleja en los resultados del
estudio de seroprevalencia de 1996 y en los grupos de edad afectados durante el ultimo
brote en 1998-99, donde el 73% de la poblacion afectada por la enfermedad tenia 15 a 44

afnos.



Esta situacion explica el comportamiento de los Ultimos brotes en cuanto a los grupos
afectados por la rubéola ya su ubicacion geografica, con un mayor nimero de casos en las
areas centrales y algunas zonas fronterizas del pais, que es donde se han acumulado
poblaciones de susceptibles. Dada la condicion endémica de la rubéola en el pais y las
posibilidades de una mayor circulacién del virus dada por el desplazamiento de las
poblaciones al interno del pais y proveniente de otros paises, es necesario prever que se
desencadene una situacion epidémica que, ademas, afecta a los grupos de edad que

pueden provocar casos de SRC.

Ante estos resultados, las autoridades de salud tomaron la decision de introducir cambios
en el esquema de inmunizacion al vacunar a las mujeres en el posparto inmediato,
estrategia que resulta ser muy efectiva para Costa Rica, que tiene un 98% de parto
hospitalario y, por lo tanto, permite captar a un sector importante de mujeres en periodo
reproductivo. Complementario a esta intervencion se realiz6, en mayo del 2001, una
jornada nacional de vacunacién, dirigida a mujeres y hombres de 15 a 39 afios. Ello
permitira inmunizar a este grupo de susceptibles que no ha sido sujeto de la poblacién

meta del programa.

Un elemento fundamental de esta estrategia es el apoyo a los esfuerzos hacia la
erradicacion del sarampion autoctono, pues se emplea la vacuna combinada contra
sarampion y rubéola. Por ello, también desarrolla acciones para fortalecer la vigilancia
mediante el disefio de un sistema integrado de vigilancia del SRC y el mejoramiento de la
vigilancia del sarampién y rubéola en el pais, incorporada a la vigilancia serolégica de

enfermedades febriles.



Finalmente, se debe enfatizar la importancia de monitorear las coberturas de inmunizacion
antirubedlica, de acuerdo con las poblaciones metas del esquema, y analizar, de manera
sistematica su relacién con la incidencia y distribucién de esta enfermedad. Es este
andlisis el que permitird introducir cambios oportunos en las estrategias y esquemas de

inmunizacion.
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Human Rabies: An Emerging Disease in Costa Rica *
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Two cases from a bat-associated strain of rabies were identified in September 200 1 in
Costa Rica after 31 years. Both cases resided in a region classified as a high-risk area for
bat bites of cattle and were without history of exposure. The molecular characterization of
the rabies indicated an haematophagous bat as reservoir: Desmodus rotundus.
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Introduction

Many different studies around the world (United rop (6)) have documented an increase in
the transmis i .ou haematophagous bats.

Aerosol transmission has been considered as a poss b e because nearly 86% of patients
with rabies have plausible hypothesis is that people is not aware f m rabies case in Costa
Rica occurred in 1970 because st.c animals. The last case of dog rabies was documen e i t
in s Bay) in 1987 and 26 cases of cattle rabies cause. In September 2001, after 31 years
without any know case of human rabies in Costa Rica, the National Children's Hospital
reported a suspected case of paralytic rabies in a child referred form a regional hospital of
the Brunca Region.

Case Report

On September 12, 2001, a 9 year-old boy from La Gamba, Rio Claro, in the Brunca Region
was admitted to a local hospital with the symptoms of fever, cough and malaise which of 4
days' duration. On September 19™ muscular weakness and was referred to the regional
acute flaccid paralysis that rapidly progressed to a respiratory failure. The patient was then
intubated and transferred to the National Children’s Hospitak with diagnosis of viral
encephalomyelitis. The severe central nervous system involvement progressed to coma in
less than 24 hours with a severe muscular hypotonia. The CAT scan showed generalized
brin edema and the EEG revealed diffuse and severe cerebral damage. The child died on
September 29", 6 days after hospital admission. A nuchal skin biopsy was tested negative
by immunofluorescence antibody assay (IFA) for the rabies antigen, but postmortem brain
tissue specimen tested positive. Rabies virus was isolated by inoculation of mice brain
with brain tissue of the child.

A field investigation was carried out to identify the mechanism of transmission. The house
where the child lived during the last 4 months had very poor conditions and was the only
located in a wooded zone.



After an interview with two members of the family, a very similar death was detected. This
was a 62 year-old woman, who was the person in charge of the child. She initiated
symptoms on September 17th characterized by malaise, muscular pain, headache,
insomnia and anxiety. On September 23" she was hospitalized in the local hospital, but
because of the severity of her disease, she was transferred to the regional hospital on
September 26™. On September 29th, she had sialorrhea, hemiplejia and loss of muscular
strength in right arm, bizarre behavior, and respiratory failure that progressed to apnea.
She died on September 30th. The genetic characterization of the virus done at CDC
laboratory reported a rabies variant associated to vampires (Desmodus species rotundus).
With a more deep history we found out that the family had a cat and a dog. They reported
that in the middle of July 2001, the cat started acting very aggressive and strange behavior.
The dog attacked the cat and while the woman and child tried to stop the fight, the cat bit
them. The animal was killed by the dog and thrown to a creek next to the house. The body
of the cat was never found during the field investigation. After the cases were reported the
dog was confined in observation and in December 2002 it was finally sacrificed. The
postmortem brain tissue samples tested negative with IF A for rabies antigen.

Due to the epidemiological situation of cattle rabies in Costa Rica and the risk of viral
transmission in human populations living in areas with high probability of contact with bats,
in 1980 the Program of Animal Health of the Ministerio de Agricultura y Ganaderia (MAG),
implemented a Geographic Information System (GIS). This animal surveillance system
divides the country in 2234 small areas (5 x 5 Km2 each one). Trained veterinarian
technicians, using a National Census of Animals, register weekly bat bites in the farms
included in each area. According to the frequency ofbat bites ofthe cattle, the presence of
the rabies virus in populations of bats and ecologic variables (temperature, rain
precipitation, altitude and use of earth) the GIS defines low, medium and high risk areas.
The GIS of animal health surveillance reported 169 bites of vampires to cattle in the Brunca
region (rate= 3.5%) during August and September 2001. In the area ofresidence ofthe two
cases, the rate ofvampire attacks was 10.4%. It was classified as a high-risk zone for bat
bites in cattle.



Rabies postexposure prophylaxis with Verorabvaccine was administered to the relatives of
the cases, workers of veterinary and healthcare personal who were in contact with the
saliva of the patients.

A retrospective search of suspicious human rabies cases was performed by analyzing the
deaths with unknown origin in the discharge registry of the hospitals of the Brunca region
and the National Morgue. The case definition used was: acute encephalopathy of unknown
origin, with atypical neurological focal signs or encephalomyelitis in any person who died
within January 1 st and September 30th, 2001 in the Brunca Region. The search did not
find more suspected deaths associated with rabies in the region.

Conclusions

After 31 years without cases of human rabies in Costa Rica, the disease is emerging and
reinforcing the importance of an integrated work with animal health programs and health
services to identify risk zones of bat bites and prevent human cases. The participation of
health services alerting the occurrence of suspected cases of emergent diseases is
essential for an opportune and effective surveillance. Human rabies must always be a
differential diagnosis of acute flaccid paralysis with consciousness impairment, even in
cases without history of animal bite, prioritizing zones ofhigh risk of bat bites in cattle.
Different studies in other countries have documented the circulation of the virus of rabies in
absence of history of animal bite (10,11,12,13). No typical bite marks were observed in
neither of the two cases but the history of the cat bite raises possibility of an indirect way of
transmission through the bite of another animal previously infected by a bat. At
communitarian level, the immigration of human populations increases the risk of contact
with haematophagous bats and facilitates the transmission of the virus to humans. The
presence of rabies in humans in the country , associated to bat bites, has demonstrated
the importance of strengthening the integrated surveillance of animal and human health
care. The GIS allows the identification of risk zones so that measures for opportune
control and prevention could be established. The participation of the communities located
on high-risk areas is a key strategy for the prevention and early detection of possible cases
of rabies.



The emergence of human rabies in countries where this disease had been eliminated,
reinforce the need of maintaining the awareness of the physicians and the public health
workers as well as improving the laboratory tools needed for the rapid diagnosis of this
disease.
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