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Introduccion

En 1998, la OMS propuso modificar el sistema
de vigilancia de enfermedades de reporte
obligatorio introduciendo el concepto de
vigilancia sindrémica.

Las enfermedades infecciosas emergentes y
re-emergentes que cursan con fiebre, tales
como: Dengue, Fiebre Amarilla y otras
Arbovirosis, Leptospirosis, Hantavirus,
Paludismo, Fiebre Hemorrdgica Argentina,
pueden ser agrupadas bajo la denominacion de




Enfermedades emergentes: Son
aquellas infecciones nuevas aparecidas
en una poblacidén dada en los dltimos 30
anos.

Enfermedades Re emergentes: Son
aquellas que habiendo existido con
anterioridad y que presumia que habian
desaparecido o disminuido, comienzan a
elevar su incidencia o su alcance
geogrdfico en los dltimos 30 aios.



ESTRATEGIAS DE VIGILANCIA EN
LOS EVENTOS DE NOTIFICACION
OBLIGATORIA

. Vigilancia Clinica

2. Vigilancia de laboratorio
5. Vigilancia Centinela
peciale:
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1-Vigilancia Clinica

m Se notifica ante la sospecha clinica del
médico tratante, respetando la definicion
de Caso Sospechoso.

= Da Sensibilidad y Oportunidad al sistema.

= Se rectifica o ratifica ante la confirmacion
del caso por Jaboratorio o por Nexo
epidemiologico.



2-Vigilancia de laboratorio

Es una vigilancia complementaria a la
vigilancia clinica.

Provee especificidad aportando el
diagnostico de agentes etiologicos,
reservorios y/o vectores.

Contribuye al conocimiento de eventos
de salud referente a las
del agente causal. = |
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VIGILANCIA
EPIDEMIOLOGICA

7

HISTORIA DE LA
ENFERMEDAD



PERIODO DE INCUBACION



Antecedentes
Epidemiologicos
de interés: Viajes

a lugares con brotes,
Contacto con

enfermos, ENFERMEDAD

Antec. De

Vacunacion,
Etc.

Periodo de
Incubacion

Periodo de
Exposicion




Vigilancia Sindromica

Vigilancia de un grupo de enfermedades
que tiene similitud de signos y sintomas,
fisiopatologia comun y etiologia diversa.

Orientado a detectar rapidamente Ia
presencia de brotes con potencial dano a la
Salud Publica.

Considera tanto los brotes de origen
infecciosos como los de origen desconocido.

Tienen un comun denominador:
SINDROME FEBRIL
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Algoritmo para el Diagnostico Diferencial
del Sindrome Febril en Fase de Inicio

Hipertermia < 7 dias.
Mialgias.
Cefalea

Ausencia de Sintomatologia de Vias
Superiores, con o0 sin:

Dolor abdominal
Nauseas

Vomitos

Hiperemia conjuntival
Odinofagia

Episodios Diarreicos.



POSIBLE ENFERMEDAD.

Puede corresponder al inicio de:

Leptospirosis

Dengue

Sindrome Pulmonar por Hanta virus
Paludismo

Fiebre Hemorrdgica por Arena virus

Influenza

Rubéola

Meningococcemia

Hepatitis

PUrpura tfrombocitopénica

Fiebre Amarilla ( Urbana y Selvdtica)
Encefalitis de San Luis

Encefalitis Equina del Oeste
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tospirosis
Dengue y fiebre amarilla
Paludismo

A Rickettsiosis
A Triguinosis




Sindrome febril agudo

Enfermedades autolimitadas

No supurativas, no granulomatosas,
sin cronicidad

Evolucion: restitucion ad integrum o
letalidad

Curso bifasico (concepto patogénico)
Espectro etioldgico muy amplio



Sindrome febril agudo
Patogenia

Fase de estado

Dia 7



Fase prodrémica  Cronologia clinica del
sindrome febril
agudo
FASE PRODROMICA
(de inicio, “gripal”)

Periodo de estado
v' HIPERTEMIA

v MIALGIAS Trombocitopenia

v' CEFALEAS Ext i5n ol St
v NAUSEAS - VOMITOS xtravasacion plasmatica
v DOLOR ABDOMINAL Hemorragias

v GASTROENTERITIS

v ASTENIA Afeccion multiorgdnica

v' AUSENCTA DE
AFECTACION DE VAS
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Paciente de sexo femenino
6 anos

Pichanal,

Marzo 2018

Consulto por fiebre de 6 dias de evolucion, con maculas ypapulas
eritematosas en miembro superiores e inferiores, torax y abdomen,
acompanada de astenia, cefalea, dolor retroocular y mioartralgias.
Lab

Glob blancos 10.0000 88 /0/0/10 /2

Glob rojos 4850000 hb 12 g dI

Plaquetas 382000

Vsg 35 mm

Hemocultivo por 2

Ldh 424


















DX DIFERENCIALES

* Piodermitis
 Scabiosis
* Reaccion alérgica

* Micosis superficial






ﬁ 208 - “Aflo del Centenanio de |3 Retora Unhersana®.

o
Mintsterio de Salud

Serrelarm de Polilics, BErpelasin ¢ Indiio i

SERVICTO BACTERIOLOCIA ESFECTIAL
INEIL - ANLIS
Telefax: 4303-2333 imcerns 102

Fecha du recepcito de la mussta: 14-03-18 : 150-18
DATOS DEL ENVID

Enzalas

Insstuciom: HTAL San Vicants Paal- Salta

E-pmail: rexanarosalasip

EESULTADDS
Iz Ricketrsia mp: Tamla L1256
TeAd Rickestcta sp: Tinals 1064
Obzervaciones.

lipla, Bukas = 1256 wn consaderades oo prosunia cvidencia de imfecciin redemie por Bacbesne app del prapn de
lag Mlbres mmanchda.

Bp™, thiukes =184 son cmsdderades coms prosunts cvidencia de infecciin recienie per Ricbeanie spp del grapao de Lo
el manchadas

Alrmdologia: Inmnsofluorescencia imdireccs
Equipe: FOCTS IFA IgMd

FECHA: 15 de marro da 2018




RICKETSIOISIS

& Capma de provinge
LI

BOLIVIA

hm

aVnM.
SANTA |\
VICTORIA N 2 Tortage

GENERAL JOSE DE
SAN MARTIN

de deprramerco

Limite de dopartamento

SAOSMIO A num\

LOS ANDES

CACHI
i
Cachy
CATAMARCA

SAN
CARLOS

San Car'tw o

A
DELA {
a(‘“viu—“‘“’” ‘"‘nowuu
Auu

LEAMA L.mm

R )
hesaria dé o CAPTTAL @
Larman | Coniios

CORRLOf
Oricgama o
(&)

LA VINA
LaViha

Alachipe)
GUACHIPAS

/ SANTIAGO DEL ESTERO

Fun‘\m o
~ TUCUMAN



INTRODUCCION

 Las Fiebres Manchadas (FM) constituyen un grupo de
zoonosis causada por diferentes bacterias intracelulares
del genero Rickettsia, transmitidas al ser humano por
garrapatas. Distintas especies de garrapatas transmiten

algunas especies de Rickettsias



Rickettsia typhi
R. prowazekii
(pulgas y piojos)

Grupo Fiebres
Manchadas

>20 especies

(garrapatas duras
- Ixodidae)




TODAS LAS ENFERMEDADES POR RICKETTSIAS
SON TRANSMITIDAS POR ARTROPODOS...

Piojos del cuerpo
humano y tifus
epidémico
(Rickettsia
prowazekii)

Pulgas y tifus murino
(Rickettsia typhi)

Acaros y el tifus
eruptivo
(Orientia
tsutsugamushi)



SITUACION ACTUAL DE LAS FIEBRES
MANCHADAS EN ARGENTINA

* En Argentina hay establecidos dos escenarios diferentes de FM.

* Uno descripto en areas rurales de las provincias de Salta y Jujuy, donde
la especie Rickettsia rickettsii produce una Fiebre Manchada de alta
letalidadLos principales vectores de Rickettsia rickettsii en el norte
argentino son garrapatas del complejo Amblyomma cajenesis

* El segundo escenario con una FM de evolucion clinica benigna, ocurre
en la region central del pais (provincias de Buenos Aires, Entre Rios,
Cdrdoba, La Rioja, San Luis) en el que la responsable es R. parkeri,
transmitida por Amblyomma triste y Amblyomma tigrinum. Si



Amblyomma cajennense

(A.sculptum , A. tonelliae)

Rhipicephalus
sanguineus

A. tigrinum

e i Arsarae
o de A S




Mordedura de garrapatas,
piojos o pulgas infectadas
por el microorganismo.

La distribucion de una especie determinada, en general, coincide

con la distribucion de la garrapata vectora

| reservorios |
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Division Proteobacterias

Rickettsia rickettsii Clase Alphaproteobacterias

Orden Rickettsiales

Fiebre de las Montanas Rocosas o Fiebre maculosa

9 :

Sintomas: EIl periodo de incubacion es de 3-12 dias al cabo de los
que aparece fiebre y dolor de cabeza, escalofrios, postracion y dolor
muscular. La fiebre puede alcanzar los 40°C y en los casos mas
graves sigue alta durante 15 a 20 dias. Al cuarto dia de fiebre aparece
el exantema que se localiza en las palmas de las manos y planta de
los pies pasando después a los antebrazos, cuello, axilas, nalgas y
tronco que al principio es plana y rosada pero que luego se eleva y se
pone mas oscura. También hay sintomas gastrointestinales con diarrea
y vomitos. Puede ser mortal, en los casos diagnosticados tardiamente
y en paciente de 40-60 afos. Los nifios son mas frecuentemente
afectados, pero la enfermedad es mas leve




La fiebre manchada por R parkeri es una enfermedad aguda y
autolimitada, que no deja secuelas ni evoluciona a la
cronicidad, que presenta una evolucién clinica leve a
moderada, sin manifestarse formas severas o letales.

Los sintfomas comienzan a los 2-10 dias luego de la mordedura
de una garrapata infectada. En el sitio de inoculacién aparece
en prdcticamente el 100 % de los casos una escara de
inoculacién que se presenta como una placa negruzca, sin
signos de flogosis, de 0,5-2 cm de didmetro y no dolorosa.
Pueden ser Unicas o multiples. En casos de sobreinfeccién con
bacterias pidégenas, pueden aparecer signos inflamatorios
como eritema perilesional, supuracion, dolor y adenopatia



Referencia: Figura 5. Exantema vesicular. Figuras 6 y 7. Exantema maculo — papular (Fuente: Dra. Yamila
Romer).



LABORATORIO QUE SE DEBE CONSIDERAR

GB, leucopenia al inicio, luego leve leucocitosis, usualmente normal

Palquetas, < de 150,000 occurre en 32-52%, signos de CID estan
presente en los pacientes con enfermedad severa

Anemia, 5-24% de los pacientes
Transaminitis en 36-62% .
Hiponatremia, en 19-56% .
Hiperbilirrubina, 8-9% .

LCR, leve pleocitosis monocitaria
Uremia aumentada en 12-14% .

Quick y KPTT pueden estar prolongados.



Tabla1. Recomendaciones para el diagnostico de nickettsiosis, incluyendo tipo de muestra, conservacion y transporte

Muestra

Luero

Sangre con heparina o citrato
Sangre con EDTA o citrato

LCR

Biopsia cutanea

Contenido papulas/
maculasescara

Garmapata

Medio de recoleccion
Tube de suero

Tubo con heparina o atrato

Tubo con EDTA o dirato

Tubo esténl

Frasco estenl

Tubo esténilhisopo

TuboyFrasco

Tiempo y temperatura de transporte
< 24 h, 2-8°C
= 24 h, hielo seco
< 24 h, 2-8°C
= 24 h, -20°C
< 24 h, 2-8°%C
> 24 h, -200C
= 24 h, -20°C
> 24 h, hielo seco
< 24 h, 2-8°C
= 24 h, -20°C

< 24 h, 2-8°C

> 24 h, -20°C

> 1 semana, etanol 7(%absoluto
= 3 h, hiela seco

Conservacion
> 24 h, -20°C
Procesar de inmediato o congelar a -80°C
> 24, -20°C

> 24 h, -20°C

= 24 h, -20°C
Procesar de inmediate o congelar a -80°C

> 24 h, -20°C

> 24 h, -20°C

> 24 h, -20°C

> 1 semana, etanol 70%fabsoluto
Procesar de inmediato o congelar a -80°C

Prueba diagnostica
IFIYRPC
Cultvo
RPC

IFYRPC Cubiove
RPC

Cultvo

RRC

RPC

Cultivo

[Fl: inmuncflucrescencia indirecta. RPC: reacadn de polimerasa en cadena. EDTA: acido etilendiaminotefraacético (ant-coagulante).

Cuas Latinoamericanas de 1z BIICEE. para ol diagnostico de Las ricketisiosis ransnnitidas por garapatas. Fev Chilena Infectol 2014; 31 (1): 34-85
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Definicion de Caso

Se considera caso sospechoso a:

Paciente con sindrome febril agudo sin foco en la via aérea superior acompanado o no de
exantema cutaneo o manifestaciones sistémicas y que presente:
o Antecedente de mordedura de garrapata en los 15 dias previos y/o
e [Escara de inoculacion y/o
o Haya realizado actividades ocupacionales o recreacionales en espacios abiertos en areas
endémicas y/o en contacto con animales.

Se considera caso confirmado a:

Aquel caso sospechoso en el que se confirme presencia de R. parkeri por PCR en biopsia de
tejido cutaneo o en sangre y/ 0 aumento de 4 veces el titulo de IgG por IFl en muestras de suero
pareadas (seroconversion).



DIAGNOSTICO DIFERENCIALES EN NUESTRO

Con antecedente rural Sin antecedente rural
* Leptospira * Menigococemia
* Dengue * Sepsis
e Hanta * Sarampion
* Brucelosis aguda b
e Still

* Psitacosis

* Hepatitis aguda viral

* Henoch-Schonlein purpura
» Zika/Chikungunya

* Endocarditis

e Rubeola



Tratamiento

El tratamiento de eleccion para todas las formas de rickettsiosis y en todas las edades es la
doxiciclina. Debe iniciarse de manera empirica ante la sospecha clinica sin esperar la
confirmacion diagnostica.

La dosis recomendada es de 100 mg cada 12 hs, por via oral. La duracion optima es hasta al
menos 3 dias luego de la defervesecencia o mejoria clinica, por lo que se recomienda un curso
de tratamiento entre 5 a 7 dias. Esta recomendacion se extiende a pacientes en edad pediatrica
y mujeres embarazadas, aceptandose que cursos cortos de doxiciclina son seguros y no se

asocian con efectos indeseables, a diferencia de la experiencia acumulada con viejas
tetraciclinas.

La respuesta clinica al tratamiento antibiotico ocurre dentro de las 24-48 hs.



ENTONCES A TENER EN CUENTA...

1. Viaje a zonas de garrapatas

2. Expuesto a garrapatas, vista en
la ropa, en la casa, en el perro
de areas reportadas.

A Epidemiologia 3. Picaduras de garrapatas

+
B Clinica: fiebre, rashy cefalea
+

C. Lab: leve > GB, > N, ERS normal, transaminitis, plaquetopenia
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Fig. 1. Patient with endotracheal intubation and mechanical ventilation, with

confluent ecchymoses disseminated on face, trunk and extremities.













SINDROME FEBRIL
AGUDO 3 DIAS DE
EVOLUCION SIN
DISNEA

EXAMEN FiSICO : S/P

RX DE TORAX INGRESO

CASO CLINICO

LABORATORIO
LEUCOCITOSIS
14100
PLAQUETAS
142.000

LDH 572
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El hantavirus es una enfermedad viral aguda grave, causada por el virus
Hanta. Los ratones silvestres (principalmente los colilargos) lo transmiten
a las personas, eliminando el virus en la saliva, las heces y la orina.

¢ Como se transmite?

© Por inhalacion (causa mas fecuente)

“ Por contacto directo
© Por mordeduras

® Por via interhumana
Raton colilargo comun

Infografia, G.P




Paises que
reportaron
casos de SPH

Paises que no
reportaron
casos de SPH

El primer caso se diagnosticé en
Estados Unidos en mayo de 1993,
¥ “virus sin nombre"

The New England
Journal of Medicine

©Copyright, 1994, by the Massachusetts Medical Society

Volume 330 APRIL 7, 1994 Number 14

HANTAVIRUS PULMONARY SYNDROME: A CLINICAL DESCRIPTION OF 17 PATIENTS
WITH A NEWLY RECOGNIZED DISEASE

Jerrrey S. Duchix, M.D., Freperick T. Koster, M.D., CJ. Pevers, M.D., Gary L. Siwpsox, M.D., Pu.D.,
Bruce Tempest, M.D., Suerir R. Zaxi, M.D,, Pu.D., Tuomas G. Ksiazex, D.V.M,, Pu.D,,
Pierre E. Rovus, M.D., Stuart Nicwow, Pu.D., Eorri T. Useasn, M.D., RoNaLp L. Mootexaagr, M.D.,
Susan E. Reer, M.D., Kurt B. Noute, M.D., MarGARET M. GaLaner, M.D., Jay C. Burier, M.D.,
Rosexrt F. Breman, M.D., anp Tie HaNTAVIRUS STUDY GROUP®

Abstract In May 1993 an outbreak of percent), and hypotension (50 percent). The laboratory
severe respiralory illness occurred in the southwestern  findings included leukocytosis (median peak cell count,

A iden- 26,000 per cubic milimeter), often with myeloid precur-
tified as the cause. In Asia hantaviruses are associat- sors, an X (median
ed with hemorrhagic fever and renal disease. They have  lowest platelet count, 64,000 per cubic millmeter), pro-
not been known as a cause of human disease in North an
America

longed prothrombin and partiak- times,
b elevated serum lactate dehydrogenase concentrdtion, de-
Methods. We analyzed clinical, laboratory, and autop- creased serum protein concentrations, and proteinuria.
sy data on the first 17 persons with confirmed infection Rapidly
from this newly recognized strain of hantavirus. 15 of the 17 patients (88 percent), and 13 patients, all of
Results. The mean age of the patients was 322 years  whom had nd ion, died (case fatality rate,
(range, 13 1o 64); 61 percent were women, 72 percent 76 percent). Increases in the hematocrit and partial-throm-
were Native American, 22 percent white, and 6 percent boplastin time were predictive of death.
Hispanic. The most common prodromal symploms were _ Conclusions. _Infection with a newly described hanta-
fever and myalgia (100 percent), cough or dyspne: h ‘whichi
(76 percent), stinal symptoms (76 percent
and headache

Y 3 s
gastrointe: ),  characterized by a brief prodromal iiness followed by
(71 percent). The most common physical  rapidly progressive, noncardiogenic puimonary edema.
findings were tachypnea (100 percent), tachycardia (94 (N Engl J Med 1994:330:949-55.)

En Argentina en 1994,

Oligoryzomys longicaudatus \
Reservorio del Virus Andes }




MIENTRAS TANTO EN ORAN




Figure 1. Distribution of hantavirus pulmonary
B : syndrome (HPS) cases in Argentina, 1995
: 2008. A) The 5 Argentine epidemiologic
regions and percentages of HPS cases
_ in each one are shown. B) Six of the 18
"\ ecoregions (18) represented by the colors
" indicated in the reference key; percentages
of HPS cases in each ecoregion are shown.
Location of HPS cases is represented
approximately by point density. Total no. of
cases analyzed: 692; confirmed cases of
person-to-person transmission were excluded
from this analysis. NOA, Northwest; NEA,
Northeast.

Central

Cuyo 32 99
0% ™ 9%

Patagonia

16.5% Hantavirus Pulmonary Syndrome

In Argentina, 1395-2008

Valeria P. Martinez, Carla M. Bellomo, Maria Luisa Cacace, Paola Suarez, Liliana Bogni,
and Paulz J. Padula
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Hantavirus

DISTRIBUCION ESTACIONAL DE CASOS




ASPECTOS CLINICOS

6) Inhalacidn

v}‘g;w, : de part;’culas
i AR @ 1) Lluvias o contaminadas
\\‘\ o G 5

Transmision a otros
roedores

3
F L

2) Abundancia

/ . ST e
3) Aumento de \ B 4) Exc_retas: beces,
la poblacidn de saliva, orina
roedores.




Reaccion del Hospedero

Citoquinas y otros
mediadores

Endotelio vascular de la membrana
alveolo- capilar, miocardio y otros
organos.

Aumento l

dramatico de la Falla Cardiaca, shock
permeabilidad y incluso la muerte




Antigenos virales en endotelio capilar

/ N

No hay efecto citopatico
Sin evidencia de estimu

apototico celular

Weys ligtes and erdarsineed Virus does not igae
{  orenterinedl




SINDROME CARDIOPULMONAR POR
HANTA VIRUS
DIAGNOSTICO

EPIDEMIOLOGIA - CLINICA
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EPIDEMIOLOGIA [ ="

®*Dénde estuvo los 45 dias previos a los prédromos
®* Que actividades de riesgo realizé:
Labores agricolas o forestales
Limpieza o uso de edificaciones previamente
deshabitadas
Camping, pesca, excursiones
® Si observé roedores, o nidos en las proximidades en donde estuvo
y cuando

Epidemiologia investiga el perifoco mmedla‘l'amen‘re después de la
notificacion de un caso sospechoso ;




Periodo de incubacion : 9 a 35 dias

Fase prodromica
Fase cardiopulmonar
Fase diurética

Fase convalescencia



Fase prodromica

SFA

Fase inicial o febril: sintomas

inespecificos, indistinguibles de otras
enfermedades pseudo-gripales. La fase dura de 3
a 5 dias.

Fiebre superior a 38,5 °C

Sensacion generalizada de cansancio

Escalofrios

Dolores musculares

Nauseas, vomitos, dolor abdominal, diarrea

Dolor tordcico

Sudoracion




F FASE CARDIOPULMONAR:

Extravasacion masiva de plasm

— -
Hipovolemia EPA
‘ ° ° °
Hipotensidn Insuficiencia
respiratoria aguda
—
Shock I renal aguda

—

Shock cardiogénico refractario
asociado a FNT



The Journal of Infectious Diseases 2007;195:1541-9
Hantavirus Infection Induces a Typical Myocarditis
That May Be Responsible for Myocardial Depression
and Shock in Hantavirus Pulmonary Syndrome

Fabiano P. Saggioro,' Marcos A. Rossi,' Maria Irma 5. Duarte,* Carmen Cinira $. Martin,' Venincio A. F Alves
Marcos L. Moreli® Luis Tadew M. Figueirado,® Jorge E. Moreira,” Alessandra A. Borges® and Lucianoe Neder'
Cepartmenits of 'Pathokgy, Intemal Mediire, and *Molscular Cell Biglegy, Fatulty of Medicing of Ribeir3n Freta, University of 551 Pauk,
AibeirSo Preto, and Faculty of Madicing, University of 550 Paulo, 330 Paule, Erazil

Despite clinical evidence of myocardial dysfunction, there is no pathological evidence of myecardial injury in
hantavirus pulmonary syndrome (HPS). The dominant opinion is that the primary cardiac lesion is functional
rather than structural. The present study describes hantaviral antigen and particles in the cardiac endothelium
and interstitial macrophages in association with a typical myocarditis in HPS. Human hearts from 14 indi-
viduals who died of HPS were compared with hearts from 14 individuals who died of acute necrotizing
pancreatitis associated with acute lung injury and 4 individuals who died acadental deaths without thoracic
injury (as controls); all cases were selected from autopsies. Transmural blocks of myocardial tissue were excised
from the middle portion of the left-ventricular free wall and fixed in formalin. Small samples of myocardial
tissue from 4 HPS cases and 4 non-HPS controls were fixed in glutaraldehyde for electren microscopic study.
Histomorphometric, immuncshistechemical, and ultrastructural methods were employed to detect the presence
of hantavirus in the myocardium and to evaluate interstitial edema and the minor diameter of myocytes, to
characterize the immunophenotype, and to estimate the number of inflammatory cells and in situ cytokine-
producing cells and the T helper cell subset 1 and X immune responses (tumor necrosis factor [THF]-w,
interferon-+, interleukin [IL]-10, and IL-4). Cardiac remodeling; hantaviral antigen and particles in the en-
dothelium and macrophages; scattered foci of myofiber necrosis; greater interstitial cellular infiltration, mainly
composed of macrophages and memory T lymphocytes and a significant number of T helper and B ymphocytes;
and THF-« protein expression in macrophage-type cells and cardiomyoecytes were observed to a greater extent
in HP% myocardium than in normal and acute pancreatitis control myocardium. These findings give support
to the opinion that structural changes could be responsible for myocardial depression and shock in HPS, and
it should be properly named as “hantavirus cardiopulmonary syndrome™ (HCPS).
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FASE DIURETICA

FASE CONVALESCENCIA



LABORATORTC

ANALISIS DE LABORATORIO %

Hematocrito > 45%
Leucocitosis > de 7000
Plaquetopenia < 150.000
Urea
Creatininaf
Bilirrubinaft
GOT - GPT®
Gasometria Arterial: Hipoxemia
Alcalosis Respiratoria

Acidosis Respiratoria



Confirmacion diagnostica

Deteccion anticuerpos (ELISA)

vigM
vigG

Excepcionalmente los Ac pueden ser negativos si la muestra se toma muy
precozmente

Deteccion viral

v'ARN viral por TR-PCR
v'Proteinas virales en tejidos por inmunohistoquimica

Cultivo del virus en células Vero E6
CDC, ISP, |I. Malbran BA



RADIOLOGIA
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Radiographic Findings in 20
Patients with Hantavirus
Pulmonary Syndrome Correlated
with Clinical Outcome

OBJECTIVE. Hastasirus is a rare rodast-bome pathogen respossable for the Hastavers
jultscasy ynduee The dhyactve of G sty wen o seview e chimesd and adogragiue find-
g of ptients proventeyg wilth Hestavens pulnonasy syndeone o sorthes Abons, Casada.

MATERIALS AND METHODS. We retrpectively reviewed the cme of 20 paticess
wh preseniod weh Hantsverss pulmonary syndscenc from 1989 10 1999

RESULTS. Two patieras of presentation were adentifind One grow (
sertal wiéh falmirsnt clanced ad raliograpine fadags sd requual intsmeve ces uppat
Six ($6%) of the 13 died within 3 fow days of pessentation. Some presested in revpresioey
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ety whose climcal course wis more Jmited, & ware dar axresponding adagraphic
firedirgs. These patients had & kenited bospuesl stiry, mnd ondy mavimal changes were adentifi
o rhiographs. None of the socond group of paticess diod

CONCLUSION. Ciearly, in 0u study, the patents with Haslavius pulnonssy syadeome
cups those with the fdmisant form of the illness s those with the ben-

jroventad m two
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

NEUMONIAS AGUDAS DE LA cOMUNIDAD (identificacion de germen:
50% de los casos)

> NAC bacterianas de presentacion atipica
> NAC por patogenos atipicos (30%)

o~ prer— Leptospirosis

o Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydia pneumoniae
Rew t “chlllen? Fd_;ejleﬁnfermedades respiratorias sorvicos C’h/amydl-a psirfaci

Legionella sp
> NAC por virus

EXPERIENCIAS CLINICAS

Neumonias atipicas graves y diagnéstico G| Citade por Geogle Vir‘us de Ia Inf/ue” za A
diferencial
con el sindrome cardiopulmonar por hantavirus. VR C
Experiencia clinica en tres casos confirmados

R AT o S . Dengue (DH/SSD)
o
FH Arenavirus

> Otros patogenos
Ricketsiosis

TBC



IDRATACION

ESTEROIDES

OXIGENO

DOPAMINERGICOS

ANTIBIOTICOS



TRATAMIENTO LO NUEVO...

Possible therapeutic interventions in the
cardio-pulmonary phase of the infection

ECMO (extracorporeal membrane oxygenation)
Ribavirin (antiviral)
Methylprednisolone (anti-inflammatory)

Neutralizing Antibodies
(immune plasma - poli or monoclonal antibodies)
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ARTICULO ORIGINAL MEDICINA (Buenos Aires) 2018; 78: 151-157

BROTE DE SINDROME PULMONAR POR HANTAVIRUS, TUCUMAN, ARGENTINA

GLADYS E. CALDERON', JULIA BRIGNONE', MARIA LAURA MARTIN', FABIAN CALLERI?, CARINA SEN',
NATALIA CASAS®?, ROGELIO CALLI4, ANABEL SINCHI', DELIA ENRIA', SILVANA LEVIS'

Instituto Nacional de Enfermedades Virales Humanas (INEVH) Dr. Julio I. Maiztegui - ANLIS, Pergamino,
2SwissMedical, Medicina Privada, San Miguel de Tucuman, 3Programa Nacional de Control de
Enfermedades Zoondticas - Ministerio de Salud de la Nacion, *Direccion de
Epidemiologia - Ministerio de Salud Publica de la Provincia de Tucuman

Resumen Se describe un brote de sindrome pulmonar por hantavirus en el departamento de Burruyact,
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Algoritmo diagnostico ante sospecha

SCPHV

Fiebre = 38,3 "C y mialgias

'

Evaluacion del riesgo epidemiolagico
“/I

Riesgo bajo Riesgo alto

« Observacion durante 24 horas » Radiografia de torax
» Investigar otras causas » Oximetria
Hematimetria

» Clinica (Frecuencia respiratoria,

tension arterial, otros datos
, semiologicos
» Saturacion de oxigeno = 90% o

« Trombocitopenia = 130.000 plaquetas/mm-3
+ leucocitosis con/sin desviacion
a la izquierda e incremento del valor
hematocrito, o imagenes intersticiales en * Resultados negativos
la radiografia de tdrax ¢

i Observacion durante 24 horas

HOSPITALIZACION EN ALTA COMPLEJIDAD * Repelir la evaluacidn s
Estudios para el diagnostico etiologico es Necesario

S

Asociacion Argentina de Zoonosis

Figura 1. Algoritmo para el diagnostico de caso de 5P, IV Congreso Argentino de Zoonosis






CASO CLINICO

Femenino

31 anos

FECHA DE INGRESO 12 ENERO 2016
B aeroparque

Mde c: dolor abdominal

Ea: sindrome febril, dolor abdominal de 48 hs
acompafnados de nauseas

Examen fisico paciente lucida

Abdomen: dolor en hipocondrio derecho .murphy
positivo

Dx inicial ABDOMEN AGUDO



Evolucion

Hematemesis y ginecorragia pase a UTI
SEPSIS
SFA ?



LABORATORIO

13/01/16
GLOB BLANCOS 2900 73/0/0/20/5
HTO 37
PLAQUETAS 93.000
LDH 455
NS1 POSITIVO PARA DENGUE



£

Evolucion

UTI : estable
14/01/16 CLINICA MEDICA










fecha

Laboratori
0

Leucocito
S

Plaquetas

13/01

2.990
73/0/0/20/5

93.000

14/01

2.090
59/1 /1 126/
11

16/01 17/01 19/01 22/01

6.660
39/2/0/43/16

6.140
41/2/0/38/19

6.110
45/2/0/39/14

6.620
50/1/0/34/15

33.000 57.000 176.000 271.000

34% 34% 36%
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‘Alteracion §

del estado
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conciencia |

Aumento

Progresivo del
| hematocrito

Hepatomegalia
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INTRODUCCION

El dengue es la enfermedad febril virica
transmitida por la picadura de las hembras
Infectadas de mosquitos del género Aedes. El
hombre es el principal reservorio del virus.
La infeccion se da en los climas tropicales y
subtropicales de todo el planeta, sobre todo
en las zonas urbanas y semi-urbanas.
Provoca una gran morbi-mortalidad.
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Replicacion y transmision
del virus del dengue (Parte 1)

1. El virus se transmite a
un ser humano por medio
de la saliva del mosquito

2. El virus se replica
en los organos diana

3. El virus infecta los
leucocitos y los
tejidos linfaticos

4. El virus se liberay
circula en la sangre




Mecanismo de Infeccion del Virus Dengue
(DENV) (*)

Limon-Flores, Perez-Tapia J, Estrada Garcia G. 2005; Int. J Exp.
Pathol., 86: 323-334

La CD

Capta

Elabora

Presenta al

virus

en forma de Ag

(Participacion

del MCH)

a) Replicacion
Viral

Célula dendritica (CD)
Macroéfago filamentoso!
Captadora de particulas
Centinela

Ubicacion estratégica

Anticuerpos
Especificos
IgM-1gG

d) Cascada
Inflamatoria

Macrofago y otras células
Blancas fagocitantes

mediadores

(*) Primera infeccién con DENV quimicos)



DENGUE % Signos de Alarma

Sin

N Alarma

Con
Signos
de

IIIII>

Clasificacion Dengue
DENGUE GRAVE

1.Extravasacion de plasma
severo
2.Hemorragia severa
3.Afectacion severa de
6rganos

Diagndstico Presuntivo
*Fiebre

*Anorexia y nauseas
*Exantema

*Dolores Corporales

«+ Signos de alarma
Leucopenia

*Prueba del torniquete +

Antecedente del dengue en el
vecindario o viaje a area
endémica de dengue

Signos de Alarma*

*Dolor abdominal (o
palpacion dolorosa)
‘Vémitos persistentes
Acumulacion clinica de
liquidos

‘Sangramiento de mucosas
‘Letargia: intranquilidad

1. Extravasacion severa de plasma
conducente a:

*Choque (SCD)

«Actimulo de liquidos con dificultad
respiratoria

2. Sangramiento severo segun criterio
clinico

3. Afectacion severa de 6rganos
»Higado: TGO6 TGO>=1000

=SNC: afectacion de la conciencia
=Corazon u otros 6rganos




DENGUE GRAVE

Graficoe 1 - Inmunopatoegenia del dengue hemorragico: ampliacién de
la infeccidn viral por Ac heterctipicos (inmunoasmplificacidn)

FPicadura del

; Fressntacican del
mosquitos

artigeno viral
LINFOCITOT
AT TIOD

de wirus

'.'I
]
g
. VIREMIA
aumentada

Intestino Bazo Higado Medula dsea




REV CUBANA MED TROF 2

PRESENTACION DE CASOS

HOSPITAL INFANTIL SUR DOCENTE, SANTIAGO DE CUBA

Dengue hemorragico en dengue primario

Dra. Hilda Palacios Serrano,' Dra. Maria Elsa Vargas Caballer ra. Tania Maria Aguirre Portuondo’

RESUMEN

recer de antecedentes de b
circular el . El nifio experimentd un ¢ que al cuarto dia del proce,
hemaoconcentra derrames pleural v asciti ombocito , sangrado v después nosocomial; pero se recuperd
totalmente en un periodo de 20 d.

DeCs: FIEBRE DENGUE HEMORRAGICO/diagnéstico; AEDES; NINO.




Dengue
Unasolaenfermedad

Sistémicay Graves y no
dindmica graves

l—‘

Pl: 4-10 dias




. . . Institut:
16vo. Curso Internacional de Dengue, Zika y otros Arbovirus emergentes pygo kouri

DENGUE una sola enfermedad

Asintomatico Dengue

con signos
de Alarma

Dengue
sin signos
de Alarma

Dengue

Inespecificos grave

Virulencia del agente etioldgico

Respuesta del huésped



Dengue es una enfermedad sistémica y dinamica

El espectro clinico incluye varias formas de
manifestaciones clinicas severas y no severas

Después de un periodo de incubacion la enfermedad
comienza abruptamente y puede ser seguida de las
siguientes 3 fases:

Fase febril
Fase Ciritica
Fase de Recuperacion



Dengue: Evolucion de la enfermedad

Dias de enfermedad

Temperatura

Manifestaciones
clinicas potenciales

Laboratorio
clinico

Serologiay
virologia

Etapas de la enfermedad

Reabsorcién

Sobrecarga
de liquidos

Febril Critica Recuperacion
Extravasacion
de Plasma




Dengue: fase FEBRIL

Dias de enfermedad

Temperatura

Reabsorcién

) ) Deshidratacion Sobrecarga
Manifestaciones de liquidos

clinicas potenciales

Plaquetas
Laboratorio

clinico
Viremia

Clab Y
- .

Serologiay
virologia

Etapas de la enfermedad







Todo paciente en fase febril
debe_ ser aislado

= ==




Fiebre, Cefalea, Dolor retroocular, Artromialgias, Exantema (30-
50%), Discreto dolor abdominal, Diarrea, Fotofobia, Nauseas,
Anorexia

FASE INICIAL

(= 3 DIAS, MUY SINTOMATICA)

CURSOs cLiNICO®

DENGUE
MEJORIA GRAVE
CLINICA MANIFESTACIONES
HEMORRAGICAS
LEVES

Petequias, Epistaxis, Gingivorragia,
Vomitos con algunas estrias de sangre,
Sangramiento por venipunturas, Hematuria,
Prueba del torniquete positiva,
Sangramiento vaginal.



Dia de
enfermedad

Temperatura
Eventos

clinicos
potenciales

Cambios
laboratoriales

Serologiay
virologia

Dengue: fase CRITICA

<

Deshidra
tacion

N\

Hematqglita

Viremia

7 8 9 10

Choque Reabsorcion
Sangrado de sobrecarga
0s
Plaguetas
IgM/IgG

Signos de Alarma

Adaptado de WCL Yip, 1980 por Hung NT, Lum LCS, Tan LH



NO OLVIDAR....

Signos y sintomas de Alarma™

*‘Dolor abdominal (o palpacion
dolorosa)

‘Vomitos persistentes
Acumulacion clinica de liquidos
Sangramiento de mucosas
‘Letargia; intranquilidad




Fase Critica — Signos de Alarma

Puede evolucionar a DENGUE GRAVE con:

1 Escape severo de plasma que lleva al choque
(choque por dengue) + distréss respiratorio

P Sangrado severo

3 Dafio severo de 6rganos



1 Escape severo de plasma que lleva al
choque (choque por dengue) % distréss
respiratorio

Figura 1. Radiografia de torax PA. Infiltrado reticular enangulo
costodiafragmatico, cardiomegalia global Gll, PB derrame
pericardico.






DENGUE GRAVE
3IA DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL



3 Dano severo de organos
“visceralizacion”

Digestivas-hepaticas
Miocardio
Neurologicas
Renales



DENGUE GRAVE
HEPATITIS POR DENGUE



ENCEFALITIS POR DENGUE



£

DENGUE GRAVE: Insuficiencia Renal - Glomerulopatia




Dengue COlllpliC ado v miocarditis: (Figura 2). Se ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos por mala evolucion

= . .y % . v persistencia de la fiebre. Por insuficiencia respiratoria y compromiso de

comunicacion de un caso conciencia (Glasgow 10) se conecto a ventilacion mecanica invasora. Dentro

A . £ . . de los examenes auxiliares destacaban gases arteriales: pH 7.52: pCO,

Maria Gracia Pereda, Marianelly Lopez y Melissa Mariluz 58 mmHg y PO, (A-a) 368 mmHg, recuento de plaquetas 157.000/ i

hematocrito 43%. glucosa 167 mg/dl y creatinina 1.08 mg/dl. Se diagnostico

Myocarditis and complicated dengue: a case report dengue grave con injuria renal aguda, insuficiencia cardiaca. respiratoria

v sepsis grave. Se inicio tratamiento con ciprofloxacina. ceftazidima en

Hemorragic dengue fever is a prevalent infection in many countries forma empirica, vitamina K y furosemida 1.v. A los dos dias. el paciente

around the world. Myocarditis is a severe manifestation of dengue evoluciono hacia la mejoria. con ventilacion espontanea y disminucion

virus infection. With prompt intervention and an early diagnosis. the del edema. Dentro de los examenes el control de troponina fue negativo

outcome of this condition can be improve. We report a adult patient with v creatinina dentro de rangos normales. Se realizo una ecocardiografia de
complicated dengue. myocarditis, cardiac and respiratory insufficiency control a 1a semana de evolucion que resulto normal.

with acute renal injury.

nte en la

Figura 1. Paciente de 22 anos con diagnéstico de miocarditis. Se
aprecia engrosamiento de las paredes ventriculares.
[enia una

Figura 2. Radiografia de torax AP, se aprecia derrame pleural y
presencia de cardiomegalia.

Rev Chilena Infectol 2015; 32 (2): 238-2




Fase recuperacion

.

Disminucién y desaparicion de los derrames
Cesan los sangrados.
Aumento de la diuresis
Exantema tardio (6% - 10™° dia) asociado a prurito










Laboratorio —Metodos complementarios

HEMOGRAMA
RXx de torax
Ecografia

Solo si lo amerita Il



CINETICA DE VIREMIA Y RESPUESTA INMUNE

METODOS DE DIAGNOSTICO
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SQUE HACER?



Diagndstico, evaluacion de la fase y severidad
de la enfermedad

¢Es dengue?

¢Que fase del dengue?
(febril/critica/recuperacion)

¢Existen sighos de alarma?

¢Cual es el estado de la hemodinamia e
hidratacion?

¢ Tiene choque?



Decisiones Manejo

Dependiendo de las manifestaciones clinicas y
otras circunstancias, el paciente puede:

Ser enviado a su casa -
Ser hospitalizado - Grupo B
Requiere tratamiento de emergencia -

Notificacion de la enfermedad



Grupo A - Quienes pueden ser
enviados a su casa?

Puede tolerar volimenes adecuados de
liquidos por via oral

Orina por lo menos una vez cada 6 horas

No tiene ningun signo de alarma,
especialmente cuando cede la fiebre

El hematocrito es estable
No hay otras condiciones coexistentes

Los pacientes ambulatorios deben ser evaluados diariamente
para determinar progresion de la enfermedad y /la aparicion de

Signos de alarma hasta que estén fuera del periodo critico.



_ARTiCULO ORIGINAL

Factores clinicosg demogrziﬁcos asociados
con la mortalidad por dengue en Colombia:
estudio de casos

controles

/

L%

Juan Pimentel, MD, MSc,('® German Zuluaga, MD, PhD,® Elizabeth Borrero, MD, MSc, Neil Andersson, MD, PhD.("5)

consulta previa por el mismo padecimiento (RMa=3.99 IC95%
1.63-9.77). Conclusiones. La administracién de dipirona
en pacientes con dengue grave se asocié con un aumento
del riesgo de mortalidad. Si se considera que la dipirona fue
retirada del mercado en 20 paises por sus efectos secunda-

rios, se puede desaconsejar su uso en el manejo del dengue.

Palabras clave: dengue grave; dipirona; mortalidad; factores
de riesgo; Colombia

95%Cl 1.63-9.77). Conclusions. Administration of dyp-
irone in patients with severe dengue was associated with a
higher risk of mortality. Considering that 20 countries have
banned dipyrone because of its adverse effects, we advise
against its use.

Keywords: severe dengue; dipyrone; mortality; risk factors;
Colombia

Community Information and Epidemioclogical Technologies-Participatory Research at McGill, Department of Family Medicine, McGill University. Mon-

treal, Canada.

Grupo de Estudios es Sistemas Tradicionales de Salud, Escuela de Medicina y Ciencias de la Salud, Universidad del Rosario. Bogotd, Colombia.
Facultad de Medicina, Universidad de La Sabana, Campus Universitario Puente del Comin. Chia, Colombia.

Centro de Estudios e Investigacion en Salud, Fundacion Santa Fe de Bogoti. Bogotd, Colombia.

Centro de Investigacién de Enfermedades Tropicales, Universidad Auténoma de Guerrero. Acapulco, México.

Fecha de recibido: 12 de enero de 2020 * Fecha de aceptado: 7 de abril de 2020 * Publicado en linea: 2| de diciembre de 2020
Autor de correspondencia: Juan Pablo Pimentel. Escuela de Medicina y Ciencias de la Salud,
Universidad del Rosario. Calle 12C No. 6-25. Bogota D.C. Colombia.
Correo electrénico: jpimentel @cemi.org.com




Grupo B - Quienes deben ser referidos
para manejo intrahospitalario

Los pacientes con cualquiera de los
siguientes:
Signos de alarma

Condiciones co-existentes como
embarazo, lactancia o senilidad,
obesidad, diabetes, insuficiencia renal,
enfermedades hemoliticas crénicas, etc.

Circunstancias sociales tales como
paciente que vive solo, vive lejos de
servicios médicos, o sin medios de
transporte confiable.



Anexo X. ELECCION DE LIQUIDOS PARA REANIMACION

Un liquido fisiologico ideal es uno que se parece los liquidos de los
compartimientos intra y extra celular. Sin embargo, los liquidos disponibles
tienen sus propias limitaciones cuando son usados en grandes volimenes.
Por consiguiente es aconsejable entender Ias limitaciones de estas soluciones
para evitar sus complicaciones respectivas.

Cristaloides

Lactato de Ringer

El Lactato de Ringer tiene menos sodio (131 mmol/L) y cloruro (115 mmol/L)
y una osmolaridad de 273 mOsm/L. por lo que no es conveniente para la
reanimacion de pacientes con hiponairemia grave.

Solucion de Cloruro de Sodio al 0.9% (“normal” salino)

El cloro del plasma normal va de 95 a 105 mmol/L. 1a solucién salina 0.9 %
es una opcion conveniente para el inicio de la reanimacion. Cuando se utilizan
grandes volumenes lleva a la acidosis hiperciorémica que puede agravar 0
puede confundirse con la acidosis lactica del choque prolongado. Midiendo
lo niveles de cloroy lactato ayudara a dilucidar el problema

Cuando el nivel de cloruro del suero excede el rango normal, es aconsejable
cambiar a otras alternativas como el Lactato Ringer

Coloides

Los tipos de coloides son las soluciones basadas en gelatina, dexiran-
0 almidones. La principal razon para no utilizar coloides o utilizarlos
excepcionalmente en pacientes con dengue es que cualquiera que sea la
solucion coloide va a fugarse al espacio exiravascular y aumentar la presion
oncodtica en dicho espacio, lo cual puede perpetuar el chogue y hacerlo
irreversible.




Grupo C: Quienes requieren tratamiento de
emergencia y deben ser referidos de urgencia

Denque severo

Escape severo de fluidos con choque y/o
acumulacion de fluidos con distréss
respiratorio.

2. Sangrado severo

3. Daiio severo de d6rgano/s

Dafio hepdtico con TGO/AST » 1000 o TGP/ALT »
1000

Alteracion de la conciencia con GCS <150 BCS <5

Dafio miocdrdico con disminucion de fraccion de
eyeccion de ventriculo izquierdo



DENGUE QUE HAY DE NUEVO...

TRANSMISION TRANSOVARICA DE LA HEMBRA
DE AEDES

GENOTIPOS
VACUNAS



TRANSMISION TRANSOVARICA DE
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DENV-1

DENV-2

DENV-3

DENV-4

Sudeste Asiatico, China, Este de Africa
| v PQ|  América, Oeste de ATgBR algunas Asidticas |
Malasia y Tailandia

co

“ Tailandia, Vietnam, Bangladesh
“ Sri Lanka, Africa, India, Samoa
Puerto Rico, América central. América Latina, Tahiti

Tailandia, Sri Lanki, Filipinas, Japon

Indonesia, Malasia. Tahiti, Caribe, América

INTRODUCCION DE LA VACUNA
CONTRA EL DENGUE

DENGVAXIA

APROBADA EN JUNIO 2016

4 SEROTIPOS

APLICACION 3 DOSIS )
EDADES DE 9 ANOS Y 45 ANOS



Dengvaxia”

Powder and solvent for suspensi o8 2
Polvo y disolvente para sus 48 /
Dengue tetravalent vaccine - 4 .
Vacuna tetravalente contra Y artaneous (§C) use
o ol + 0. ) p, ateer reconscitution
e (el vl S8 5y (ul.\n:l (SC) después
1y

syringe with 2 separate needI( e of | J
eringa

; de la reconstitucion
Polvo (1 dosis) en vial + 0,5 mL de disolvente en un:

prellenada con 2 agujas por separado - Presentacigh de | SANOF

CARACTERISTICAS DE LA VACUNA DEL LABORATORIO TAKEDA

Logré una eficacia del 62% en la prevencion
del dengue sintomatico; disminuyé

internaciones en un 83% y redujo un 65.4%
la probabilidad de desarrollar dengue grave.

Se conserva a temperaturas de 2 a 8 grados
centigrados, en forma de polvo liofilisado
con un diluyente aparte. Es de facil
reconstitucion y conservacion.

Se aplican dos dosis con una diferencia de
tres meses y, en la actualidad, se estudia
una tercera de refuerzo. Es de
administracién subcutanea.

Vaccine®

=
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;
=
—
-

-—
—_
—

Injection only

Los efectos secundarios son leves y pueden durar
un maximo de 48 horas. Dolores musculares,
erupciones en la piel, fiebre e hinchazoén en el area
aplicada son algunos de ellos.

10 ml Store Fro=
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VIRUS CHIKUNGUNYA

" la enfermedad del caminante doblado “
Makonde
“aqguello que se doble hacia arriba “
swahili




MICROCEFALIA EN ORAN
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Infecciones intrauterinas: toxoplasmosis, rubéola, herpes, sifilis,
citomegalovirus y VIH;
Exposicion a productos quimicos tdéxicos: exposicion materna a la
S radiacion o a metales pesados como el arsénico y el mercurio, y
consumo de alcohol y tabaco;
anomalias genéticas, como el sindrome de Down, y
malnutricion grave durante la vida feta




COMO NOS PREPARAMOS ANTE
SINDROMES FEBRILES AGUDOS

PAUTAS Y RECOMENDACIONES

PARA LA ELABORACION DE UN PLAN DE CONTINGENCIA FRENTE ALA
AMB’AZA DE EPIDEMIA DE DENGUE Y OTRAS ENFERMEDAD:ES
TRANSMITIDAS POR VECTORES EN EL CONTEXTO DE PANDEMIA DE
SARS-CoV-2

Sala de Situacion

Direccion General de Coordinacion Epidemiolégica Ministerio de
Salud Publica
Actualizado octubre 2021
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Introduccion

Las enfermedades tropicales desatendidas (ETD)
constituyen un conjunto de afecciones altamente
prevalentes en regiones tropicales y subtropicales,
asociadas a pobreza y subdesarrollo. Constituyen
una verdadera crisis sanitaria, incapacitando y con
alta morbimortalidad.



Fig. 1.- Mapa que muestra el numero de enfermedades tropicales desatendidas (ETD) por paises, segun datos de la OMS
Reproducido con permiso de referencia #1
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nf.ermedad de Chagas
Trypanosomiasis Africana Humana
Leishmaniasis (CL, PKDL)

VIRUS HELMINTOS
Dengue y Chikungunya Dracunculiasis
Rabia Equinococosis

Trematodiasis
Filariasis linfatica

/

BACTERIAS Oncocercosis
Ulcera de Buruli Esquistosomiasis
Lepra Geohelmintos
Tracoma Teniasis/Cisticercosis
Pian

HONGOS
MRyastama . Envenenamiento por
Cromobisstomicosts MORDEDURA DE SERPIENTE
Otras micosis profundas
b e
ECTOPARASITOS
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* “Doctor, hace varias semanas me aparecio esta ulcera en la pierna.
Consulté en varios lugares, me dicen que es una infeccidon, tome
muchos antibiéticos y no mejora”. éQué conducta adoptamos ante
este tipo de lesiones?.¢ COmo hacemos el diagnodstico?. é¢Cudles son
las opciones terapéuticas de acuerdo a la evidencia disponible?
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A tener en cuenta...

« LA PIEL DE UN PACIENTE ES LA PRIMERA ESTRUCTURA DEL
CUERPO, Y LA MAS VISIBLE, QUE PERCIBE TODO
PROFESIONAL DE SALUD EN EL CURSO DE UNA EXPLORACION
CLINICA. PARA EL PACIENTE, LA PIEL TAMBIEN ES
SUMAMENTE EVIDENTE, Y TODA ENFERMEDAD QUE LA
AFECTA ES NOTORIA Y REPERCUTIRA SOBRE SU BIENESTAR

PERSONAL Y SOCTAL.
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* Las infecciones de piel y Far"res blandas (IPPB) constituyen

un conjunto de cuadros clinicos de distinta expresividad y

gravedad que afectan la piel, el tejido celular subcutaneo y
el mdsculo. Son una de las infecciones mds prevalentes tanto
en el dmbito hospitalario como en la comunidad.

* En general se clasifican como purulentas o no purulentas.
« Segln su gravedad, en leves, moderadas y graves.
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¢QUE CONDUCTA ADOPTAMOS ANTE ESTE
TIPO DE LESIONES?

« ANAMNESIS EPIDEMIOLOGICA (tiempo, evolucion, viajes)

* CARACTERISTICAS CLINICAS DE LA LESION

- DIAGNOSTICO DE LABORATORIO
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® Sin necrosis:

Impétigo

Erisipela

Celulitis

Piomiositis

Primarias

e Con necrosis:

Celulitis necrosante

Fascitis necrosante

Mionecrosis

Mordeduras

Infeccion de la herida quinirgica
Secundarias a lesiones previas

Infecciones en el pie diabético

Infeccion de tlceras por presion
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»Categoria I' Infecciones simples en sujetos sanos.

» Categoria II: Afectacion del estado general sin comorbilidad o datos complementarios
de gravedad. Comorbilidad sin afectacion del estado general.

» Categoria IIl: Comorbilidad descompensada, estado toxico o infeccidn extensa o

profunda de miembro o sospecha de infeccion necrosante.

sjo de las IPPB®:
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DX DIFERENCIAL: LEISHMANIASIS?

« PROVENIENTE DE ZONA ENDEMICA: que presente una o mas

lesiones ulcerosas o ulcerocostrosas, de bordes elevados,
indoloras (en ausencia y que se encuentran principalmente en las
pade sobreinfeccion), generalmente con mas de un mes de
evolucion rtes expuestas del cuerpo, siendo los lugares mas
comunes piernas, brazos, cuello y cara.

« PROVENIENTE DE ZONA NO ENDEMICA: se haya descartado
otra patologia de piel y que presente una o mas lesiones
ulcerosas o ulcerocostrosas, de bordes elevados, indoloras (en
ausencia de sobreinfeccion), generalmente con mas de un mes
de evolucidn y que se encuentran principalmente en las partes
expuestas del cuerpo, siendo los lugares mas comunes piernas,
brazos, cuello y cara.
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LEISHMANIASIS

Pt l
Dr., Néstor Taranto

Universidad Nacionalde Salta

Instituto de Investigaciones en Enfermedades Tropicales
Alvarado 751 CP 4530 —Cran — Pcia de Salta — Argentina
Tel. 0054-3878-421924 Faxo0054-3878-21388

e-mail: spcajal@yahoo.com.ar
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INTRODUCCION

* Leishmaniasis describe un conjunto de
enfermedades parasitarias de distribucion
mundial producidas por diferentes especies de
protozoarios hemoflagelados del género
Leishmania y transmitida por las picaduras de
alrededor de 30 especies de mosquitos
vectores llamados Flebotomos 6 Lutzomyias
infectados.
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Introduccion

LEISHMANIOSIS

/\

LEISHMANIOSIS TEGUMENTARIA LEISHMANIOSIS VISCERAL
AMERICANA (LTY) AMERICANA(LVA) O
KALA-AZAR NEOTROPICAL
Agente: Leishmania chagasi

LEISHMANIOSIS LEISHMANIOSIS
CUTANEA (LC) MUCOCUTANEA (LM)



V7 ,
SISy Sociedad Argentina

de Infectologla

N
AN

EPIDEMIOLOGIA

- 1,5 MILLONES DE PERSONAS CONTRAEN
LEISHMANIASIS CUTANEA POR ANO.

- 500.000 ADQUIEREN LEISHMANISIS VISCERAL

« 350 MILLONES DE PERSONAS ESTAN EN RIESGO DE
ENFERMAR.
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¢DONDE ENCONTRAMOS LEISHMANIOSIS EN
ARGENTINA?

Bolivia

b, Paraguay

& Brasil

Provincia de Las Yungas . Monte chaquefo Bosque subtropical este
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VECTORES

0 75 150 300
I I

G Bio-eco regions
'/"4 % 1985-1989 7,'? 1990-1994 8

S 19951999 YR 2000-2007 Dry Chaco

1° report of % Paranaense forest Reviewrticle
0 P! . Leishmaniasis and Climate Change—Case Study: Argentina
Lu. longipalpis ' 1 human case VL % Yungas forest

FiGure 1: Leishmaniasis in Argentina by bio-eco regions. Distribution of outbreaks by site and period.

Oscar Daniel Salomén,' Maria Gabriela Quintana,’
Andrea Veronica Mastrangelo,’ and Maria Soledad Fernandez*
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AGENTE ETIOLOGICO

Leishmania
|
[ | | I |
Complejo Complejo Complejo Complejo Complejo
donovani tropica major aethiopica mexicana
|— LLdC;?;gfai;f |— L. kilicki |— L. major |— L. aethiopica I—L'amazone"-st
i L. tropica -maj ' ¢ L. gamhmi
L. infantum L. mexicana
L. archibaldi L. venezuelensi
Viannia Leishmania
|
[ 1 |
Complejo Complejo Complejo
braziliensis lainsoni guyanensis
L. braziliensis |_ L. guyanensis
L peruviana L. panamensis

164
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FIGURA 6

Ciclo biolégico del parasito

0 Al alimentarse de sangre
el flebétomo inocula al parasito

Los macréfagos fagocitan

Los promastigotes a los promastigotes

en forma de promastigote
e se reproducen por
division y migran / %— J

a la probéscide

-

AN

o@®

Los promastigotes se
transforman en
amastigotes dentro
de los macréfagos

AN

Los amastigotes se transforman
o en promastigotes en el intestino medio

Los amastigotes se multiplican
en las células de varios tejidos

£ " e \

o N (también en los macréfagos)
Ingestién de o. A
células parasitadas fd Bttt

A = n
Al alimentarse de sangre S5 iecoress
el flebdtomo ingiere macréfagos A = Fase diagnbstica

infectados con amastigotes

Fuente: http://www.dpd.cdc.gov/dpdx




Promastigotas se multiplicam

dentro da membrana peritréfica
LR,

Amastigotas se transformam
em promastigotas

Mds rompem
liberam amastigotas

LT

1 Metaciclogénese:
Promastigotasmigram
p/
proboéscide tornam-se
infectivas

i Se transformam em

Paramastigotas e
ficam aderidas no
epitélio intestinal

Paramastigotas
se dividem
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INFECCION E INMUNIDAD

Fagolisosoma

Amastigotes

Fuente: NOGUEIRA, F.S.
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MANIFESTACIONES CLINICAS

 CUTANEA
 CUTANEA MUCOSA
 CUTANEA DIFUSA
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FORMAS CUTANEAS

*Periodo de incubacion : 2 semanas y 2
meses.
‘Localizaciones mds frecuentes:
extremidades y en la cara zonas

expuestas al sol .

*Madcula eritematosa, pdpula o pistula,
Ulcera y costra.

Aparecen lesiones satélites
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MACULA

En el sitio de la picadura aparece inicialmente una
macula.

PAPULA

La macula evoluciona a papula.

NODULO

La lesion continua creciendo y se desarrolla un
nodulo. El nddulo es producido por la masa dérmica
que contiene macrofagos vacuolados con
abundantes parasitos de Leishmania y un infiltrado
linfocitario.

ULCERA Y CICATRIZ

Los nodulos crecen en tamafo y ocurre necrosis en
el centro de la reaccion granulomatosa, la cual es
inducida por la respuesta_inmune, dando como
resultado una ulcera. Las ulceras crecen y se tornan
costrosas, redondeadas, con bordes levantados y
eritematosos, fondo limpio y son indoloras. Por
ultimo, luego de eliminado el parasito, ya sea
porque la respuesta inmune fue efectiva o por
accion del tratamiento especifico contra Leishmania,

se inicia la resolucion de la lesion, dando lugar a la
cicatrizacion.
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Forma verrucosa

Forma esporotricética
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Diagndsticos diferenciales

* Ulcera traumatica
* Micosis profundas
* Piodermitis

« TBC cutanea

* Neoplasias de piel
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LESIONES MUCOSAS

> - Inician meses después o pasado algunos afios....

» En ocasiones /10 se evidencian lesiones cutaneas
precedentes.

» -Otras se presentan con lesiones concomitantes.

» 4% a 7 % podran desarrollar la forma mucosa



7 Sociedad Argentina
de Infectologia

LESIONES MUCOSAS

Lesiones infiltrativas
Lesiones ulcerativas sangrantes
Ubicadas en tabigue nasal, boca, faringe, laringe, trdquea.
El septo nasal es el mds comprometido y se puede
presentar con perforacion.
Q Ne se curan espontdneamente.

3
3
3
Q

Q Pueden tener cardcter cronico recidivante.
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Diagndsticos diferenciales

* Micosis profundas
* Hanseniase
* TBC nasal

* Neoplasias de orofaringe y rinofaringe
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DIAGNOSTICO CLINICO DE LTA

- ANAMNESIS EPIDEMIOLOGICA
« CARACTERICAS CLINICAS DE LA LESION

- DIAGNOSTICO DE LABORATORIO:
+FROTIS

+PCR

+SEROLOGIA

+CULTIVO

+IDENTIFICACION DE ESPECIE
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LEISHMANIASIS TEGUMANTARIA AMERICANA
TRATAMIENTO

1° LINEA 2° LINEA

ANTIMONIATO ANFOTERICINA B ISOTIONATO DE
DE MEGLUMINE PENTAMIDINA

Dosis: 10 mg/kg/dia LCA j Dosis: 0.1mg/kg/dia Dosis: 3-4 mg/kg/dia,
20 mg/kg/dia LMC Hasta 1 mg/kg/dia C/48 horas hasta 2g.

Via de Administracion Via de Administracion fVia de Administracion
IM EV IM o EV

LC: 3 semanas LC: 1 gramo LC: 2 gramos
LM: 4 semanas LM: 3 gramos LM: 10 dosis
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Tratamiento:

e SINTOMATICO
« CURACIONES
« ANTIBIOTICOTERAPIA EN CASOS DE SOBREINFECCION

ANTIMONIALES PENTAVALENTES DERIVADOS DEL TARTARO EMETICO

-Estibogluconato sédico (No disponible en el pais) ’Glucantime“ (7

20mg/Kg/d IM x 20d oo g
-Antimoniato de meglumina: 10 a 20mg/kg , via IM £ 1.5y 5 - o
x 28 dias o series de 10 dias e =
(ho menos de 20mg/kg/dia para cutdneo-mucosa) of | .
-Provision a través del Ministerio de Salud de la Nacion !u_‘mmmmsmnmm.s
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Toxicidad de los Antimoniales

*En general Sb5+ es bien tolerada y su ftfoxicidad es
usualmente reversible.

= Toxicidad y sintomas subjetivos estdn asociados con la
dosis (alta) y duracion de la terapia.

= Toxicidad sistémica incluye:

artralgia & mialgia (~ 90%)

=  Ndusea & vomitos (~ 50%)

= Cambios en EKG* (10-36%)

= Hiporexia

* prolongacion del intervalo QT > 0.50 (alto riesgo)
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Pre tratamiento 28 dias de tratamiento 1 mes post-tratamiento
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Cura: reepitelizacion completa de todas las lesiones
con seguimiento de 6 a 12 meses sin recidiva.

Evaluacion a los 45 dias del tratamiento:
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Lugares donde estudiamos las

enfermedades tropicales
ARBOVIROSIS — CHAGAS-

LEISHMANIASIS-GEOHELMINTOS
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Universidad Nacionalde Salta

Instituto de Investigaciones en Enfermedades Tropicales
Alvarado 751 CP 4530 —Oran — Pcia de Salta — Argentina

Tel. 0054-3878-421924 Fax0054-3878-21388

e-mail: spcajal@yahoo.com.ar
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LEISHMANIASIS EN EL HSVP

2018

2019 27 6 33
2020 24 5 29
2021 43 1 44
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Las lesiones aparecen en el lugar de la
picadura por el insecto, frecuentemente
en zonas expuestas del cuerpo

o Sexo mas afectado es el masculino
e Localizacion de las lesiones:
1. Miembros inferiores 69 %,

2. Miembros superiores, 18 %

3. Cabeza y tronco 13 %.
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Leishmaniosis Tegumentaria Americana

1-Datos epidemioldgicos

2- Anamnesis

3-Caracteristicas de la lesion
4-Dx diferenciales

5- Toma de muestra frotis, PCR
Cultivo y serologia
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DIAGNOSTICO POSITIVO PARA
LEISHMANIASIS

FICHA
EPIDEMIOLOGICA
PARA LA DENUNCIA

LABORATORIO INICIAL
ECG

COMIENZO DE TTO
Y EVALUACION CADA 7
DIAS
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Antimoniato de
meglumina:10mg/Kg/dia
IM por 28 dias

Basal Fin del 1er ciclo

Antimoniato de
meglumina:10mg/Kg/dia
IM

Fin del 2% ciclo 4 meses post 2% ciclo



ARTICULOS ORIGINALES J

IDENTIFICACION POR PS-PCR DE ESPECIES DE LEISHMANIA Y
SU CORRELACION CON CARACTERISTICAS CLINICAS, EPIDEMIOLOGICAS
Y TERAPEUTICAS EN SALTA, ARGENTINA

Identification by PS-PCR of Leishmania Species and its Correlation with Clinical, Epidemiologic,
and Therapeutic Characteristics in Salta, Argentina

ALEJANDRA BARRIO*, MARIA F. GARCIA Bustos*, Maria C. Mora*, CeciLiA M. ParoDI*, FEDERICO RAMOS*, SONIA MORENO*,
MiGueL A. BasomBRrIo*
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CASOS CLINICOS




leishmaniosis

paracoccidiodomicosis

INFECCION MIXTA POR LEISHMANIA_SIS Y
PARACOCCIDIODOMICOSIS = =
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Leishmaniasis mucocutanea

* Paciente masculino de 36 anhos de edad, oriundo de la
localidad de Hipolito Yrigoyen, trabajador rural, sin
antecedentes de conmorbilidades .

* Consulta por lesiones ulcerosas a nivel del maléolo
inferno en miembro inferior izquierdo y en zona retro
auricular.Refiere disfonia y disfagia .
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JAPANESE

DERMATOLOGICAL
ASSOCIATION

doi: 10.1111/1346-8138.14866

LETTER TO THE EDITOR

de Infectologia

Joumal of Dermatology 2019; ee: 1-3

Simultaneous occurrence of cutaneous and mucocutaneous
leishmaniasis caused by different genotypes of Leishmania

(Viannia) braziliensis

Carlos L. HOYOS,"”7* Marcelo QUIPILDOR,, ' *
Estefanfa BRACAMONTE,*” Juan J. LAUTHIER,*
Pamela CAJAL," Alejandro UNCOS,>?

Masataka KORENAGA*

Yoshihisa HASHIGUCHI, > Paola A. BARROSO,??

Y
ect (SINDE-SIU # 415),
o de Guayaquil Catholic U










Evaluacion de la eficacia de
azitromicina en el tratamiento
de Leishmaniosis Tegumentaria
Americana en Oran, Salta

THE AMERICAN JOURNAL OF
Tropical Medicine
and Hygiene

A Randomized Clinical Trial Comparing Oral Azithromycin and Meglumine
Antimoniate for the Treatment of American Cutaneous Leishmaniasis Caused by
Leishmania (Viannia) braziliensis
Alejandro J. Krolewiecki,* Héctor D. Romero, Silvana P. Cajal, David Abraham, Tatsuyuki Mimori,

Tamami Matsumoto, Marisa Juarez, and Nestor J. Taranto




Analisis de eficacia

Cura por protocolo

19 (83%)

Cura por protocolo

10 (46%)
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Conclusiones:

e Azitromicina tiene una potencial actividad en la LCA.

* En monoterapia la azitromicina es significativamente inferior a los
antimoniales.

* No se encontraron problemas de toxicidad con azitromicina a las
dosis indicadas

* Nuevos estudios tendientes a evaluar la actividad de azitromicina en
combinaciones de farmacos podrian ofrecer nuevas alternativas de
tratamiento.




02/08/05

Primer caso tratado
con Miltefosine en
Salta Argentina



ISSN 0025-7680

ARTICULO ORIGINAL MEDIGINA (Buenos Aires) 2014; 74: 371-377

MILTEFOSINA VERSUS ANTIMONIATO DE MEGLUMINA EN EL
TRATAMIENTO DE LA LEISHMANIASIS MUCOSA

MARIA F. GARCIA BUSTOS', ALEJANDRA BARRIO?, CECILIA PARODF, JOSEFINA BECKAR:®,
SONIA MORENO:, MIGUEL A. BASOMBRIOQ'

TInstituto de Patologia Experimental, Unidad Ejecutora CONICET, CCT Salfa, *Catedra de Microbiologia, Facultad de
Ciencias de la Salud, Universidad Nacional de Salta, ®Instituto de Medicina Experimental, CONICET,
Academia Nacional de Medicina, Buenos Aires, Argentina, *Servicio de Otorrinolanngologia,

Hospital San Bernardo, Salta, *Servicio de Dermatologia, Hospital Sefior del Milagro, Salta, Argentina






Comunicacién Breve

Leishmaniasis cutanea vy herpes zoster
multidermatémico

Margarita Arboleda, Laura Jaramillo, Diana Ortiz y Alejandro Diaz.

Cutaneous leishmaniasis and multidermatomic
herpes zoster

Standard treatment of leishmaniasis consists of n-metilglucamine.
meglumine antimoniate, which can trigger side effects such as general
malaise, renal and hepatic impairment, and cardiac arthythmias. In-
frequently, reactivations of varicella-zoster virus infections have been
reported. This paper describes a patient with cutaneous leishmaniasis
in treatment with meglumine and herpes zoster multiplex. After ruling
out other possible causes of immunosuppression, an acyclovir therapy
was mifiated.

Key words: Cufaneous leishmaniasis, herpes zoster, meglumine
antimomate, drug toxicity:

Palabras clave: Leishmaniasis cutanea. herpes zoster, antimoniato
de meglumina, toxicidad de medicamentos.

Introduccion

Existen escasos reportes de reactivacion del virus varicela-zoster (VVZ)
asociada al tratamiento con antimoniales. especialmente con el estiboglu-
conato sodico, aungue también los hay con meglumina®"!. Hasta ahora no
habia comunicacion de esta asoctacion en Colombia.

Se presenta el caso deun paciente con un herpes zoster multidermatomico
asociado al tratamiento con meglumina por una LC.

Caso clinico

Mujer de 34 afios. residente en el municipio de Carepa en el Uraba
Antioquefio, Colombia v trabajadora rural en las veredas “El Cerro™ v
“Remedia pobre”, ireas endémicas para leishmamiasis. Consultd por un
cuadro de dos meses de evolucion de papulas eritematosas en el dorso de la
mano izquierda con aumento progresive de tamarfio y posterior ulceracion.
No refirio otra sintomatologia asociada, ni franmas o picaduras de insectos.
Tenia el antecedente de varicela a los @ afios v hepatitis A v malaria por P
vivax a los 10 afos.

La paciente fue evaluada en nuestro centro, encontrindose en buenas
condiciones generales. con signos vitales estables. En el examen fisico
se encontrd integridad de 1a mucosa nasal y en 1a piel se encontraron dos
lesiones ulceradas limpias de 2 cm de didmetro, con bordes indurados,
localizadas en el dorso de 1a falange proximal del cuarto dedo v el dorso de
la mano izquierda. asociadas a una adenomegalia dolorosa de 1.5 cm epitro-
clear. Se realizo un examen directo de la lesion encontrandose la presencia
de amastigotes de Leishmania spp., confirmandose el diagnéstico de LC.

Se prescribid tratamiento con meglumina im. 20 mg/kg/dia, por 20 dias.



PARA TERMINAR 3 CASOS
CLINICOS
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Cuando pensar en LTA ante un paciente...

« PROVENIENTE DE ZONA ENDEMICA: que presente una o mas

lesiones ulcerosas o Ulcerocostrosas, de bordes elevados,
indoloras (en ausencia de sobreinfeccidn), generalmente con
mas de un mes de evolucidon y que se encuentran

rincipalmente en las partes expuestas del cuerpo, siendo los
ugares mas comunes piernas, brazos, cuello y cara.

« PROVENIENTE DE ZONA NO ENDEMICA: se haya descartado
otra patologia de piel y que presente una o mas lesiones
ulcerosas o ulcerocostrosas, de bordes elevados, indoloras
(en ausencia de sobreinfeccion), generalmente con mas de un
mes de evolucion y que se encuentran principalmente en las
partes expuestas del cuerpo, siendo los lugares mas comunes
piernas, brazos, cuello y cara.




Caso clinico



e PACIENTE DE PICHANAL DE 32 ANOS QUE
CONSULTA POR LESION TUMORAL EN OREJA
DERECHA.

* REFIERE ANTECEDENTES DE ENFERMEDAD
PSIQUIATRICA; ESQUIZOFRENIA.







DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES
Y CONDUCTA A SEGUIR






Enfermedad de Hansen Qlepra

“Enfermedad olvidada”




DEFINICION

» Es una enfermedad granulomatosa cronica
producida por mycobacterium leprae.las
principales estructuras afectadas son piel,
mucosas del aparato respiratorio superiory
los nervios periféericos.




Epidemiologia

Tabla 2.
19497 19498 1999 2000 2001 2002 2003 C3505 NUEVOS en Jas
Africa 56.507 51.530 55 635 54 602 39612 48 248 46.205 distintas Regiones
Las América 43 159 47 218 45 599 44 786 42 830 39.939 52.435 de fa OMS desge 1997
Mediterraneo Oriental 6.306 5.923 5.757 h.565 4 7h8 4 665 3.940
Asia Sudoriental 565.416 689.069 621.620 606.703 668 658 520.632 405.150
Pacifico Occidental 13.573 10.617 9.501 7.563 7.404 7.154 6.068

Tabla 3.

Paises Casos registrados a finales del 2002 Casos diagnosticados durante 2002 Pafses mas endémicos 3/
(tasa x 10,000 hab.) (tasa x 100.000 hab.) inicio del 2002,

India 344 377 (3.3) 473,658 (46,0)

Brasil 71.139 (4,1} 38365 (22,3)

Madagascar 6.602 (4,0) 5.482 (33.4)

Mazambigque 7.136 (3,8) 5.830 (29,1)

Mepal 7.291 (3,0) 13.830 (56,5)

Tanzania 7.063 (2,1) 6.497 (19,0)

Enf Emesg 2005,7(2):110-119 111



Epidemiologia

El area endémica de esta enfermedad esta integrada

por las provincias del noroeste, nordeste y centro del

pais.

En la Argentina existen actualmente 635 pacientes en

tratamiento, de los cuales 350 fueron diagnosticados

durante el ano 2010.

Esto no significa que actualmente no existan mas

enfermos de lepra en el pais.

Hay que considerar (lamentablemente) a las personas

3ue actualmente estan enfermas y no fueron todavia
lagnosticadas.



http://www.sad.org.ar/lepra

Epidemiologia de la lepra

Reservorio: Hombre.

Transmision:

Inhalacion secreciones nasales
contaminadas.

Implantacion directa.
Infectividad muy baja.

Periodo de incubacion muy prolongado.




Etiologia

» Descubierta por Gerhard Hansen




Mycobacterium leprae

» Micobacteria no cultivable.
“globis”

» Patogeno exclusivo del hombre.

» Cuadro clinico depende del estado de la
Inmunidad celular del huésped:

- Lepra lepromatosa.

—Lepra tuberculoide.

-~ Formas borderline.




Patogenia

90 % no enferma

Enfermo bacilifero
sin tratamiento

10% Enferma

Sano

_ >

N

Tuberculoide

Borderline
0
Dimorfo

Lepromatoso

EnfEmerg2005,7(2)110-119 IS




Tabla 4.
a0l Bechelli y Rotberg, 1953 (Madrid)

Tipo Tuberculoide

Tipo Lepromatoso

Grupo Indeterminado
Grupo Dimorfo

Ridley and Jopling, 1962
Tuberculoide

Bordeline Tuberculoide
Borderline Borderline
Bordeline Lepromatosa
Lepromatosa

Tabla 5. . B B
Clasificacion Operacional Clasificacion Operacional OMS, 1982

oMSs, 1982 — Lepra Paucibacilar: hasta 5 lesiones cutdneas, no
mas de un tronco nenvioso comprometido ¥
baciloscopia negativa.

— Lepra Multibacilar: més de 5 lesiones cutdneas,
ma&s de un tronco nenvioso comprometido y
baciloscopia positiva.

m Enf Emarg 2005,7(2)-110-119




tuberculoides

indeterminada @ lepromatosas

- dimorfa




tuberculoides

iR / \ lepromatosas

neurologicas




Manifestaciones neurologica

. cubital

. mediano
Miembro

superior ' radlal

. ciatico popliteo externo
Miembro - N. tibial posterior

inferior

. facial

. trigémino



http://www.google.com.ar/imgres?imgurl=http://3.bp.blogspot.com/_FoTcComrnvg/S_NMduhDWQI/AAAAAAAAAAM/IRCx5mYLiW8/s320/la%2Bmano%2Bcaida.jpg&imgrefurl=http://www.latinreload.net/showthread.php/345-Chevrolet-Optra/page4&usg=__i1m0y4KQIV9kRFFbcGAvyKlX_z4=&h=240&w=320&sz=14&hl=es&start=6&zoom=1&tbnid=QWQgKg9qq6nEjM:&tbnh=89&tbnw=118&ei=GzZkTuWfLc-ctweFkYiZCg&prev=/search%3Fq%3Dmano%2Bcaida%26um%3D1%26hl%3Des%26sa%3DN%26tbm%3Disch&um=1&itbs=1

laghostico
Para el diagnostico de la enfermedad nos basamos
en los tres puntos esenciales®:

1. Valorar las lesiones de la piel, ya expuestas an-

teriormente para cada una de las distintas for-
mas clinicas.

2. Demostrar la hipertrofia y alteracion funcional
de los troncos nerviosos periféricos.

3. Demostrar la presencia del bacilo.




Tratamiento

Esquema de PQT

Paucibacilar

Maultibacilar

- Rifampicina-dosis mensual 600 mg

- Dapsona-dosis diaria 100 mg
dosis diaria

Duracion del tratamient; 6 meses

- Rifampicina-dosis mensual 600 mg

- Clofazimina-300 mg en dosis mensual 50 mg
- Dapsona-100 mg/dia

Duracion del tratamiento; 12 meses







CASO CLINICO

Varon de 20 afios residente en Pichanal
(Salta) que consulta por:

% Fiebre de mas de 1 mes de evolucion.

<+ Tos seca irritativa, sin respuesta a los
antitérmicos y antibioticos.

<+ Adenomegalias.

“+*Perdida de peso de aproximadamente
10 kg. en 1 mes.



CASO CLINICO

No refiere antecedentes previos.
Al examen fisico presento en piel
lesiones papulosas tipo acneiforme
en cara, region dorsal y algunas en
miembros inferiores.
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CASO CLINICO

Las adenomegalias eran de localizacion
retroauricular, suboccipital, axialres e
inguinales blandas,moviles e indoloras.

Ademas hepatoesplecnomegalia confirmada por
ecografia.
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HTO.
HEMATIES

LEUCOCITOS
FORMULA
ERITRO

PLAQUETAS

ANALISIS CLINICOS

31/10/2006 15/11/2006 05/12/2006 08/01/2007

39% 36% 28 % 34%
4200000 3.970.000 2.760.000 3700000
15.700 7.400

38/ /0/9/1 28/ /0/10/2 6/ /0/4/2 (0/52/10/36/2
104 mm 100 110 mm 39 mm

170000 440.000 448000 400000






DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

+ SINDROME FEBRIL PROLONGADO

¢ HIPEREOSINOFILIA FEBRIL

¢ SINDROME MONONUCLEOSIFORME
+ SINDROME LINFOPROLIFERATIVO

¢ SINDROME RESPIRATORIO CRONICO



DIAGNOSTICO




SE LLEGA AL DX...

o BX GANGLIONAR (+) PARACOCIDIOIDES
BRAZILIENSIS

¢ INMUNODIFUSION PARA PB (+)

¢ BX GANGLIONAR Y MEDULA OSEA (=) PARA
DESCARTAR PROCESOS
ONCOHEMATOLOGICO

¢ CLTOMETRIA DE FLUJO: AUMENTO
SIGNIEICATIVO RELATLVO DE
EOSINOEILOS. NO SE OBSERVAN
CELULAS CON EENOWIPO'PATOGLOGICO.



TRATAMIENTO

¢ ITRACONAZOL 200 MG DIARIOS VIA
ORAL, CON MUY BUENA EVOLUCION
CLINICA, LABORATORIO,
RADIOLOGIA.















CONTROL

LABORATORIO
FECHA 30/04/07
HTO. 43%

HEMATIES 4.700.000




| JORNADA INTERRESIDENCIAS DE PEDIATRIA DEL NOA:
“PATOLOGIA REGIONAL” PARACOCCIDIOIDOMICOSIS

| ENCUENTRO DE PEDIATRAS JOVENES EN FORMACION DEL NOA




Introduccion

Adolfo Lutz, en el ano 1908 en la ciudad de San Pablo
(Brasil), fue quien describe por primera vez esta micosis
despertando el interés por la investigacion de la misma.
Anos mas tarde Splendore describe al agente etioldgico,

pero finalmente el micologo Almeida en 1930 es el creador
del genero Paracoccidioides y denomina al agente causal:
Paracoccidioides brasiliensis. En 1971, la Organizacion
Mundial de |la Salud reconocid oficialmente a la enferme-
dad como Paracoccidioidomicosis® °.

omicosis
ica de diez afios




Definicion

Micosis sistémica causada por el hongo
dimorfo ‘Paracoccidioides
brasiliensis”; se adquiere por
inhalacion y se localiza en aparato
respiratorio o se disemina a mucosa
bucofaringea, ganglios linfaticos, piel,
huesos o visceras.



RParace lLNSIS

* [Fase sapro
filamentos $
V. ramificadc

asitaria es
dura de 10 a
S CON

en espiral, multiple y
clam_ldospo eada
medios co

contenido i
glucosa se
artroconidie

Fase saprofitica Fase parasitaria

{forma micelial) (forma levaduriforme)
Figura 21-2 Ciclo de vida de Paracoccidioides brasiliensis. Via de
entrada respiratona.




EPIDEMIOLOGIA

* Areas tropicales y subtropicales de
America.

* Es una micosis de area rural.
* Mas frecuente en el sexo masculino.

* Latencia prolongada entre infeccion y
enfermedad.



] BAIXA
I MODERADA

Figura 1 - Distribuicio geogra
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EPIDEMIOLOGIA

Edad { adultos entre 30 y 60 anos.

Sexo {varones: 87/13

(Mujeres accion protectora de las hormonas femeninas, que
Inhibirian la transformacion micelio — levadura)

Ocupacion |agricultores de cultivo de café, algodon
y cafna de azUcar.



INMUNOPATOGENIA

P.BRASILIENSIS EN SU HABITAT NATURAL EXOGENO
INHALACION

PULMONES ---» LINFATICOS, SANGRE

PARACOCCIDIOIDOMICOSIS - INFECCION ( ASINTOMATICA )

(D) FORMA INICIAL HUESPED (@ FORMA LATENTE
TIEMPOs{ PARASITO = BALANCE
AMBIENTE l

SE PIERDE BALANCE

PARACOCCIDIOIDOMICOSIS - ENFERMEDAD ( SINTOMATICA )

(® FORMA PROGRESIVA (@ FORMA PROGRESIVA
AGUDA O SUBAGUDA CRONICA

( JUVENIL) ( DEL ADULTO)
PULMONAR - LINFORETICULAR 4a. PULMONAR
PULMONAR - LINFORETICULAR LOCALIZADA
HEPATO ESPLENICA 4 b. PULMONAR
PULMONAR FUNGEMICA DISEMINADA

RECUPERACION
l TEGUMENTOS

ADRENALES
SRE
OTROS

(® FORMA RESIDUAL
( SECUELAS)

* ADAPTADA DE LA REFERENCIA 53

http://www.actamedicacolombiana.com/anexo/articulos/01-1978-05.htm



Paracoccidioldomicosis.

Formas clinicas

« 1 PARACOCCIDIOIDO MICOSIS
INFECCION.

« 2 PARACOCCIDIOIDO MICOSIS
ENFERMEDAD.1 Forma aguda o

subaguda (tipo juvenil).
2 Forma cronica.
« 3 FORMA RESIDUALES.



RParaccoldioldomicosIs enfermedad
Forma aguda tipo juvenil:

ES una diseminacion y progresion lesional de |a
INfECCION primaria.

EnNiNes Yy Jovenes de evolucion rapida.
Deterioro severo del'estado general.

Compromiso Hepatoesplenico ganglionar, 0seo,
cutaneo meningeo.

Lab: Anemia, leucocitosis, eosinofilia e
iInmunoglobulinas aumentadas hemocultivos
POSItIVOS.

Rx: Infiltrado reticulo nodulliar, infiltrados difusos
Diferenciar con cuadros linfoproliferativos.

Compromiso de la inmunidad celular; Serologia
positivas.
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PARACOCCIDIOIDOMICOSIS

i Saciridads Brasiboirs de Modicea Tropical
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PARACOCCIDIOIDOMICOSIS
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ParacoccidiomIicosIs
forma cronica de tipo adulto.

« Hombres mayores de 35 anos.

« Alcoholicos con desnutricion y nivel
SOCcIoeconomico bajo.

« Puede ser uni focal: cutaneo mucosas,
pulmoenar, ganglionar, laringea.

« Multifocal : asocladas.

* Serologia y test cutaneos de acuerdo a la
gravedad.



PARACOCCIDIOIDOMICOSIS

Forma cronica del adulto
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PARACOCCIDIOIDOMICOSIS

Lesiones cutaneas Lesiones periorificiales
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PARACOCCIDIOIDOMICOSIS
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PARACOCCIDIOIDOMICOSIS




PARACOCCIDIOIDOMICOSIS
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Raraccoldioidemicosis formas
residuales.

FIRresis pulmoenar con Insuficiencia
Respiratoria Restrictiva.

EStenosis laringea.
Microstomia ( boca de tapir).

Addison.



PARACOCCIDIOIDOMICOSIS

Formas secuelares




DIAGNOSTICO

* Hemograma

* Hepatograma

* Proteinograma electroforetico
* Medio interno

* Funcion renal

* Rx de torax

« ecografia
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Examen de esputo

Examen directo de supuracion ganglionar
Examen de materia fecal

Examen serologico




Criterios de internacion

« Formas graves diseminadas
« Pacientes con conmorbilidades
* Pacientes secuelares.



ParacoccidioldomIcosIs.
T ratamiento.

Formas diseminadas graves:
Anfotericina B ev

TMP/SMX 160/800 ev



Tabela 2 - Esquema de tratamento ambulatorial para formas leves e moderadas
de paracoccidioidomicose®
Medicamentos  Dose Duracio do
tratamento
Itraconazol** Adultos: 200mg por dia, logo 6 a9 meses nas
ap6s uma das refeicoes principais formas leves e
(almoco ou jantar), em uma tinica 12 a 18 meses nas
tomada. formas moderadas
Criancas com < 30kg e > 5 anos,
5 a 10mg/kg/dia, ajustar a dose nio

abrindo a cdpsula***

Sulfametoxazol Adultos:trimetoprim: 160 a 240mg 12 meses nas formas

Mrimetoprim** sulfametoxazol 800mg a 1.200mg. leves e de 18 a 24
VO12/12hs meses, nas formas
Criancas — trimetoprim, 8 a 10mg/kg moderadas.
sulfametoxazol, 40 a 50 mg/kg,
VO 12/12h

*Ver item critérios de gravidade. Casos graves devem ser encaminhados a ceniros de

maior resolutividade.

. roo. . . - Sochadale Sewihaes iy TORIO TECNICOTECHINICAL KEPORT
*#% Primeira escolha para adultos, com base na facilidade de administracio, melhor

aderéncia e tolerabilidade. Criancas que niio deglutem cipsulas de itraconazol podem Consenso em paracoccidioidomicose

ser tratadas com a soluciio oral de sulfametoxazol/trimetoprim.
. i . - . ) Guideliness in paracoccidioidomycosis
*##% Maior experiéncia em criangas ¢ com sulfametoxazol/trimetoprim.
Maria Aparecida Shikanai-Yasuda', Flivio de Queiroz Telles Filho*,
Rinaldo Poncio Mendes’, Arnaldo Lopes Colombo*, Maria Luiza Moretti*
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Micosis Pulmonares.

Criterios de curacion

« 1.- Clinices: Regresion de sintomas .
Cicatriz de lesiones teg.
Involucion de adenomeg.
Estabilizacion del peso.
2.- Micologices: Negativizacion.
3.- Rx: Estabilizacion del patron radiologico en
5 Rx en un intervalo de 3 meses.

4.- Inmunologico: Negativizacion de los titulos o
estabilizacion en valores bajos observadas en 3
muestras en el intervalo de 3 meses.



“El remedio que cura las enfermedades
tropicales se llama voluntad politica”
(DOCTOR GUSTAVO KOURI)



COMENZAMOS ASI...




TERMINAMOS ASI...

- C— - - -
. - - -
-alf{‘ . -
& -
‘ : !» S
. } B A —~
T ——

AGRADECER A EQUﬂ’O HSVP IIET UNSA SseDE
REGIONAL ORAN



