6. VIGILANCIAY DEFINICION DE CASOS DE
SINDROME PULMONAR POR HANTAVIRUS

Un sistema de vigilancia debe tener una estructura y
un funcionamiento sencillos para permitir el control in-
mediato de las epidemias y evitar la transmision de la
infeccion por hantavirus. En el caso de la infeccion por
hantavirus, el sistema de vigilancia debe enfocar la en-
fermedad desde una perspectiva integrada, que abarque
aspectos clinicos, de laboratorio y ambientales. La defi-
nicién de casos que se presenta en la Figura 1, creada
inicialmente por los CDC en los Estados Unidos, tam-
bién se utiliza en el Canada y algunos paises de Améri-
ca del Sur para la vigilancia del SPH. Se necesitan estu-
dios seroldgicos en sueros de casos agudos, obtenidos
en forma inmediata para lograr el diagnéstico exacto, y
también técnicas bioldgicas moleculares para identifi-
car el tipo o los tipos de virus circulantes. Todas las
muestras clinicas deben acompafiarse de un formulario
gue identifique al paciente, su edad y sexo, la fecha de
comienzo de los sintomas y de obtencion de la muestra,
y una lista breve de manifestaciones importantes, resul-
tados de estudios de laboratorio, sitio de hospitalizacion
y resultados confirmatorios finales (véase el Anexo 2).

6.1 INVESTIGACION DE UN BROTE

6.1.1 Momento indicado para investigar

La aparicion de un nimero excesivo de casos en una
zona en que se produce en forma conocida la transmi-
sién de hantavirus, obliga a buscar una explicacién y
también brinda la oportunidad de ampliar los conoci-
mientos sobre dichos virus. La situacién anterior adquiere
importancia particular si surgen grupos de casos, por-
gue también da la oportunidad de abordar el problema
de la transmisién entre los humanos.

La aparicién de un solo caso en una zona en que no
se habia notificado infeccion alguna por hantavirus obliga
a hacer una evaluaciéon médica y epidemioldgica inte-
gral, el andlisis del factor de riesgo/exposicién indivi-
dual y una evaluacién ecolégica/ambiental, como se
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indica en la seccién 6.1.2. Elementos esenciales para
elaborar estrategias futuras de control y prevencién son
la identificacion del tipo de virus en circulacion y los
posibles reservorios en estas nuevas zonas.

Si aparece un nuevo caso aislado en un area en que
ha habido infeccion previa, hay que tomar en conside-
racion los conocimientos acumulados sobre el meca-
nismo de transmision, las manifestaciones clinicas de la
enfermedad, los factores individuales de riesgo, el tipo
de virus circulante y los posibles reservorios en la re-
gién, y realizar investigaciones futuras si las circunstan-
cias lo sugieren.

En todos los casos, los métodos deben incluir una eva-
luacion de la infestacion de roedores en los medios do-
méstico y peridoméstico, para plantear recomendacio-
nes sobre las medidas adecuadas de control de roedores.

6.1.2 Practica de la investigacion

Como punto de partida habra que integrar un equipo
multidisciplinario de investigacion (epidemiélogos, téc-
nicos de laboratorio y ecologistas). Toda investigacion de
un brote debe comenzar con una evaluacién médica y
epidemioldgica inicial que incluya los siguientes pasos:

= Definicion de la magnitud del brote:

— Deteccidn activa de casos por medio de entre-
vistas y revision de expedientes médicos

— Definicion de la frecuencia relativa de infeccion
en comparacién con la frecuencia de enfer-
medad (por medio de encuestas serolégicas)

— Localizacién geogréfica (mapas) de los sitios en
gue han surgido casos, con atencion a los resul-
tados de la encuesta serolégica

= Identificacién del mecanismo o los mecanismos de
transmision.

= Definicion de las manifestaciones clinicas de la
enfermedad dentro del brote.

= En cada una de las actividades mencionadas,
asegurar que se reunen las muestras clinicas en
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FIGURA 1. Definicién de casos de sindrome pulmonar por hantavirus.

Sindrome pulmonar por hantavirus (SPH)

Fundamentos tedricos de la vigilancia

El sindrome pulmonar por hantavirus (SPH) en el continente americano es raro, pero suele ser un trastorno grave transmitido por el
contacto muy cercano con orina, heces o saliva de roedores infectados. A pesar de que se han notificado casos Gnicamente en Argentina,
Canada, Chile, Estados Unidos de América, Paraguay y Uruguay, existe la posibilidad de que la enfermedad se presente en cualquier punto
del continente americano por la distribucién amplia de los roedores existentes que sirven de reservorio. Por esta razon, la vigilancia es
esencial en todos los paises.

Definicion recomendada de casos de SPH

Definiciéon de un caso clinico:

= Aparicién de una enfermedad febril (temperatura mayor de 38,3 °C [101 °F]) que requiere administrar oxigeno suplementario, y

= Edema intersticial difuso bilateral que se parece al sindrome de insuficiencia respiratoria del adulto (SIRA), y

= Que se presenta en el término de 72 horas de la hospitalizacién, en una persona que habia estado sana, o

« Enfermedad inexplicable que culmina en la muerte, y un estudio de necropsia que sefiala la presencia de edema pulmonar no cardiégeno
sin una causa especifica e identificable de muerte.

Criterios para el diagndstico por estudios de laboratorio:

= Presencia de anticuerpos IgM especificos contra hantavirus, o un incremento de cuatro veces o mayor en los titulos de anticuerpos
IgG, O

= Positividad en los resultados de la reaccién en cadena de la polimerasa-transcriptasa inversa (RCP-TI) respecto al ARN de hanta-
virus, O

« Resultados inmunohistoquimicos positivos de la presencia de antigenos de hantavirus.

Clasificacion de casos:

Sospechoso: caso compatible con la descripcion clinica.
Confirmado: caso sospechoso del que se tiene confirmacién por estudios de laboratorio.

Recomendaciones para la vigilancia

= Establecer el SPH como enfermedad notificable (notificacién obligatoria) en todos los paises miembros de la OPS.

= Crear una forma de notificacion de casos que identifique el minimo de datos estandar por reunir, por parte de todos los paises de la
Region (véase el Anexo 2).

« Si se sospecha la presencia de SPH, habra que realizar una hematimetria, radiografias de térax, saturaciéon de oxigeno y estudios
seroldgicos para hantavirus. También habra que evaluar la exposicion a roedores (véase el Anexo 2).

= Es necesario reunir sangre post mortem, tejido fresco congelado y tejido fijado en formol de los pacientes que han muerto por SPH, y
transportarlos de manera apropiada al laboratorio méas cercano que pueda confirmar la presencia del SPH (véase la seccién 6.1.4 y el
Anexo 3).

« Sisesospecha que la infeccién por hantavirus no cumplié con la definicién de casos de SPH, también habra que enviar muestras para
pruebas, junto con una descripcién del cuadro clinico.
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forma sistematica, y para ello, prestar atencién al
uso de muestras para diagnostico serolégico,
analisis de reaccion en cadena de la polimerasa
(RCP) y posible aislamiento del virus.

La segunda parte de la investigacion comprende la
evaluacion del factor de riesgo individual/exposicién.
Hay que elaborar un cuestionario de factor de riesgo
individual/exposicién culturalmente apropiado para uti-
lizar en los pacientes (casos), representantes de los pa-
cientes, contactos domiciliarios o cercanos de otro tipo,
y pacientes testigo si se los utiliza.

Identificar el mejor método que conviene para la si-
tuacién, es decir, decidir si se utiliza o no un disefio de
casos Yy testigos.

La tercera parte de la investigacion es una evaluacién
ecoldgica/ambiental. Esto incluye utilizar formularios
estandarizados para reunir los datos y realizar evalua-
ciones sistematicas del medio ambiente para evaluar los
indices de presencia/infestacion de roedores en los si-
tios sospechosos de exposicién a los animales. Después
de las pautas sefialadas en la seccién 6.1.5, el equipo
gue lleva a cabo la investigacién debe emprender eva-
luaciones sistematicas de los posibles roedores reser-
vorios en la regién del brote que incluya evaluaciones
taxonémicas apropiadas.

6.1.3 Respuesta local a un caso de sindrome
pulmonar por hantavirus

Las autoridades locales deben tomar medidas cuando
se confirme en el laboratorio un posible caso de SPH,
aungque muchos de los que se cifien a la definicion de
casos para efectos del examen de deteccién no seran
casos de SPH. Se pueden tomar algunas medidas si hay
muy pocas probabilidades de emitir un diagndstico po-
sitivo de laboratorio por causa de la evolucion clinica.

Una medida indispensable consiste en consultar de
inmediato a las autoridades de salud publica locales y
estatales. El tratamiento de las zoonosis es especializa-
do y quizé se necesiten asesoramiento, explicaciones y
directrices en materia de politica. Ademas, pueden ne-
cesitarse muestras especiales tanto humanas como de
roedores para investigacién y analisis.

Conviene aconsejar a los familiares que se trasladen a
otro lugar de residencia hasta que se hayan examinado
las estructuras de los medios doméstico y peridoméstico
y removido los roedores. Eso debe recomendarse enfa-
ticamente cuando es evidente que hay una intensa in-
festacion de roedores, en especial en la vivienda. Es
minimo el riesgo de retirar la ropa y las pertenencias
necesarias de inmediato. Quiza haya que capturar roe-

dores de la vivienda para estudio, segun la situaciény la
politica nacional. Si no se necesitan, basta matar a los
gue se encuentren en la vivienda, edificio o estructura
del medio peridoméstico y desecharlos debidamente.

Es preciso vigilar a los contactos de la familia y notifi-
car inmediatamente cualquier caso de fiebre. Alrededor
de 10% de los casos de infeccion por hantavirus ocu-
rren en grupos y en casos raros el virus Andes se trans-
mite directamente de una persona a otra. El reconoci-
miento temprano permite mejorar el tratamiento de los
casos. Ademas, se debe tranquilizar a los contactos.

Hay que preparar una estrategia para los medios de
informacion pablica. A menudo se expresa vivo interés
después de los primeros casos y esos medios pueden
ayudar a calmar la ansiedad y a transmitir mensajes de
salud publica. Una estrategia eficaz por parte de los
medios de comunicacién también puede contrarrestar
la estigmatizacién de las personas o de la comunidad
infectadas.

Por Gltimo, es preciso organizar una campafia educa-
tiva apropiada para la situacion de la comunidad. Sus
caracteristicas varian segun se trate de uno o de varios
casos, del primer caso reconocido en la zona o de una
endemia establecida. La campafia debera centrarse
en los familiares de las personas enfermas y en los
medicos.

6.1.4 Recomendaciones para el
almacenamiento y la conservacion
de las muestras

Las muestras de suero para pruebas seroldgicas se al-
macenan a 4 °C durante algunos dias, pero de preferen-
cia se deben congelar a —20 °C 0 -60 °C. El suero obte-
nido en forma inmediata de casos agudos para practicar
métodos de reaccién en cadena de la polimerasa, debe
estar congelado a —-60 °C. Los tejidos de individuos
muertos deben conservarse en congelacién a—60 °C para
pruebas de reacciéon en cadena de la polimerasa y seran
fijados en formol al 10% amortiguado, para analisis
histopatolégico e inmunohistoquimico. La solucién de
formol amortiguada (pH = 7,4) puede prepararse de la
siguiente forma:

100 mi formol puro

900 ml agua destilada

40 g fosfato monosoédico
6,5 g fosfato disddico

El pulm®n es el tejido mas sensible para el diagnéstico
inmunohistoquimico del SPH, pero es necesario realizar
una necropsia completa y obtener muestras de multiples
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tejidos, debido a la poca informacién que se obtiene so-
bre la patologia y la patogenia de los diversos hantavirus.

6.1.5 Vigilancia del reservorio

La intensidad y la metodologia para la vigilancia del
reservorio y el seguimiento de los casos dependera de
los recursos de que dispongan las autoridades de salud
publica. Como minimo, las medidas que adoptaran di-
chas autoridades ante los primeros casos de SPH en un
pais o region en que no se habian identificado infeccio-
nes por hantavirus, pueden incluir el atrapamiento de
mamiferos pequefios en zonas posibles de exposicidn
de los humanos. El atrapamiento debe realizarse con
arreglo a las guias metodoldgicas y de seguridad esta-
blecidas (56). Sus objetivos primarios deben incluir:

= Identificacion de las principales especies que sirven
de reservorio.

= Obtencién de muestras para identificar hantavirus
presentes y establecer un vinculo genético con los
casos en humanos.

= Medicion de la densidad relativa y la prevalencia
de infeccidn en poblaciones de posibles reservorios.

= Identificacion de las zonas ecoldgicas, sitios especi-
ficos y mecanismos mas probables de infeccién de
los humanos.

Conforme lo permitan los recursos, el estudio de los
reservorios puede ampliarse de modo que incluyan pro-
tocolos especificos de atrapamiento y obtencién de
muestras, con el fin de investigar:

= La posibilidad de que aparezcan casos de SPH en
los humanos (segun lo indique la presencia del

animal reservorio y las manifestaciones de infec-
ciones virales) en distintas zonas geogréaficas del
pais.

= La prevalencia, incidencia y caracteristicas tem-
porales de la infeccion en las especies que sirven
de reservorio.

= Los efectos del clima, la calidad del habitat y la
dindmica de la poblacién de huéspedes en el ciclo
de transmisién del virus.

= Los posibles mecanismos de transmision entre las
poblaciones de reservorios y de los roedores a las
personas.

= Los efectos de la infeccidn en los desplazamien-
tos, la longevidad y la dindmica poblacional del
huésped.

= La identificacion de otros hantavirus que pueden
ocasionar infeccion en los humanos, sus huéspedes
y su distribucién geogréfica.

= Los métodos posibles para el control del reservorio
y para disminuir la frecuencia del contacto de los
humanos con la especie huésped.

= Larelacion entre la densidad poblacional del reser-
vorio, la actividad del virus en dicha poblacién y
la incidencia de enfermedad en los humanos.

Se cuenta con comentarios y ejemplos de la aplica-
cién y de la utilidad de este tipo de estudios (14, 52, 56,
57-59). Es importante instar a los investigadores a que
establezcan una relaciéon activa y dindmica con ta-
xonomistas de museos, universidades, organismos gu-
bernamentales y consultores privados, para asegurar la
identificacién apropiada y el registro permanente de los
especimenes clasificados correspondientes a todos los
mamiferos pequefios capturados. En algunas publicacio-
nes se han descrito los métodos para preparar y conser-
var los especimenes (56, 60).





