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Editorial

Enfermedades Emergentes. La influencia del cambio climatico en

Ameérica

Jorge Osvaldo Gorodner

Especialista en Infectologia. Profesor Honorario y Académico de Medicina. Argentina.

“Ningun otro suceso es potencialmente capaz de dafar tanto
la vida en nuestro planeta como el calentamiento global™. Los
cambios introducidos por el hombre en el medio fisico y su
consecuente impacto atentan contra la salud, creando ambien-
tes propicios para la apariciéon y diseminaciéon de patologias.
La temperatura, la humedad relativa ambiental y las lluvias,
que modifican su régimen debido a los impactos ambientales,
ocasionan importantes consecuencias para la salud humana,
particularmente generando multiplicacién de vectores de en-
fermedades endemoepidémicas.

En el Ultimo siglo las temperaturas promedio mundiales se
incrementaron mas de 0,5° Cy la década del 90 resultd ser una de
las mds torridas registradas hasta el momento. Los glaciares estan
desapareciendo y los corales marinos se atrofian. Las sequias
son importantes en areas de Asia y Africa, y las devastaciones
derivadas de la corriente de £/ Nifio son cada vez mas frecuentes
al este del Pacifico. Los polos han comenzado a descongelarse
y los lagos vy rios en los paises frios tienden a hacerlo mas tem-
prano cada afo.

Hay enfermedades cardiacas y respiratorias, infecciones y
desnutricion secundarias al cambio climatico y la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) sostiene que ocasiona alrededor
de 140 mil muertes anuales. Se estima que para el afio 2030 el
cambio climatico aumentara hasta el doble el riesgo de algunos
parametros de salud. Los principales incrementos ocurrirdn en
las enfermedades relacionadas con las inundaciones, asi como
también en la diarrea por célera. Los estudios que han evaluado
esta relacion se han centrado sobre todo en el fendmeno de £/
Nino.También se ha constatado el impacto epidemiolégico que

estd provocando en América el Dengue, la Fiebre Chikungunya
y la Fiebre Zika®>.

En cuanto al Dengue, la forma grave fue identificada por
vez primera en los afos cincuenta del siglo pasado durante una
epidemia en Filipinas y Tailandia. Hoy en dfa, afecta a la mayor
parte de los paises de Asia y América Latina y se ha convertido
en una de las causas principales de hospitalizacion y muerte
en los nifos de dichas regiones. La OMS respecto al “Dengue y
dengue grave”sefala que ‘en las Ultimas décadas ha aumentado
enormemente la incidencia™. No obstante, el nimero real de
casos estd insuficientemente notificado y muchos estan mal
clasificados. Segun una estimacién reciente, se producen 390
millones de infecciones por dengue cada afo, de los cuales
96 millones se manifiestan clinicamente. En otro estudio se ha
estimado que 3.900 millones de personas de 128 pafses estan
en riesgo de infeccion por los virus del dengue’. Antes de 1970,
solo nueve paises habian sufrido epidemias de dengue grave.
Ahora la enfermedad es endémica en méas de 100 paises de las
regiones de Africa, las Américas, el Mediterraneo Oriental, Asia
Sudoriental y el Pacifico Occidental. Las regiones de Asia Sudo-
riental y el Pacifico Occidental mas las Américas registraron en
2008 mas de 1,2 millones de casos y en 2013 mas de 3 millones,
siendo 37.687 de dengue grave. En 2015 se ha notificado un
aumento del nimero de casos en Brasil y en varios paises vecinos.

Europa ya se enfrenta con la posibilidad de brotes de
dengue y la transmision local de la enfermedad se notificé por
primera vez en Francia y Croacia en 2010, y se detectaron casos
importados en otros tres paises europeos. En 2012, un brote
de dengue en el archipiélago de Madeira (Portugal) ocasiond
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mas de 2.000 casos, y se registraron casos importados en otros
10 paises europeos, ademas de Portugal continental. EEUU ha
detectado casos por primera vez en 2007 y hasta 2013 tuvo 1.292
casos leves. Recientemente, en Florida se han notificado 12 casos.
Ademas, el dengue sigue afectando a paises de América central,
especialmente Costa Rica, Honduras y México. En el Estado de
San Pablo (Brasil) en 2014 han enfermado 201.000 habitantes,
mientras que en 2015 se afectaron 500.000 personas, falleciendo
360. Colombia tuvo en 2015, 75.973 casos con 61 fallecidos en
la semana epidemioldgica 42. Cada aho, alrededor de 500.000
personas con dengue grave, muchos de ellos nifios, necesitan
hospitalizacion. Aproximadamente, el 2,5% fallecen. En América,
en el periodo 1982-1987 hubo 1 millon de afectados y en 2002-
2010,4,8 millones. “A pesar de los grandes esfuerzos llevados a cabo
por los paises, el nimero de enfermos de dengue sigue en aumento
cada ario) advirtié recientemente la representante de OPS/OMS
en Argentina, Maureen Birmingham, en referencia a que “entre
enero y octubre de 2015 se registraron en la regidn casi dos mi-
llones de casos y alrededor de un millar de muertos™™.

En cuanto al virus Zika, éste fue descubierto en monos en
Uganda en 1947.Su nombre proviene de la selva Zika donde fue
hallado. Es originario, por lo tanto, de Africa y se han registrado
brotes en el sureste de Asiay en lasislas del Pacifico'’. En medio de
la creciente alarma por la propagacion del Zika en el continente
americano, se ha descubierto mediante analisis genéticos que
el Zika presente en la regién es de origen asidtico y presenta una
similitud del 99% con la secuencia del virus que causé un brote
de Zika en la Polinesia francesa en 2013, La rapida disemina-
cion del Zika a 24 paises y territorios de América desde mayo de
2015 se ha debido a la carencia de inmunidad de la poblacion y
a la alta prevalencia de Aedes aegypti. La OMS ha contabilizado
hasta ahora brotes considerables en Brasil, Colombia, El Salvador,
Panama y Cabo Verde. En Colombia en 2015 hubo 11.712 casos
registrados, de los cuales 297 correspondfan a mujeres en estado
de gestacion. En Brasil hay mds de un millén y medio de casos
de Zikay mas de 4.180 casos de microcefalia, 30 veces més de lo
reportado en cualquier afo desde 2010. En Florida (EEUU) se han
denunciado recientemente 3 casos y Argentina ha registrado 4
casos de Fiebre por virus Zika. La OMS considera que en el plazo
de un afo se contabilizardn en el mundo entre 3 y 4 millones
de casos'>™. La Fiebre Zika se presenta con clinica de fiebre leve,
sarpullido, cefalea, malestar general y conjuntivitis no purulenta
que ocurre entre tres a doce dias después de la picadura del mos-
quito vector. La sintomatologia puede durar entre dos y siete dfas.

Elvirus de la Fiebre Chikungunya fue detectado en Tanzania
en 1952. A partir de 2004 se han reportado brotes intensos y
extensos en Africa, las islas del océano Indico y la region del Pa-

cifico, incluyendo Australiay el sudeste asidtico (India, Indonesia,
Myanmar, Maldivas, Sri Lanka y Tailandia). En 2007 el virus se ex-
tendio a Italia (region de Emilia-Romagna) y en los Ultimos anos
llegd a América Latina™. Los recientes brotes de Chikungunya
han causado unimpacto importante en los servicios de salud. La
Fiebre Chikungunya ha ocasionado la muerte de dos personas en
Guatemalay en Nicaragua, y ha contagiado a 120.145 personas
en los primeros ocho meses del afio 2015, segun datos de los
Ministerios de Salud de la regién. En la Region de las Américas
desde el 1 de enero de 2016 y hasta el 5 de febrero se han no-
tificado 6.244 casos sospechosos y 175 confirmados. Los paises
con mayor numero de casos son Colombia (3.178), Nicaragua
(1.684) y Venezuela (108). La Fiebre Chikungunya provoca fiebre
alta, intensas artralgias, mialgias, eritemas, y cefaleas. Un caso de
cada mil puede ser severo, requiriendo hospitalizacion. Como
se ha citado, se han descrito también defunciones. Las perso-
nas de mas de 45 afos pueden presentar una fase crénica de
la enfermedad con dolores en las articulaciones que pueden
durar meses o afos.

El Aedes aegypti es el agente transmisor de las patologias
sefialadas. No hay transmision interhumana, salvo algunas sos-
pechas en la Fiebre por virus Zika. Se piensa que podria haber
transmision perinatal transplacentaria o durante el parto si la
madre estd infectada y tiene presencia del virus en la sangre en
ese momento (transmision vertical relacionada con casos de
microcefalia). Se ha aislado también el virus en semen, sangre,
saliva y orina de seres humanos y no esta descartada la posible
transmision sexual o mediante transfusiones sangufneas, pero
de existir, son enormemente raras. El Aedes aegypti, en su calidad
de vector, es el eslabén principal de la cadena de transmision.
Otro eslabon clave es el hombre, ya que la hembra del Aedes
necesita para su reproduccién obtener sangre de éste a través
de la picadura. Aedes aegypti se encuentra actualmente en mas
de 100 pafses, transmitiendo diariamente el dengue y mante-
niendo en riesgo de contraerlo a mas de 200 millones de seres
humanos en el mundo®. La OMS ha sefalado (27/1/2016) que
la situacion epidemioldgica actual en el Continente Americano,
particularmente por la Fiebre Zika, es grave y ha declarado una
Alerta Sanitaria Internacional.

Para la prevencion del Dengue y de la Fiebre Zika, Fiebre
Chikungunya y Fiebre amarilla, en las que interviene el Aedes
como vector, se precisa proteccion de las picaduras de mosqui-
tos mediante el uso de repelentes y el uso de ropa que cubra
el cuerpo (mangas y pantalones largos). Ademas es necesario
eliminar los criaderos, por pequefios que estos sean, para evitar
la reproduccion del mosquito. La eliminacién de Aedes y su
control es de primera prioridad. El tratamiento de lugares de
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dificil acceso o vedados es un factor de suma importancia. Para
estos casos, el Estado debiera disponer de las medidas legales
pertinentes para superar dicha contingencia. Otro elemento a
valorar es el uso de drones fumigadores. Finalmente, la educacion
sanitaria de la comunidad es una herramienta indispensable en
la lucha contra el vector, de forma que el uso de las medidas
mas convenientes puedan implementarse y nada quede al azar.
Aveces, se deben adoptar medidas sostenidas o extraordinarias
para la eliminacién, sobre todo de formas con resistencia com-
probada. En Brasil, se ha conformado un “Ejército Sanitario” con
220.000 hombres debidamente adiestrados en la prevencion y
control de mosquitos, que visitan personalmente cada casa para
proceder a la eliminacién de criaderos de Aedes. Otra experien-
cia, es la que se lleva a cabo en Piracicaba, Brasil, con mosquitos
transgénicos para combatir el Aedes aegypti. Los mosquitos
transgénicos se aparean en libertad con hembras salvajes y
transmiten el“gen letal”a sus descendientes, por lo que la nueva
generacion de mosquitos muere antes de llegar a la fase adulta.
Esta experiencia ha reducido la poblacion del Aedes en el 82%
y el nimero de casos de dengue, en esta localidad, se redujo
de 133 a 1'% En definitiva, la situacion epidemioldgica obliga a
apelar a todos los recursos factibles que contribuyan a eliminar
los vectores, reforzando la labor que estan llevando a cabo las
autoridades sanitarias y la comunidad en los paises afectados,
mientras se espera, en un futuro no muy lejano, poder contar
Con vacunas que prevengan estas patologias tropicales de alto
coste sanitario y social.
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Articulo original

Thallium poisoning outbreak with suspected criminal intent in
Spain. An emerging problem in Europe?

Dante R. Culqui'?, Cecilia Tortajada’, Juan Nolla3, Eva Masdeu’, Miriam Ros’, Sandra Manzanares'#

'Epidemiology Service. Public Health Agency of Barcelona. Spain. *Carlos lll Health Institute from Madrid. *Intensive Care Service of Hospital del Mar.
Barcelona. “Biomedical Research Networking Center for Epidemiology and Public Health (CIBERESP). Spain.
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Summary

Background: Thallium is a highly toxic heavy metal whose use is very limited in our environment, nowadays.
Itis used in different industries and as a component for rat poisoning.

Methods: Three cases of thallium poisoning in patients from Pakistan living in Barcelona are described. This
was reported to the Public Health Agency of Barcelona (ASPB) in March 2012.

Results: All of the three cases had malaise with vomiting and abdominal pain, marked alopecia, pain and
tenderness in lower limbs, loss of function due to pain, back pain, and paresthesia in the hands. The attack rate
was 339%. Possible causes of this poisoning were accidental exposure to insecticide or intentional poisoning.
Conclusions: All of the three cases were consistent with thallium poisoning. However, since it is not a condition
of high frequency of occurrence in Spain, these cases may have gone unnoticed.

Brote de intoxicacion por Talio con sospecha de intenciones criminales
en Espana. ;Un problema reemergente en Europa?

Resumen

Fundamentos: £l talio es un metal pesado altamente toxico actualmente su uso es muy limitado en nuestro
entorno. Es usado en la industria y su uso generalizado es como componente de veneno para ratas.
Métodos: Presentamos un estudio descriptivo de un brote de intoxicacion por talio en Barcelona. Describimos
tres casos de pacientes procedentes de Pakistan que vivian en Barcelona. Dichos casos fueron reportados a la
Agencia de Salud Publica de Barcelona (ASPB) en Marzo del 2012.

Resultados: Los tres casos presentaron malestar general, acompafado de vomitos y dolor abdominal, asf
como una marcada alopecia, dolor e hipersensibilidad en extremidades inferiores, impotencia funcional por
dolor, dolor de espalda y parestesia en las manos, La tasa de ataque fue del 33%. Entre las posibles causas de
la intoxicacion se considerd una exposicion accidental a insecticida o una intoxicacion intencional (criminal).
Conclusion: Los tres casos fueron compatibles con intoxicacion por talio, sin embargo debido a que la intoxi-
cacién por talio no es una patologia frecuente en Espana, dichos casos podrian haber pasado desapercibidos.
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Thallium poisoning outbreak with suspected criminal intent in Spain. An emerging problem in Europe?

Introduction

Thallium is one of the most toxic heavy metals' and its use is
very restricted. It is used in the eyeglass industry, and semicon-
ductors?. In aesthetics, it has been used in hair removal creams,
and in medicine, for treatment of syphilis and gonorrhea, and
currently as a contrast agent in radiology?. It is also used as an
active ingredient in pesticides.

The World Health Organization has not recommended its use
since 1973, and in some countries, like Spain, its use is banned
due to many cases of thallium poisoning (TP), whether accidental
or criminal. Currently, it is still used in developing countries and
China. In the United States, there are approximately 20 cases of
TP reported annually®.

Thallium salts are colorless, odorless, and tasteless®. Cases
have also been reported resulting from herbal products conta-
mination and during drug inhalation’.

After TP, Thallium can be detected in all organs because it is
easily distributed throughout the body?®. This fact and the exten-
sive enterohepatic recirculation, makes the half-life of elimination
range between 10 to 15 days®’.

TP in acute cases is characterized by gastrointestinal symp-
toms while in chronic poisoning cases neurological symptoms
dominate™. Therefore, the differential diagnosis of TP includes:
Guillain-Barré syndrome, botulism, lead or arsenic poisoning'",
Parkinson’s and choreoathetosis'?. Another symptom is alo-
pecia. In this study an outbreak during 2012 with three cases
of TP among Asian immigrants living in Barcelona (Spain) are
described.

Material and Methods

Description of cases

Case notification of intoxication

On March 2012, the notification from the Hospital del Mar in
Barcelona, for a probable case of TP was received at Epidemiology
Service, Public Health Agency of Barcelona.

Case 1: 12 year old girl

On March 9" 2012, a patient went to the Emergency Room
(ER) with clinical symptoms, which had begun three days earlier,
with malaise, vomiting and abdominal pain, pain and tenderness
inthe lower limbs and loss of function due to that sort of pain. She
also had pain in the vertebral and paravertebral lumbar region
(L1), paresthesia in their hands, and difficulty for opening the eyes.

The patient developed tetraparesis accompanied by respira-
tory failure, requiring admission to the intensive care unit (ICU)
the 9 day of admission, for respiratory support with hemodialy-
sis, forced diuresis and Prussian blue administration 1g every 8
hours via nasogastric tube. After 15 days of hospital admission,
she presented alopecia. After 21 days of admission, the patient
evolved better and was withdrawn from hemodialysis. After
26 days of admission she was extubated and discharged three
weeks later. At discharge, she presented neurological sequelae
that required admission to a rehabilitation center.

Probable diagnosis of an atypical case of Wilson's disease
was considered, or the beginning of conversion disorder (CD).

However, during hospitalization of Case 1, the mother, who
was hospitalized in Pakistan with a similar presentation, was
diagnosed with TP. Pakistani doctors suggested to the medical
team in Barcelona to perform a measurement of thallium in
blood. Blood and Urine tests confirmed the TP.

She was given Prussian blue 1g every 8 hours and hemo-
dialysis. After 15 days in hospital, she presented with alopecia.

Finally, her condition improved. She was discharged three
weeks later.

Case 2: 38 year old woman, case 1 mother and
case 3 wife

In August 2011, while living in Barcelona, the patient began
a presentation characterized by malaise, vomiting, abdominal
pain and chest pain as well as marked tenderness of the lower
limbs, walking difficulty and alopecia of the entire scalp. She went
to the ER several times. Several doctors in Barcelona examined
her without getting clear about any diagnosis. The doctors in
Barcelona also considered a possible conversion disorder (CD).

The mother traveled to Pakistan and she was diagnosed with
TP there. High levels of thallium were detected in the urine (Table
1). At discharge she had neurological sequelae that required
admission to a rehabilitation center.

Case 3: Male 44, case 1 father and case 2 husband

The patient reported that in July 2011 he presented clinical
symptoms lasting for about 15 days, characterized by tightness
across the chest, abdominal pain, very intense pain in the lower
limbs, and alopecia of the scalp. The patient was evaluated
without providing definitive diagnosis and he recovered without
sequelae. After the news on his wife's TP diagnosis in Pakistan
he underwent toxicology blood tests, which revealed normal
thallium levels (Table 1 and Figure 1).
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Table 1. Thallium concentration in blood and urine in all three cases tested. Barcelona, Spain 2012.

Values in cases

Data Type of Sample
Case 1 Case 2 Case 3
March/09/2012 Urine 11400 mcg/L
Blood 180 mcg/L = =
March/12/2012 Urine 1914 mcg/L = =
Blood - - <2 mcg/L
March/16/2012 Urine - - 46 mcg/L
March/20/2012 Urine 4100 mcg/L - -
Urine (Pre dialysis) 4965 mcg/L - -
March/21/2012 Urine (Pos dialysis) 890 mcg/L - -
Blood - < 0,5 mcg/L -
April/03/2012 Urine 96 mcg/L 34 mcg/L -
May/11/2012 Urine 25 mcg/L = =
Jun/05/2012 Urine 46 mcg/L 263 mcg/L 53 mcg/L
Blood = < 0,5 mcg/L =
Urine = 24 mcg/L =

July/02/2012

Blood: Toxic Dose: 80 mcg/L / severe poisoning: 300 mg/L; Urine Toxic Dose: 500 mcg/L / severe poisoning: 7000 mcg/L.

Figure 1. Graphic description of thallium poisoning outbreack in March 2012, Barcelona Spain.
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Thallium poisoning outbreak with suspected criminal intent in Spain. An emerging problem in Europe?

The study identified other two likely exposed children in the
family, which despite being asymptomatic, the urine samples
showed high levels of thallium without reaching toxicity ranges.

Investigation measures and control

Atotal of 3 of 9 persons were probably exposed in the same
household (attack rate 33%).

The Pakistani family, formed by the couple, the child affected
and two children of 13 and 11 years old, shared an apartment
in the inner city with 4 other people: from China (2), Romania
and Spain.

In epidemiological surveys, it appeared that the Pakistani
man shared the apartment with other people and was the owner
of a small bar. He had personal relationship problems with the
Chinese lady.

The police suspected the use of thallium with criminal intent,
and the police found traces of thallium in two bottles of water
in the house'. The Chinese woman was arrested as the alleged
person responsible for the poisoning and was incarcerated',
establishing a gag order, thus limiting further epidemiological
research.

Discussion

The first case was a clinical presentation characteristic of
TP However, it was not diagnosed early despite having been
evaluated by several doctors. Probably it was because the cha-
racteristics of TP depend on the dose, route of administration,
individual susceptibility, and the initial treatment'*. Moreover, TP
can show with varied symptoms'®, sometimes nonspecific and
accompanied by gastrointestinal symptoms, high blood pressure,
tachycardia and persistent weakness’, neuropsychiatric disorders
such as agitation, depression, paranoia, and psychosis'’'¢, which
probably led doctors to diagnose conversion disorder (CD) in
cases 1and 2.

Prussian blue is considered the treatment of choice for acute
episodes of TP'”'8 The effective use of dialysis has also been
prescribed, like in case 1, to decrease levels of thallium in urine™.
Some authors recommend the use of dialysis within the first 48
hours after exposure?®. However, others authors believe that
the use of Prussian blue and hemodialysis are associated with a
better treatment outcome?.

The delayed diagnosis for the two adults was between 6
and 7 months. This can be explained, because thallium poiso-
ning is an uncommon condition in European casuistry®. On the
other hand, a Pakistani doctor quickly diagnosed TP, because of

his experience with that issue in his country. It contributed to
early diagnosis of case 1 (7 days). In short, three clinical cases
compatible with thallium intoxication have been investigated.
However, dealing with a disease virtually unknown in Spain, it
holds back the diagnosis and requires collaboration of Pakistani
doctors who diagnosed the mother, case 2.

Despite the difficulty of diagnosis due to the non-specific
symptoms, it is essential that doctors always suspect thallium
and other possible poisonings at clinical level. To really clarify
whether we are facing with an emerging problem in Europe,
it is also of public interest to report these thallium poisoning
outbreaks due to the wider range of uses and customs given
from global immigration. Eventually, it could occur in Barcelona
and Europe more often.
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Evaluacion rapida del riesgo de transmision de enfermedad por

el virus Zika en Espana

Rapid risk assessment on Zika virus disease transmission in Spain
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Justificacion de la Evaluacion de
Riesgo

La enfermedad por el virus Zika se transmite por mosquitos
del género Aedes. Hasta 2007 solo se habian descrito casos es-
poréadicos en algunos paises de Africa y Asia. Sin embargo, en
la Ultima década se ha expandido a nuevos territorios dando
lugar a brotes epidémicos en varias islas del Pacifico. En febrero
de 2015 fueron detectados los primeros casos de infeccion en
Brasil y la transmision autdctona fue confirmada en mayo de ese
mismo afo. Desde entonces se ha extendido a la mayoria de los
paises de América Latina. En general, la enfermedad produce
sintomas leves en el ser humano, si bien recientemente se han
descrito cuadros neurolégicos y anomalias congénitas asociadas
a infecciones por este virus. El 1 de febrero de 2016 la Directora
General de la OMS, siguiendo las recomendaciones del Comité
de Emergencia del Reglamento Sanitario Internacional, ha de-
clarado que la agrupacion de casos de microcefalia y otros
trastornos neurolégicos notificados en algunas zonas
afectadas por el virus Zika constituye una emergencia de
salud publica de importancia internacional (ESPII).

Uno de los mosquitos competentes en la transmision de
este virus, Aedes albopictus, se ha establecido en todo el litoral
mediterrdneo espafnol, incluidas las Islas Baleares. La enferme-

dad no esta presente en Europa aunque podria emerger como
consecuencia de su rédpido avance en el continente americano
y de la expansién del vector por el mundo, incluyendo Europa.

Dado que Espafa presenta una poblacion susceptible a la
infeccion por el virus Zika, un vector competente para su trans-
mision y la posibilidad de su introduccion a través de personas
infectadas procedentes de los paises donde el virus se esta
transmitiendo, se considera pertinente realizar una evaluacion
rapida del riesgo de establecimiento y transmision del virus
Zika en Espana asi como su posible impacto en la poblaciéon. La
asociacion entre la infeccion por el virus Zika y el desarrollo de
cuadros neuroldgicos graves, asi como de microcefalias u otro
tipo de malformaciones neuroldgicas en recién nacidos requiere
un seguimiento estrecho de la evolucién de esta epidemia.

Descripcion del evento

El virus Zika pertenece a la familia Flaviviridae, género Flavi-
virus, el mismo al que pertenecen el virus del dengue, la fiebre
amarilla o la encefalitis japonesa. Fue descubierto por primera
vez en 1947, en el bosque Zika en Uganda, durante estudios
de vigilancia de fiebre amarilla selvatica en monos Rhesus'.
El virus presentaba originalmente un ciclo selvatico donde el
huésped principal eran los primates no humanos y su vector

Fecha de elaboracion de la evaluacion: 16 de febrero de 2016.
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los mosquitos locales del género Aedes?*. La presencia del virus
en humanos, considerado en un principio huésped ocasional,
se constato a través de estudios serolégicos en 19527 y no fue
hasta 1968 cuando se logré aislar el virus a partir de muestras
humanas en Nigeria®. Estudios genéticos han demostrado dos
linajes principales de este virus, el africanoy el asiatico®'". Desde
su descubrimiento numerosos estudios epidemiolégicos, sero-
l6gicos y entomoldgicos han confirmado la circulacion del virus
en varios paises africanos (Nigeria, Sierra Leona, Costa de Marfil,
Camerun y Senegal) y asiaticos (Paquistan, Indonesia, Filipinas,
Malasia, Camboya y Tailandia)'>'.

Hasta el ano 2007 solo se habian documentado 14 casos
humanos en todo el mundo. El brote registrado ese afo en la
Isla de Yap (Micronesia) fue el primer brote por virus Zika fuera
de Africa y Asia'. Posteriormente, entre 2013 y 2014 tuvo lugar
otro brote en la Polinesia Francesa''® que se extendio a Nueva
Caledonia'”. Desde entonces se han detectado casos de enfer-
medad por virus Zika en las islas Cook, las Islas Salomdn, Samoa,
Vanuatu y la Isla de Pascua (Chile)™181°,

En febrero de 2015 se inicié un brote de virus Zika en Brasil
que afectd inicialmente a los estados de Bahfa y Rio Grande do
Norte, pero que se ha extendido a casi todo el pais?®?2 Tras la
deteccién en Brasil, se ha identificado transmisién autdctona en
la mayoria de los paises de la Regidn de las Américas. La cepa
identificada en estos brotes es la de origen asiatico.

Fuera de la Regién de las Américas, en octubre de 2015 el
Ministerio de Salud de Cabo Verde detectd por primera vez casos
confirmados de enfermedad por virus Zika®.

En la Figura 1 se muestran los pafses con transmision au-
todctona hasta el 16 de febrero de 2016; el mapa actualizado
se puede consultar en este enlace: http://ecdc.europa.eu/en/
healthtopics/zika_virus_infection/zika-outbreak/Pages/Zika-
countries-with-transmission.aspx.

Numerosas especies pertenecientes al género Aedes pueden
actuar como vectores del virus. En el continente africano se ha
detectado virus Zika en numerosas especies locales y un reciente
estudio en Gabén confirmd virus Zika en Ae. albopictus durante
un brote de enfermedad en 2007%. En Asia se ha detectado el

Figura 1. Paises y territorios con transmision autoctona del virus Zika, febrero 2016.

Fuente: ECDC.

14 Rev Enf Emerg 2016;15(1):13-21


http://ecdc.europa.eu/en/healthtopics/zika_virus_infection/zika-outbreak/Pages/Zika-countries-with-transmission.aspx
http://ecdc.europa.eu/en/healthtopics/zika_virus_infection/zika-outbreak/Pages/Zika-countries-with-transmission.aspx
http://ecdc.europa.eu/en/healthtopics/zika_virus_infection/zika-outbreak/Pages/Zika-countries-with-transmission.aspx

virus en mosquitos Ae. aegypti 'y Ae. albopictus®®?’. En la region
del Pacifico estdn presentes varios mosquitos de este género. Los
mas abundantes son Ae. aegyptiy Ae. albopictus pero también
juegan un papel importante en la transmision especies locales
como Ae. polynesiensis o Ae. hensilli. Este Gltimo fue la especie mas
abundante capturada en los estudios entomolégicos llevados a
cabo durante el brote que afectd a la isla de Yap en Micronesia
aunque no se logré aislar el virus Zika en ningln mosquito®. En
los paises de América Latina Ae. aegyptiy Ae. albopictus se han
extendido a gran velocidad durante las Ultimas tres décadas? por
lo que ambas especies podrian estar ejerciendo como vectores™®.

Enfermedad por virus Zika

La enfermedad por virus Zika presenta una sintomatologia
por lo general leve que puede pasar desapercibida o diagnosti-
carse errdneamente como dengue, chikungunya u otras pato-
logfas virales que cursen con fiebre y exantema?®'. Los sintomas
principales son:

— Elevacion de la temperatura corporal.

— Exantema maculopapular que se extiende frecuentemente
desde la cara al resto del cuerpo.

— Artritis o artralgia pasajera con inflamacion de articulaciones

(principalmente en las articulaciones pequefas de manos

y pies).

— Hiperemia conjuntival.
— Sintomas inespecificos como mialgia, cansancio y dolor de
cabeza.

El periodo de incubacién oscila entre 3y 12 dias y la du-
racion de la sintomatologia entre 2 y 7 dias®'. Las infecciones
asintomaticas son frecuentes y se estima que tan solo 1 de cada
4 infectados desarrolla clinica'32%,

La transmision del virus se produce a través de la picadura del
mosquito vector. En humanos el virus se ha detectado en sangre,
saliva, orina, semen, leche materna y liquido amnidtico'® 32343,
Recientemente se ha documentado la posibilidad de transmision
del virus por via sexual y a través de sangre y derivados, aunque
las evidencias son todavia limitadas.

Se han descrito dos casos de posible infeccion por via sexual.
El primero fue detectado en 2008 en Estados Unidos a partir de
un hombre que se infectd con el virus Zika en Senegal y que
transmitio la infeccién a su mujer, que no habia viajado fuera del
pais®. El segundo fue el caso de un residente en Dallas, EEUU,
que no habia viajado a dreas conocidas de riesgo y que habia
mantenido relaciones sexuales con una persona enferma que
habia regresado de un pais con transmisién del virus®. Durante
el brote en Polinesia Francesa, se aisld el virus Zika en un paciente

Evaluacion rapida del riesgo de transmision de enfermedad por el virus Zika en Espaiia

gue habia tenido sintomas de la enfermedad y que presentaba
hematospermia®. Una publicacién reciente informa de un caso
identificado también durante el brote en Polinesia Francesa,
en el que se detectd virus Zika por PCR en semen hasta 62 dias
después del inicio de sintomas*.

Por otra parte, existen evidencias cientificas respecto a la
posibilidad de transmision de la infeccion a través de sangre y
hemoderivados. Dos estudios en donantes de sangre asinto-
maticos durante el brote del 2013-2014 en la Polinesia Francesa
encontraron un 0,8% y un 3% de positividad para virus Zika por
PCR*#2, Por otra parte, autoridades sanitarias de Brasil han no-
tificado dos casos probables relacionados con transmision por
transfusiones sanguineas en marzo de 2015y febrero de 20164,

El diagndstico de confirmacion de laboratorio se basa en
el aislamiento del virus o en su deteccion por PCR en muestra
clinica®* o a través de pruebas seroldgicas. El periodo virémico
es corto, siendo el virus detectable en sangre aproximadamente
entre el tercer y quinto dia tras la aparicién de sintomas®'. La
deteccion de anticuerpos IgM e IgG es posible a través de ELISA
e inmunofluorescencia. Los anticuerpos pueden detectarse en
suero a partir del quinto o sexto dia tras el inicio de la sintoma-
tologfa aunque los resultados han de interpretarse con cautela
pues se han notificado falsos positivos por reacciones cruzadas
producidas por otros flavivirus. Por ello se aconseja que en los
casos positivos se realice un test de neutralizacién para confirmar
lainfeccion*s#’_En Espafa el Centro Nacional Microbiologia tiene
capacidad para la deteccion del virus Zika.

Actualmente no existe una vacuna disponible para esta
enfermedad y su tratamiento es sintomatico.

Posibles complicaciones asociadas a
la enfermedad por virus Zika

Sindrome de Guillain-Barré y otras
complicaciones neurolégicas

Durante el brote ocurrido en la Polinesia Francesa en Nueva
Caledonia se observé por primera vez un incremento de com-
plicaciones neurolégicas que podrian estar relacionadas con
la infeccién por virus Zika. Entre noviembre de 2013 y febrero
de 2014 se notificaron 74 casos de enfermedad neurolégica
0 autoinmune en la zona epidémica, incluyendo 42 casos de
sindrome de Guillain-Barré (SGB). De los 42 SGB registrados, 37
(88%) habian presentado signos y sintomas compatibles con
infeccion por virus Zika*. En uno de ellos se confirmé por PCR
dicha infeccién y el resto mostraron IgG positiva frente al virus
Zika**!. La posibilidad de producir otros sindromes neuroldgi-
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cos (meningitis, meningoencefalitis y mielitis) también ha sido
descrita en este brote®.

En el reciente brote que estd ocurriendo en Brasil también ha
sido documentada la aparicion de sindromes neuroldgicos aso-
ciados a una historia reciente de infeccién por virus Zika. En julio
de 2015 fueron detectados, en el estado de Bahia, 76 sindromes
neurolégicos, de los que el 55% fueron diagnosticados como
SGB®. Entre los que presentaron SGB, el 62% tenfan sintomas
compatibles con infeccién por virus Zika. Las investigaciones
para confirmar la asociacion de este tipo de sindromes y la
infeccion por virus Zika estdn aun en curso. Adicionalmente, el
25 de noviembre de 2015 el Centro de Investigacion de la Fun-
dacién Oswaldo Cruz en Brasil informé que se habia confirmado
infeccion por virus Zika en 10 de 224 muestras analizadas con
sospecha de dengue. Siete de las diez muestras analizadas corres-
pondian a pacientes con sindrome neuroldgico®. Brasil notificd
en 2015 1.708 casos de SGB a nivel nacional, lo que representa
un incremento del 19% comparado con 2014 (1.439 casos)®.

Venezuela, Colombia, El Salvador y Surinam también han
notificado un aumento inusual de casos de SGB entre los meses
de diciembre de 2015y febrero de 2016. En algunos de los casos
ha sido confirmada la infeccién por el virus Zika®>*,

Por otro lado, entre enero y febrero de 2016 han sido notifi-
cados en varias regiones casos puntuales de infeccién por virus
Zika que presentaban clinica neuroldgica: 2 casos de SGB en
Martinica, un caso de mielitis en Guadalupe y otro de sintomas
neuroldgicos sin especificar en un caso importado en Francia®.

Microcefalia y otras alteraciones neuroldgicas
en recién nacidos

La infeccién por virus Zika también se ha relacionado con
la aparicién de alteraciones neurolégicas en recién nacidos. El
Ministerio de Salud de Brasil ha notificado 5.079 casos sospecho-
sos de microcefalia desde principios de 2015 hasta la semana
epidemioldgica 5 del 2016, de los cuales 3.852 se encuentran
en investigacién. De ellos, 462 se han confirmado como rela-
cionados con infeccién congénita y en 41 de estos casos se ha
confirmado la infeccidn por virus Zika. Se han descartado 765
casos. La mayoria de estos casos estan localizados en el nordeste
del pais***’. Entre 2010y 2014 se habian registrado un promedio
anual de 163 (DE 16,9) casos de microcefalia a nivel nacional®.
La Figura 2 muestra la distribucion geogréfica de los casos de
microcefalia en el periodo 2010-2014 en comparacién con 2015.

Las autoridades sanitarias de la Polinesia Francesa también
han notificado recientemente un incremento inusual de mal-
formaciones del sistema nervioso central durante el periodo

2014-2015, coincidiendo con los brotes de virus Zika en la isla.
Durante este periodo fueron notificadas 17 malformaciones
neuroldgicas en recién nacidos (comparado con entre Oy 2 en
los afos previos) y se hallaron anticuerpos frente a virus Zika en
muestras de 4 de las madres, lo que sugirié una posible infeccion
durante el embarazo®.

En EEUU, el Departamento de Salud de Hawai ha confirma-
do el 15 de enero de 2016 la identificacion de virus Zika en un
recién nacido con microcefalia cuya madre residié en Brasil en
mayo de 2015,

Entre diciembre de 2015 y enero de 2016 se informd asi-
mismo sobre la deteccion de lesiones oculares en la region
macular y perimacular en recién nacidos con microcefalia. En
ellos, la mayoria de las madres habian manifestado sintomas
compatibles con la infeccion por virus Zika durante el primer
trimestre de gestacion®%,

Recientemente ha sido confirmada la presencia de virus Zika
en un feto de 32 semanas en Eslovenia, cuya madre habia viajado
aBrasily se habia infectado enla semana 13 de embarazo. El feto
presentaba microcefalia con calcificaciones en el tejido cerebral y
la placenta, ademas de importantes alteraciones neuroldgicas. El
virus Zika fue detectado mediante PCRy microscopia electronica
en el tejido cerebral del feto. Este hallazgo refuerza la hipdtesis
de la asociacion entre la infeccion por el virus y el desarrollo de
malformaciones neurolégicas™.

Situacién actual del vector competente
en Espana, Aedes albopictus

Uno de los vectores competentes para la transmision del
virus Zika, el Ae. albopictus, esta presente en una parte importante
del territorio espafol, incluyendo catorce provincias de siete
Comunidades Autonomas: Catalufna, Comunidad Valenciana,
Murcia, Baleares, Andalucia, Pafs Vasco, Aragon®. La Figura 3
muestra la distribucion geogréfica del vector Ae. albopictus en
Espafa en diciembre de 2015.

Evaluacion de riesgo de introduccion y
transmision del virus Zika en Espaia

Hasta la notificacion de este brote, la enfermedad por virus
Zika era una enfermedad desconocida en Espanay en los paises
de la Unidn Europea, por lo que no se cuenta con sistemas de
vigilancia especificos. Ademas, su deteccién se ve dificultada
por el hecho de que hasta un 75% de los casos pueden ser
asintomaticos y de que su sintomatologia es muy parecida a la
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Figura 2. Paises y territorios con casos confirmados de infeccion por virus Zika (transmision autoctona) hasta la semana 52
de 2015 y tasas de microcefalia por estado de Brasil, 2010-2014 y 2015.

Fuente: Organizacién Panamericana de la Salud. Alerta Epidemiolégica. 17 de enero de 2016.

del dengue, el chikungunya y otras arbovirosis que cursan con
exantemay fiebre. Hasta el dia 16 de febrero de 2016 en Espafa
han sido notificados 25 casos importados.

Riesgo de introduccion del virus Zika en
Espaiia

El principal riesgo de introduccion en Espafa estaria asociado
con la llegada de viajeros infectados procedentes de areas en-
démicas en las comunidades autdbnomas donde hay presencia
del vector competente.

En 2014 la poblacion espafnola realizd 11.782.715 viajes al
extranjero delos que 764.018 fueron a América Latina®. Durante
2014 visitaron nuestro pafs un total de 64.995.275 turistas extran-
jeros, de los que 1.699.965 eran originarios de América Latina. De
estos, 441.015 procedian de Brasil, 323.741 de Méjico y 158.567

de Venezuela, algunos de los paises con transmisién autdctona
del virus®”. Del total de turistas extranjeros, un alto porcentaje
visité comunidades con presencia del vector: Catalufa (25.9%),
Baleares (17,5%), Andalucia (13,1%), Comunidad Valenciana
(9,6%), Pais Vasco (2,4%) y Murcia (1,2%)°.

Si se introdujera el virus hay que tener en cuenta que el
turismo interno en Espafa también es elevado, con un total
de 139.614.605 desplazamientos internos®, muchos de ellos
durante los meses de verano entre la costa mediterrdnea y el
resto de comunidades.

La costa mediterranea, principal zona en la que se ha identifi-
cado el vector del virus Zika, es uno de los destinos de preferencia,
tanto para el turismo interno como extranjero, y el nimero de
residentes aumenta de forma considerable durante los meses
de verano, periodo de méxima actividad vectorial, por lo que la
poblacion susceptible en dreas de riesgo aumenta notablemente.
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Figura 3. Provincias con presencia del vector Aedes albopictus en Espana. Diciembre de 2015.

Fuente: elaboracion propia®®-®,

Riesgo de transmision del virus Zika en Espaia

La probabilidad de que exista transmision del virus Zika en
Espana depende de los siguientes factores:
— la presencia del vector en el entorno,
— laintroduccion del virus por un viajero infectado procedente
de areas endémicas,
— la presencia de poblacion susceptible a la infeccién,
— la coincidencia en el espacio y en el tiempo de un caso

importado virémico con el vector y

— la posibilidad de que el virus encuentre las condiciones
favorables para su transmision.

Estos factores estan presentes en nuestro pafs en distinta
magnitud en las zonas geogréficas donde con presencia del
vector competente, especialmente durante los meses de mayo
a noviembre. La intensidad de dicha transmisién, en caso de
producirse, dependerda de la abundancia del vector en cada lu-
gary la afluencia de personas infectadas procedentes de zonas
endémicas durante los meses que el vector estd activo. Dada

la alta incidencia de la enfermedad en zonas endémicas con
estrecha relacion con Espafa y la susceptibilidad a la infeccion
de toda la poblacién espanola, al no haber estado en contacto
previo con este virus, existe un riesgo de transmision autéctona
del virus Zika real durante el periodo de actividad vectorial en
Espafa. El riesgo de transmision es practicamente nulo durante
el periodo invernal, dada la dudosa actividad vectorial durante
este periodo, en todo caso asociada a las condiciones climaticas
favorables que en ocasiones tienen lugar en zonas limitadas de
la costa mediterranea.

La principal preocupacién en términos de impacto grave
sobre la salud de la poblacién en estos momentos es la asociacion
entre la infeccion por virus Zika y los casos de microcefalia en
fetos y recién nacidos, asi como complicaciones neuroldgicas.
Por ello, las recomendaciones y acciones de prevencién y pro-
mocién de la salud deben considerar de manera especial a las
mujeres embarazas. También es prioritario confirmar la relacion
entre este virus y la aparicion de complicaciones neurolégicas
para valorar su impacto potencial en la poblacion.
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Conclusiones

— No se puede descartar el riesgo de introduccion y transmi-

sion autoctona del virus Zika en nuestro territorio, conside-
rando su rapida expansion por la region de las Américas,
la frecuente comunicacién de Espafa con estos paises y la
presencia del vector Ae. albopictus en siete Comunidades
Autdnomas: Cataluna, Comunidad Valenciana, Murcia, An-
dalucia, Baleares, Aragon y Pais Vasco.

La poblacion espafola es mayoritariamente susceptible y
por tanto vulnerable a la infeccion por el virus Zika.

Las embarazadas constituyen el grupo de mayor riesgo al
que deben ir dirigidas las recomendaciones y acciones de
promocion y prevencion, basandose en la evidencia disponi-
ble que relaciona la infeccion por virus Zika con la aparicion
de anomalias congénitas.

La asociacion entre la infeccion por virus Zika y la aparicion
de sindromes neurolégicos continla en estudio.

El Centro Nacional de Microbiologia es el laboratorio na-
cional de referencia de arbovirosis y tiene capacidad para
el diagndstico de la infeccion del virus de Zika. Las comu-
nidades auténomas también estan desarrollando sistemas
de diagnostico primario.

Se han elaborado un Protocolo de vigilancia de la enferme-
dad por virus Zika (http://www.msssi.gob.es/profesionales/
saludPublica/ccayes/alertasActual/DocsZika/ProtocoloVi-
gilanciaZIKA 11.02.2016.pdf) y un Protocolo de actuacién
para los especialistas en ginecologfa y obstetricia en relacion
a la deteccion de las posibles complicaciones asociadas
a la infeccién por virus Zika durante el embarazo (http://
www.msssi.gob.es/profesionales/saludPublica/ccayes/
alertasActual/DocsZika/Protocolo?actuacion embaraza-
dasZika 15.02.2016.pdf). También se estad elaborando un
Protocolo de vigilancia de la infeccion congénita por virus
Zika. Todos ellos tienen el objetivo de detectar de forma
precoz los casos importados y autdctonos, prevenir y con-
trolar posibles brotes y garantizar el correcto manejo de los
casos para reducir el riesgo de transmision.

La eficacia de la respuesta frente a las enfermedades trans-
mitidas por vectores se consigue con un abordaje integral,
por lo que es importante la coordinacion con los sectores
implicados a nivel local: sanitario, medioambiental, ento-
moldgico y educativo.

Recomendaciones

— Establecer una vigilancia especifica de la enfermedad por

virus Zika y difundir informacion entre los profesionales

Evaluacion rapida del riesgo de transmision de enfermedad por el virus Zika en Espaiia

sanitarios, de forma que los casos importados se detecten
lo antes posible para prevenir la transmision autdctona.
Reforzar, a través de los servicios de Sanidad Exterior y
de atencién al viajero, las recomendaciones para que los
viajeros internacionales tomen medidas de proteccion
individual en las zonas de riesgo y que acudan al médico
a la vuelta de su viaje si presentan sintomas compatibles
con la enfermedad. Las recomendaciones para viajeros se
pueden consultar en este enlace: http//www.msssi.gob.
es/profesionales/saludPublica/sanidadExterior/salud/pdf/
virus_zika 15Febrero2016.pdf

Las mujeres embarazadas o que estan tratando de quedarse
embarazadas y que planean viajar a las zonas afectadas por
la transmision del virus Zika podrian considerar posponer el
viaje si no es imprescindible. En caso de que no sea posible
retrasar el viaje, deben extremar las medidas de precaucion
necesarias para evitar las picaduras de mosquitos.

Los hombres que regresan de zonas afectadas con trasmi-
sion local de virus Zika deben considerar usar preservativo
en sus relaciones sexuales con mujeres embarazadas o que
puedan quedarse embarazadas durante 28 dias, si no han
tenido sintomas compatibles con infeccién por virus Zika y
por un periodo de 6 meses, en el caso de haber padecido
la enfermedad confirmada por laboratorio.

Se deben retrasar las donaciones de sangre durante 28 dias
en caso de haber viajado a areas de riesgo.

Implementar medidas de control vectorial orientadas a la
reduccion de la densidad del vector en las zonas donde Ae.
Albopictus esta presente, procurando la colaboracién de la
poblaciény la coordinacion intersectorial.

Esta evaluacion del riesgo se actualizard a medida que se

disponga de més informacion que pueda afectar a las conclu-

siones y recomendaciones.
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Experiencias sobre el terreno

Notas sobre Epidemiologia de Campo durante la epidemia de Ebola

en Guinea Conakry

Notes on Field Epidemiology during the Epidemic of Ebola in

Guinea Conakry

Juan B. Bellido-Blasco
Centro de Salud Pdblica de Castellén. Universitat Jaume | (UJI). Castellon.

Espero poder ofrecer lo que se me ha solicitado, un relato de lo
quevi, of y vividurante mi ultramodesta aportacidn sobre el terreno
enverano de 2015, cuando la epidemia de Ebola habia menguado, y
las tareas se centraban en lafase Il de “la Riposta’ Relato que, aunque
taraceado de un tono personal, contenga aspectos que puedan tener
un interés mds alld de la mera vivencia particular. No seré el primero
enintentarlo’. Ni por pensamiento pretendo un andlisis concienzudo
de la epidemia, no estd a mi alcance.

Lugar

Guinea es un pais con una superficie de 245.000 km? (la mi-
tad que la de Espana), que alberga 10,5 millones de habitantes
con una esperanza de vida de 56 afos?. Alo largo de la epidemia
de Ebola se han registrado mas de 3.800 casos de Ebola y 2.500
defunciones®. En Guinea se hablan diversas lenguas ligadas a las
respectivas etnias (soussou, malinqué, peulh...), pero es un pais
francéfonoy con notables vinculos con Francia, que se aprecian
en la nomenclatura y organizacion administrativa del pais. Hay
8 regiones y 33 “prefecturas”.

Dubreka, donde fui destinado en misién, es una prefectura
vecina de la capital Conakry. En realidad los barrios periféricos
de Conakry se funden hacia el Este sin solucion de continuidad
con las aglomeraciones de casas ya asentadas en la Prefectura
de Dubreka. Mas adentro, encontramos las poblaciones rurales,

en un ambiente muy distinto. Hay un Hospital Préfectural y una
Direction Préfecturale de Santé, la DPS, desde donde se organizan
la actividad relativa a Salud Publica.

En la DPS tenfamos nuestra base de operaciones. Una
construccion de planta baja, situada en una zona de poca
densidad urbana, sin comercios ni establecimientos a la vista.
Alli acudiamos diariamente cada uno desde nuestro lugar de
hospedaje, que podia estar mas o menos alejado. En mi caso,
a unos 6 kilémetros. En la DPS no habia agua corriente ni red
eléctrica urbana. Cada uno llevaba siempre su botella de agua
enla mochila. La electricidad provenia de un ruidoso generador
instalado en el patio trasero de la DPS y junto al cual se habfa
instalado un pequefo médulo ortoédrico prefabricado, con dos
ventanas, que servia de oficina principal del equipo.

Mision

Podemos decir que la faceta mas conocida de la epidemia
—aparte de las cifras enormes de casos y muertes- es la que atafe
a los centros de tratamiento de enfermos de Ebola (CTE). Es en
ellos donde se concentra gran parte de la atencion de los medios
y es alli donde han tenido que enfrentarse a la ingente y arries-
gada tarea de acogery tratar a los pacientes. La intervencién de
Meédicos Sin Fronteras ha sido crucial en la epidemia, sobre todo
en este ambito de trabajo*.
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Pero cabe preguntarse jquién se ocupa de identificar los
casos sospechosos en la comunidad? ;Y de elaborar el censo
de contactos y realizar su seguimiento durante el periodo de
cuarentena? ;Quiény cémo se trabajaba para que los sanitarios
de los centros de salud ante casos sospechosos adoptaran las
medidas de proteccion apropiadas y evitaran contagiarse? Para
que la deteccion precoz, traslado, aislamiento de los enfermos
en los CTE disminuyera el riesgo de contagio a sus convivien-
tes y al mismo tiempo mejorara el prondstico del paciente. Un
trabajo quiza menos conocido para controlar la epidemia, para
intentar no ya tratar a los enfermos, sino que hubiera menos
enfermos que tratar.

Organizacion central

La Coordinacion Nacional de”la Riposta”encabeza la estruc-
tura organizativa. Por debajo habia cinco Comisiones. Nuestro
trabajo como epidemiodlogos sobre el terreno vino a depender
de la Commmission de Surveillance, es decir, de la Vigilancia
Epidemioldgica. Durante las reuniones iniciales en el Bureau
de la OMS, Conakry, fuimos puestos al corriente de algunas
particularidades respecto a la definicion de caso confirmado,
caso probable y caso sospechoso de Ebola; cémo actuar ante un
posible caso sospechoso de Ebola, o en la casa donde éste habia
permanecido.Y también se insistid en consejos para actuar ante
ciertas situaciones que podian ser dificiles o imprevistas relativas
a seguridad y estrés. Habfa habido algunos incidentes. Uno de
ellos fue la quema de una ambulancia poco antes en Tanené,
una poblacidon de Dubreka, prefectura a la que fui destinado
en mision al dia siguiente de recibir esta informacion (Figura 1).

Actividades sobre el terreno

El equipo epidemioldgico de la DPS de Dubreka estaba
formado por médicos guineanos —muy jovenes- ocupados
especificamente en tareas de la Riposta, por los colaboradores
expatriados que alli habfamos sido destinados (por los ECDC,
CDC, OMS), un logista y conductores de la pequena flota de
vehiculos todo-terreno. Unas 40 personas, mas o menos. En la
DPS estaba la sede de las autoridades y responsables guineanos
de salud Publica y habia presencia, reqular o irreqular, de otras
Comisiones y organizaciones. Los colaboradores en epidemio-
logfa procediamos de Francia, Italia, Canada, Camerun, Congo
y Espafa. El coordinador de campo (field coordinator) en el
momento que llegué era Tarik Derrough, un extraordinario epi-
demidlogo franco-argelino, muy joven, que a su vez dependia de
Josep Maria Jansa, médico catalan, muy conocido en el dmbito
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Figura 1. Llegada a Dubreka.

de la Salud Publica de nuestro pais, que lleva afos incorporado
en el Centro Europeo de Control de Enfermedades (ECDC en sus
siglas eninglés)y en aquel momento también estaba dirigiendo
trabajos en el terreno. A ambos les debo agradecer su acogida
y sus buenos consejos.

Puedo agrupar las tareas segun su contenido y finalidad,
aungue su ejecucion estaba estrechamente relacionada. Entre
ellas noincluyo la de coordinacion con los distintos participantes
en La Riposta, competencia del coordinador y que, desde luego,
era trascendental, y le ocupaba mucho tiempo. Me referiré a las
que desempenfaba el equipo. Son estas:

— Alertas

— Contactos

— Bases de Datos

— Vigilancia Activa y Supervision de “Estructuras” de Salud
— Cadena de Transmision

— Reuniones (regulares y extraordinarias)

— SitREP (reporte diario de la situacion)

Las alertas son un elemento clave en el control del brote.
El centro de recepcion telefénica de informacion sobre casos
probables, sospechosos y defunciones (todas eran consideradas
de entrada como sospechosas). El personal de las alertas recibe
notificacion de cualquier procedencia sobre casos sospechosos
y toma las primeras decisiones. Puede ocurrir que informe a los
equipos que estdbamos sobre el terreno, mas cerca del lugar,
para colaborar en el diagnéstico del paciente segun los criterios
de definicion caso. Si se considera que cumple los criterios de
caso sospechoso debe ser trasladado a los CTE para confirma-
cion diagndstica y eventual ingreso. Por otra parte, a todos los
cadaveres se les tomaba una muestra bioldgica (eran prelevés)
para determinacién de virus Ebola. Este trabajo sobre el terreno
y los enterramientos en condiciones seguras corria a cargo de la
Cruz Roja. Tomar muestras mediante raspado en la mucosa de la
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Figura 2. Laboratorio moévil en el Hospital Prefectural de
Dubreka.

boca del cadaver, lograr un enterramiento con garantias higiéni-
cas (securisé) choca muchas veces con las costumbres religiosas.
Por ejemplo el lavado del caddver, lo que supone contacto muy
estrecho con un cuerpo inane que pudiera ser muy contagioso.
También es costumbre el enterramiento segun unos tiempos
acordes con las creencias, y sila intervencién de los equipos de-
mora o interrumpe estos ritmos, es posible que las defunciones
no se declaren y pasen inadvertidas. Los laboratorios moviles
(Figura 2) son determinantes en estas operaciones.

Los contactos deben estar identificados nominalmente -
listados-y cada dia debfan recibir la visita de un Agente de Salud
Comunitario local o de un epidemidlogo de la DPS, cuando es
necesario, hasta el dia 21 del seguimiento, en que se le da el
alta epidemioldgica, si no hay incidencias. Puede llegar a ser un
trabajo muy laborioso y complicado evitar “contactos perdidos”
En ocasiones para completar un censo de contactos hay que
acudir a los CTE para preguntar y repreguntar a los pacientes
internados que estdn en condiciones de responder. Algunas
entrevistas, en ese supuesto, se hacian directamente, a viva voz,
mediando una distancia de 2 o 3 metros, en la periferia del CTS,
separados por vallas o cintas de plastico. En la DPS llegamos a
tener 270 contactos en seguimiento activo. Al final de junio, ante
algunas dificultades para el sequimiento de contactos en unos
pequenas poblados del interior, asi como la determinaciéon de
cortar la cadena de transmision, las autoridades tomaron la de-
cision de confinar al aquellas gentes en sus poblados, mediante
un cerclage con barreras en las vias de acceso; ello requirié un
amplio despliegue de recursos por razones logisticas y de se-
guridad, desde epidemidlogos y movilizacion social a militares.

La informacion sobre alertas, casos y contactos debfa ser gra-
bada en bases de datos, accesibles para los servicios centrales

Figura 3. Centro de Salud Rural cerca de Tanene, Sanita-
rios locales y epidemiélogos OMS.

diariamente, lo cual podia llegar a ser una tarea bastante costosa.
Mantener la calidad de los datos no es sencillo (duplicidad de
nombres, informacién incompleta).

La vigilancia activa e inspeccion de las “estructuras de
salud”se realizaba simultdneamente. Todos los centros sanitarios
debia ser visitados al menos una vez. Desde el hospital prefectu-
ral hasta los centros mas pequefos. Equipos de epidemidlogos
se desplazan —nos desplazdbamos- sobre el terreno para tener
una reunion con los responsables de cada centro (Figura 3). En
esa reunion se discutian las definiciones de caso sospechoso; se
verificaba la presencia de carteles a la vista, la disponibilidad de
“fichas de triaje’, los dispositivo de lavado de manos en la entrada
(los omnipresentes cubos de pléstico con agua clorada y jabon:
oliendo el agua en la mano sabes si contiene cloro suficiente),
el termoflash o termémetro digital para tomar la temperatura
sin tocar la piel del sujeto (presente también en casi cualquier
edificio publico y hoteles) y guantes desechables. En caso de
faltar alguno de estos elementos, se suministraba. Asimismo,
habia que revisar los Libros de Registro de pacientes (si los habia)
durante los Ultimos 21 dias, en busca de “casos sospechoso” de
Ebola. De todo ello se dejaba constancia en una suerte de acta
y en el propio Libro. Si durante la jornada se localizaba algun
centro privado no censado, era incluido en el listado de lugares
a visitar, o se visitaba en ese mismo momento. Esta actividad
de supervision de centros sanitarios es practicamente eviterna
(tiene principio pero no fin) y genera una informacién y habitos
que podrian servir para mejorar el sistema de vigilancia epide-
mioldgica guineano cuando finalice la epidemia de Ebola (ojald).

La representacién grafica de las cadenas de transmision
(Chaines de Transmission) se cuidaba mucho en todo el pais.
Habia normas que seguiry se segufan; pero en Dubreka, a partir

24 Rev Enf Emerg 2016;15(1):22-27



Figura 4. Cadena de Transmision. Boceto en la libreta de
campo.

de unaidea de Alessandro Pini, anadimos al formato oficial otro
muy simple para contemplar las distintas generaciones de casos
de un vistazo. Presento aqui el esbozo que hicimos en mi libreta
de campo (Figura 4), en el que se aprecian facilmente las 4 ge-
neraciones que formaron los 30 casos de la cadena de Dubreka
desde el caso indice, en abril, hasta finales de junio. Los casos
non listés, es decir que no constaban en la lista de contactos,
erany son una mala noticia porque suponen fallo en el censo de
contactos o lainvisibilidad del foco de contagio. La puesta al dia
dela cadena exigia conocer la evolucién de los casos y las fechas
de alta por curacion o muerte (sorti gueri, o decedé), para lo cual
era necesaria la comunicacién permanente con los CTE donde
estaban internados los casos. En una de las Ultimas reuniones
en Conakry, poco antes de regresar, pude ver con satisfaccion
como un connotado epidemidlogo presentd una diapositiva con
la Chaine de Dubreka. Era, decia, un ejemplo de representacion
grafica simplificada y util.

Habia dos reuniones diarias en la DPS. Una general por la
mafana a las 8, con las autoridades guineanas de la Prefectura
y bastantes organizaciones gubernamentales y no guberna-
mentales, a la que solfa acudir alrededor de un centenar de
personas. Y otra mas técnica, de los miembros del equipo de
epidemidlogos de la DPS, por la tarde a eso de las 4, donde se
discutian las incidencias del dia, se plasmaban los datos en una
pizarra utilisimay se confeccionaba el informe diario de situacion,
o SitREP, que seria recibido en Conakry poco después. En la
primera reunion se daba cuenta de lo acaecido el dia anterior;
en la segunda reunién se daba cuenta de lo acaecido en el
mismo dia. A finales de junio, el interés que habia para cortar las
cadenas de transmision y alcanzar el objetivo de'STOP Ebola’era
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muy intenso. Las elecciones presidenciales estaban anunciadas
para el 11 de octubre. Al haber casos en algunos poblados del
interior de nuestra prefectura, se celebrd una reunién matutina
de la Coordinacion Nacional en Dubreka. Una reuniéon muy
concurrida, presidida por autoridades venidas de Conakry, con
técnicos destacados de diversas organizaciones internacionales,
en la que se discutié sobre la conveniencia de implantar un
cerclage -del que he hablado antes- en esos poblados. Habia
también oficiales del ejército (boinas verdes, boinas rojas) v, lo
confieso con franqueza, dada mi inexperiencia en situaciones
semejantes, el tono de sus palabras y los gestos y expresiones
marciales que las acompafiaron me inquietaron mas que cual-
quier exposicion al virus.

Una jornada

Lajornada podia variaren virtud de la situacion. La prioridad
era el sequimiento de contactos y mantener al dfa la cadena de
transmision. El coordinador asignaba tareas a los miembros del
equipo y el logista contribuia a que todo funcionara. En torno a
cuarenta personas involucradas, como he dicho antes.

Alrededor de las seis de la mafiana me despertaba, salia del
cobijo proporcionado por la tela mosquitera, y media hora mas
tarde estaba dando un paseo por los alrededores del lugar donde
me hospedaba con algunos de los miembros del equipo, casi
en el campo. Era una zona poco habitada, despejada, en el linde
de la marisma que se adentra hasta all, ocupada por arrozales
que en aquella época mostraban su pelaje incipiente, verde y
ralo. Al final de la llanura, mirando hacia el océano, adivinaba la
presencia del inmenso Conakry; hacia el Oeste, a mi espalda, los
perfiles de dos montanas simbdlicas e imponentes, el Kakoulima
y —vaya nombre- Le Chien qui Fume. Estdbamos hospedados en
un“hotel”de cuatro. .. habitaciones, en un edificio en obras, que
todavia conservaba rasgos y sefales de lo que habia sido y que
aqui llamarfamos un lupanar de barrio. Pero eran muy gentiles.
El desayuno era siempre el mismo, a base de tortilla y fruta, agua
caliente para infusion, crema de leche y pan, mucho pan. El chofer
nos recogfa y antes de las 8 estdbamos en la DPS prestos para la
reuniéon matutina general. Acabada la reunién, habitualmente,
salida al terreno.

En mi caso soliamos ir dos epidemidlogos (o tres) con el
imprescindible chofer, guia y ocasional traductor de la lengua
local. Salvo orden en contrario, nos dirigiamos a la Commune
Urbaine o a la zona rural a visitar centros de salud donde su-
pervisdbamos el funcionamiento y verificdbamos el material
siguiendo las pautas que he descrito mas arriba. El traqueteo
del coche sobre el suelo de guijarros (caillou) en la zona urbana
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es muy intenso y conviene sujetarse firmemente; los choferes
suelen ser muy habiles. En alguna ruta encontrdbamos barreras
(barrages) que la policia o los militares interponian para que a
todo el que llegara se le tomara la temperatura y se lavara las
manos antes de traspasarlas. Nosotros, entremezclados con el
gentio, debfamos dar y ddbamos ejemplo.

Durante el trayecto podiamos recibir la notificacién desde el
punto de Alertas en la DPS para acudir a algun centro sanitario
donde se habia notificado un caso sospechoso de Ebola y dar
nuestra opinién; los casos de paludismo podian plantear dificul-
tades. Otras veces, contribuiamos al seguimiento de contactos
visitando la casa donde se habfa dado algun enfermo. A veces,
sitios alejados y poco accesibles; un dédalo de viviendas destar-
taladas. Los contactos debian permanecer localizados y habia
que verificar que habian sido “termometrados”. Si tenian que
estar confinados, no podian ir en busca de alimentos o resolver
cualquier otra necesidad de la familia; y habia que resolver eso.
Un verdadero problema. Otro era la estigmatizacién al recibir
nuestra visita, que no era facil de disimular, sobre todo si van
varias personas en un coche todo terreno, con letrero, chaleco
OMS, y encima hay un blanco. Unas cosas se pueden modificar,
otras no. En general, el trabajo de supervision de centros sani-
tarios pequenos en barrios urbanos muy pobres y abigarrados
me parecié mas duro que en la zona rural.

Acabado el trabajo de campo, con todas las notas tomadas,
el material repartido, las visitas concluidas y habiéndonos lavado
las manos con gel de alcohol cien veces, regresdbamos a la DPS
para estar disponible en la reunién del equipo a eso de las 4
de la tarde. Se ponia en comun lo ocurrido en el dia, resumen
de datos en la pizarra y elaboracion del SitREP, boletin diario.
Después, actualizacion de la bases de datos y puesta al dia de
la Cadena de Transmision (nuevos casos, altas del CTE y motivo,
etc.). Toda esa informacién debia estar a disposicion de la Coor-
dinacién Nacional, en Conakry esa misma tarde. Fin de jornada
y regreso al“hotel” previa cena en uno de los pocos sitios donde
se podia cenar sentado. No habfa mucho que elegir; recuerdo
haber cenado espagueti 19 dias seguidos.

Antropologia social

Estando ya en la cola de la curva epidémica, transcurridos
muchos meses, existian todavia actitudes que no se resuelven
a base de conocimientos basados en la epidemiologfa de las
enfermedades transmisibles. Ocurre en todas partes, pero allf
cobraban mayor presencia. Algunos rumores circulantes en
ciertos sectores de la poblacion eran estos: Ebola es una inven-
cion del gobierno; los agentes de salud tiene medicamentos

que producen Ebola; cuando vas al centro te inyectan —Ebola;
los vehiculos que vienen transportan Ebola. .. Todo esto, unido
al problema que he comentado sobre los ritos funerarios en los
enterramientos, condiciona la efectividad de muchas actuacio-
nes. Sila poblacidn desconfia, no acude al centro de salud sino al
“tradi”y los enfermos quedan ocultos al sistema sanitario oficial.
Del mismo modo que para mantener una cuarentena hay que
suministrar alimentos y otros enseres a los cuarentenados, para
encontrarla colaboracion de la gente habfa —hay- que compren-
derla'y comprender como hacerlo.

Un antropologo social africano lo ha resumido en una circular
muy reciente sobre las Ultimas reticencias de la poblacion en el
distrito de Matoto, Conakry, de la que extraigo dos frases: “... hay
individuos que creen que se ha anunciado el fin de una enfermedad
inexistente en Guinea, cuya existencia seria fruto de un complot or-
ganizado para intereses politicos”; y también: ”. . los simbolos de la
riposta serian fuente de maldiciones, ‘Khata’en soussou, que podria
traducirse por el retorno de Ebola” Tomemos nota.

Final

En 1967 se identificé el primer filovirus causante de la
fiebre de Marburg. Diez afios més tarde, los dfas 6, 7 y 8 de di-
ciembre de 1977, en Amberes (Bélgica), tuvo lugar el Coloquio
Internacional sobre Virus Ebola, tras los brotes ocurridos en la
zona limitrofe entre Zaire y Sudéan en verano de 1976, cuando
se identificd el virus Ebola por primera vez. De entonces acé
se han descrito 36 episodios, entre 1y 425 casos® ninguno, ni
de lejos, como el que nos ocupa ahora. Segun las estadisticas
oficiales de la OMS en menos de dos afios se han registrado
mas de 28.000 de casos de los que mas de un tercio ha muerto®.
Curiosamente, en el prefacio del informe de la citada reunién
cientifica de 1977 - el“informe Pattyn’, de 280 pdginas’- se ma-
nifestd que ‘muchos paises industrializados que tienen relaciones
regulares con los territorios involucrados tenian que tomar alguna
actitud ante la posibilidad de importacién de casos” Parafraseando
a Salvat Navarro®, para que se dé una epidemia es necesario
genio y constitucién epidémica. Ebola tiene genio demostra-
do, pero la constitucion epidémica (circunstancias sociales y
ambientales) aqui no la hay. Solo hay casos importados en
paises que reciben viajeros procedentes de zonas endemiadas,
y algun contagio accidental entre los sanitarios que se ocupa
de su tratamiento o personas muy préximas a los casos, nada
mas (nada menos). Para ello hay que estar preparado, sin duda;
pero es mas importante ayudar a apagar el fuego alli donde
arde, no solo para evitar que te alcance alguna chispa, sino por
razones de humanidad.
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Presentacion

Mejorar el acceso al diagnéstico y tratamiento de la enfermedad de Chagas
Improving the access to diagnosis and treatment of Chagas disease

Joaquim Gascon
Servicio de Salud Internacional. Hospital Clinic de Barcelona.
Instituto de Salud Global Barcelona (ISGLOBAL).

La enfermedad de Chagas es una enfermedad silenciosa.
En América Latina, se estima que 10 millones de personas estan
infectados por este parasito. Con la globalizacion, la enfermedad
también se diagnostica en los Estados Unidos, Europa, Australia
y Japon. Decenas de miles de pacientes mueren cada afio por
la enfermedad de Chagas. Alrededor del 30% de las personas
con infeccién crénica desarrolla complicaciones cardiacas, que
impactan en su sobrevivencia y en su calidad de vida. Actual-
mente, menos del 0,2% de pacientes recibe tratamiento. Nue-
vOs problemas estén surgiendo sobre todo con la transmision
materno-infantil,y con la transmisién oral del T. cruzi, que podrian
convertirse en los mecanismos de transmision mas prevalentes
del parésito.

La enfermedad de Chagas permanece en una crisis de salud
publica oculta que requiere atencion urgente. Desde 2009, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacion Pana-
mericana de la Salud (OPS) han desarrollado planes estratégicos
de apoyo a los programas nacionales de control en los paises
endémicos. Otras iniciativas recientes como la declaracion de
Londres del 2012 han incluido la enfermedad de Chagas como
una prioridad.

Este contexto representa una oportunidad sin precedentes
para ayudar a definir una agenda centrada en el paciente que
aumente el acceso a las herramientas y tratamientos existentes,
y estimule la innovacién para disfrutar de herramientas nuevas
y mejoradas para el control de la enfermedad de Chagas.

No es facil el acceso de las personas al diagnéstico de la
enfermedad, sobre todo en las zonas rurales de los paises afec-
tados. Las razones no son solo por falta de técnicas diagnosticas
o por problemas logisticos, sino también por razones sociales de
estigma o de silencio sobre la enfermedad. Si no hay diagnéstico,
no hay tratamiento. Pero incluso los pacientes que llegan a un
diagndstico, se encuentran que el acceso al tratamiento tampoco
es facil. Solo se dispone de dos farmacos para el tratamiento,
el nifurtimox (NFX) y el benznidazol (BNZ), y en 50 afos, no ha
habido nuevos progresos. La distribucion de los farmacos no
es homogénea y ha habido histéricamente problemas en el
abastecimiento, ejemplificado en la rotura de stock que hubo
en el afio 2012.

Tan olvidada ha estado la enfermedad de Chagas, que incluso
hay falta de biomarcadores tempranos de eficacia terapéutica’.
Estos biomarcadores son esenciales para valorar el resultado del
tratamiento en una infeccion con sintomas clinicos inespecificos
y con lesiones organicas que cuando ocurren son irreversibles y
algunas tienen su dindmica propia.

En este contexto, actualmente se estdn llevando a cabo
diversos ensayos clinicos con nuevos medicamentos, y en com-
binaciones entre farmacos, incluyendo NFX y BNZ, y se estan
desarrollando y evaluando nuevas pruebas diagnosticas que
facilitenla atencion a los pacientes. Los resultados de los primeros
ensayos clinicos han sido decepcionantes o estan siendo con-
trovertidos debido a temas metodoldgicos y de planteamiento
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de algunos estudios?*. Estos resultados son una clara llamada
a la comunidad internacional para que reaccione y aumente
los esfuerzos para incrementar el diagndstico, tratamiento y la
investigacion en la enfermedad de Chagas.

Desde el Taller que se celebra en Barcelona, queremos
sumarnos a estos esfuerzos y este afo, dedicamos el Taller a
discutir el tema de la accesibilidad de los pacientes a las pruebas
diagndsticasy las novedades de los ultimos estudios efectuados
con farmacos antiparasitarios.
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Presentacion de los resultados del Proyecto BENEFIT (BENznidazole
Evaluation For Interrupting Trypanosomiasis)
Presentation of the results of the BENEFIT Project (BENznidazole Evaluation

For Interrupting Trypanosomiasis)

Sergio Sosa-Estani (en nombre de la RED BENEFIT)
Instituto Nacional de Parasitologia “Dr. Mario Fatala Chaben™ ANLIS, A.
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Introduccién

La etiologfa de la cardiomiopatia Chagasica permanece
materia de discusion pero existe evidencia que sugiere que la
parasitemia crénica persistente puede estar relacionada con
la progresion de la cardiomiopatia. Algunos estudios obser-
vacionales sugieren que el tratamiento tripanocida reduce la
progresién de la cardiomiopatia Chagasica. Sin embargo el
papel de la terapia tripanocida con benznidazole en pacientes
con cardiomiopatia Chagasica establecida no ha sido evaluada
en un estudio multinacional de gran escala. El objetivo princi-
pal del estudio BENEFIT fue el de evaluar mediante un estudio
aleatorizado si el benznidazole administrado a pacientes con
cardiopatia Chagasica temprana reducfa la progresion clinica
de la cardiopatia.

Métodos

Seincluyeron 2.854 pacientes de Argentina, Bolivia, Brasil, Co-
lombiay El Salvador, con evidencia de cardiomiopatia Chagasica
que recibieron benznidazole o placebo durante un méximo de
80 diasy fueron seguidos por un promedio de 5,4 anos. El desen-
lace primario fue la presencia del primer evento entre mortalidad
total, muerte subita resucitada, taquicardia ventricular sostenida,
implante de un marcapaso o cardiodefibrilador implantable,
episodio de insuficiencia cardiaca, trasplante cardiaco, accidente
cerebrovascular o evento embolico sistémico.

Resultados

El desenlace primario ocurrié en 394 pacientes (27,5%)
en el grupo aleatorizado a benznidazole y en 414 (29,1%)

Financiado por: Population Health Research Institute, Canadian Institutes of Health Research, a grant from the Unicef/WHO-TDR (A30755), Funda-
cion de Amparo a Pesquisa, Ensino e Assisténcia, Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto da Universidade de Sao Paulo, y
Ministerio de Salud y Fundacion Bunge y Born, Argentina. ClinicalTrials.gov number, NCT00123916; ISRCTN13967269. No existe conflicto de interes
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en el grupo (HR, 0,93; 95% intervalo de confianza [IC], 0,81 —
1,07; P =0,31). Una muestra de PCR se realizé al momento de
la aleatorizacion en 1896 pacientes; y 60,5% tenfan deteccién
de ADN a Trypanosoma cruzi a la PCR. La tasa de conversién
en toda la poblacion incluida (PCR positivo a negativo) fue del
66,2% en el grupo asignado a benznidazole y 33,5% en el gru-
po placebo al final del periodo de tratamiento, 55,4% y 35,3%,
respectivamente a 2 anos, y 46,7% vy 33,1%, respectivamente a
50 maés anos (P<0,001 para todas las comparaciones). El efecto
del tratamiento en la conversion del PCR fue variable de acuer-
do a la regién geogréfica: en Brasil, la razdn relativa (RR) para la
conversion del PCR fue 3,03 (95% Cl, 2,12 a 4,34) a los 2 afos y
1,87 (95% 1C, 1,33 - 2,63) a los 5 0 mas afos; en Colombia y El
Salvador, RR: 1,33 (95% IC, 0,90 - 1,98) alos 2 afios y 0,96 (95%IC,
0,63 - 1,45) alos 5 0 més anos; y en Argentina y Bolivia, RR: 2,63
(95%1C, 1,89 - 3,66) alos 2 afos y 2,79 (95% IC, 1,99 - 3,92) a los
5 0 més afos (P<0,001 para interaccién). Sin embargo las tasas
de conversion de PCR no fueron paralelos a los efectos en los
desenlaces de progresién clinica (P = 0,16 para interaccion).

Ponencia

Conclusiones

La terapia tripanocida con benznidazol en pacientes con
cardiomiopatia Chagasica establecida redujo significativamente
la deteccion del ADN del T. cruzi mediante la conversion de PCR
pero no redujo de manera significativa la progresion clinica de la
cardiomiopatia Chagasica durante un promedio de seguimiento
de 5,4 anos.
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New diagnostic strategies are required to increase coverage of treatment of

patients affected by Chagas disease

Se requieren nuevas estrategias de diagnostico para aumentar la cobertura
del tratamiento de los pacientes afectados por la enfermedad de Chagas
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Introduction

Chagas disease is one of the main Latin American public health
problems. In the last decades, mainly due to population move-
ments, T. cruzi infection has increasingly spread all over the world.

Many countries do not have either the necessary facilities or
staff to carry out conventional serological tests or face structural
problems to guaranty proper access to diagnostic to people in-
fected with chronic Chagas disease. Since years rapid diagnostic
tests are commercially available but lack of evaluation and defi-
nition of use have limited the extension of diagnostic coverage
in endemic and non-endemic area. Since 2013 MSF launch a
study aimed to evaluate the performance of commercialized
rapid serological diagnostic tests (RDT) for T. cruzi infection: first
in collaboration with ten national reference laboratories (NRL)
representing different regions. According to the performance
results from the phase 1, 4 of the best tests were selected and
evaluated in a project conduct by MSF in Aiquile (Bolivia) focu-
sing on its performance on whole blood under field condition.

Methodology

In the first phase, 11 commercialized RDTs for T. cruzi
infection were evaluated, comparing their performances on
over 500 samples obtained from the serum banks of NRLs. The
sensitivity, specificity and concordance of each RDT were mea-
sured. Simultaneously, MSF evaluated potential cross reactions (i.e:
Leishmaniasis, malaria, HIV) in collaboration with PNCQ. Test results
were divided into positive, negative, and invalid/indeterminate,
strictly following definition provided by manufacturers. The 11
commercialized RDTs could be classified in three categories: high,
medium and low performance.

Results

Among the evaluated RDTs, the majority of them were clas-
sified in the medium performance category, 25% were classify
as low performance and 20% as high performance.

In Bolivia, results of the 4 selected RDTs show performance
data above 95%.
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Conclusions

In line with the promotion of the access to diagnosis and
treatment of the chronic phase of Chagas disease, the results
found in this project showed that, alternative serological RDTs
can be useful and reliable instruments to achieve this objective.
Further investigations “under field condition” are still required in
order to finalize the validation of new algorithms of diagnostic
for Chagas chronic disease.
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Introduccién

Enelafo 2010 'ASPCAT implemento el Programa de control
de la enfermedad de Chagas congénita en Cataluiia'. Desde
entonces el programa se ha ido estableciendo progresivamente
en todo el territorio, con la colaboracién de un extenso grupo
multidisciplinar de profesionales sanitarios?.

Métodos

La poblacién diana son las mujeres embarazadas latinoa-
mericanas que asisten a las consultas prenatales del sistema
sanitario publico. El diagnostico de la infeccion se realiza con la
positividad de dos pruebas serolégicas. En neonatos se realiza
con prueba parasitolégica al nacer o dos pruebas serolégicas a
partir de los 9 meses de edad. La vigilancia epidemioldgica del
programa se basa en los casos notificados al Sistema de Noti-
ficacion Microbioldgica de Cataluiia (SNMC) y en el registro de
Salud perinatal de Catalufia®. Los casos se recogen en el Registre
voluntaride casos de malaltia de Chagas congénita en Catalunya®.

Resultados

En Catalufa en 2013 se diagnosticaron 163 mujeres emba-
razadas con enfermedad de Chagas, un 3% menos que en 2012
(168) y la tasa estimada de cobertura del programa ha sido del
87% (86% en 2012, 85% en 2011) (Tabla 1).

Respecto a los neonatos, en 2013 se han registrado 5.634
nacimientos de hijos de mujeres originarias de zonas endémicas,
de los cuales en 123 la madre estaba infectada con T. cruzi. La
tasa de prevalencia general cada 100 partos ha sido 2,2 (12 en
mujeres bolivianas). En 100 neonatos (81,3%) se ha realizado el
control seroldgico a los 9-12 meses y en 23 casos (18,7%) no se

Tabla 1. Resumen de los principales indicadores del Programa de control de la enfermedad de Chagas congénita en Cata-

luiia. Cataluia 2010-2013.

2010 2011 2012 2013 Variacion 2012-2013

Embarazadas positivas diagnosticadas 134 179 168 163 -8%
Tasa de cobertura estimada del programa 69% 85% 86% 87% + 1%
Neonatos nacidos de madre originaria de zonas endémicas 6.795 6.342 6.301 5634 -11%
Neonatos por controlar (madre +) 72 121 165 123 -25%
Prevalencia cada 100 partos en gestantes ~ Zona endémica 1,1 1,9 2,6 2,2 -04

Bolivia 6,5 11,2 14,2 12 -2,2
Neonatos con seguimiento completo 55 100 128 100 -22%
Porcentaje de seguimiento completo 76% 83% 78% 81% +3%
Neonatos infectados 3 6 2 4
Tasa de trasmisién congénita 5,5% 6,0% 1,6% 4,0% +2,4%
Otros hijos controlados 8/137 44/86 57/104 49/108
Porcentaje de controlados 6% 51% 55% 45% -10%
Otros hijos positivos 3/8 3/44 3/57 1/49

Fuentes: Registre voluntari de casos de malaltia de Chagas congénita en Catalunya i Registre de Salut Perinatal. SGVRESP. Agéncia de Salut Publica de Catalunya.
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ha podido realizar. 4 neonatos han resultado positivos (1 diagnos-
ticado al nacer con PCR), lo que supone una tasa de trasmision
congénita (TTC) de 4%.

Respecto al control de los otros hijos de las gestantes po-
sitivas, se ha notificado el control en el 45,4% (49 de 108) que
necesitaban vigilancia, de los que 1 ha resultado positivo.

Conclusiones

La cobertura estimada del Programa es elevada, mantenién-
dose relativamente estable desde 2011. LaTTC registrada en 2013
(4%) estd en linea con las tasas registradas en los primeros 4 afios
de implementacion del programa (1,6%-6%).

Es necesario reforzar el seguimiento en el ambito pediatrico
para mejorar la vigilancia de la enfermedad de Chagas congénita
en su conjunto.
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Introduccion

El programa "Madres comprometidas con el Chagas: actuando
aquiy alld”nace en Madrid en 2013 con el objetivo de disminuir
las barreras de acceso al diagnostico de la enfermedad de Chagas
aumentando la informacion y la sensibilizacion de la poblacion
en riesgo. Las agentes de salud son mujeres afectadas por la en-
fermedad que reciben una formacion especifica, capacitandolas
para realizar diversas acciones.

Métodos

— Lineatelefonica gratuita para resolver las dudas de la pobla-
cién (900 103 209).

— Participacion en eventos socioculturales y deportivos para
difundir informacion sobre la enfermedad y los recursos
disponibles en nuestro entorno.

— Organizaciéon e imparticion de charlas educativas grupales
en diferentes entornos: ONG, asociaciones, centros sanita-
rios, etc.

— Organizacién de campafas diagnésticas colectivas para
facilitar el acceso a la poblacién en riesgo.

— Acompafamiento a consulta médica para superar barreras
como falta de tiempo, problemas de comunicacién, buro-
craticas.

— Aparicién en medios de comunicacion para sensibilizar a
la poblacién.

Resultados

En 18 meses de actividades de las agentes de salud, desde
2014, estos han sido los resultados mds destacados:
— Cincuenta y siete personas llamaron a la linea gratuita,
principalmente por cuestiones relacionadas con el acceso
al diagnostico (30; 54%) y al tratamiento (6; 11%).
— Un total de 753 personas fueron informadas de manera
individual, 206 en personay 547 por teléfono al ser llamadas
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por las agentes de salud tras obtener sus datos en eventos y
campanas, o ser remitidos desde centros sanitarios.

— Cuatrocientas sesenta y tres personas procedentes de Lati-
noamérica fueron informadas sobre la enfermedad a través
de 32 charlas grupales.

— Untotal de 448 personas se realizaron la prueba diagnostica
a través de dos campanfas extrahospitalarias celebradas en
abril de 2014y 2015, con una prevalencia de infeccién por
Trypanosoma cruzi del 20%.

Conclusiones

Las agentes de salud especializadas en Chagas representan
un recurso pionero y fundamental para disminuir las barreas de
acceso al diagnostico y tratamiento de la enfermedad de Cha-
gas, asi como para mejorar la calidad de vida de los afectados al
disminuir su ansiedad y obtener una red de apoyo.
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Introduccion

La enfermedad de Chagas, causada por el parasito Trypano-
somacruzi, es una zoonosis endémica de zonas pobres y rurales
de Latinoamérica. Como consecuencia de los flujos migratorios,
esta enfermedad ha llegado a paises no endémicos'

Espana es el sequndo pais, después de Estados Unidos, con
mayor poblacion inmigrante latinoamericana. Actualmente
cuenta con un 1,5 millones de ciudadanos procedentes de
zonas endémicas. 220.000 son bolivianos. Estimandose que en
Espafa viven entre 40.000-65000 afectados por la enfermedad de
Chagas, con una prevalencia entre los bolivianos de 6,5-31%"".

Valencia tiene censados en su provincia, algo mas 2,5
millones de habitantes, de los cuales 116.085 corresponden a
poblacién procedente de zonas endémicas. Entre ellos, 12.661
han nacido en Bolivia, de los cuales 8.958 residen en la ciudad
de Valencia, 38.60% hombres y 61,40 % mujeres®.

En este proyecto, vinculado a la Universidad Catdlica de
Valencia (UCV) pretendemos analizar la prevalencia actual de
dichos portadores, el perfil epidemiolégico, y el conocimiento del
problema en una muestra de inmigrantes bolivianos residentes
en la ciudad de Valencia.

Métodos

Se disefid un cuestionario epidemiolégico y se realizaron
determinaciones seroldgicas a los 153 sujetos incluidos mediante
Inmunocromatografia e inmunoensayo enzimatico (ELISA), los
positivos se comprobaron por inmunofluorescencia indirecta
(IF1) tal como recomiendan diversos autores'?.

Resultados

Seincluyeron 38 hombres (24,8%) y 115 mujeres (75,2%). La
prevalencia global de Enfermedad de Chagas en esta poblacion
fue del 33,3%, con un total de 51 casos de confirmacion sero-
|6gica positiva (26,3% de los hombres y 35,7% de las mujeres
participantes). Dentro de los positivos: Un 80,4% desconocia
que era portador de la enfermedad, un 56,9% desconocia los
sintomas de ésta, un 62,7% desconocia las formas de transmi-
sién en pafses no endémicos, y tan sélo el 35,3% sabia donde
recurrir para solucionar los aspectos médicos relacionados con
la enfermedad.

Conclusiones

Los datos obtenidos nos aportan informaciéon de la alta
prevalencia de esta enfermedad en nuestra ciudad (33,3%) con
el relevante desconocimiento de la misma por parte de sus por-
tadores, situacion que requiere el disefio e implementacion de
programas e intervenciones de salud publica en nuestra regién'.
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Introduction

Over the past decade, ISGlobal has set up 6 platforms in
Bolivia to manage the Chagas disease in Bolivia'. The objective
now is to horizontally scale-up this integral care through the
primary health care system. Determining appropriate strategies
for scaling up requires the identification, from the set of possible
medical interventions and actions that support them, those that
will lead to better outcomes. Since the actions and interventions
are measured on several outcome-based criteria a Multi-Criteria
Decision Analysis methodology (MCDA) was adopted for this
project.

Methodology

A modified version of the building blocks model developed
by the WHO? provided an overall framework for the study. The
data was collected through surveys in order to evaluate the
options based on the experts' knowledge and experience. Due
to the complexity of the model standard MCDA methods® were
adapted to the problem. AHP and DEA techniques were combi-
ned using the mathematical software R and a decision making
tool was developed that can assess the outcomes and complexity
of any combination of interventions and actions.

Results

After discussing the initial analysis and using iterative stra-
tegy construction, a set of 20 interventions and 16 actions was
identified as the recommended strategy. This strategy was further
refined through face-to-face interviews with field experts in Bo-
livia leading to a proposal of 18 Interventions and 15 Actions. In
this list of interventions to be prioritized we can find screening
pregnant women and its newborns, following up the treatment
process either by incorporating tutor and parents or via mobile
technologies or financial support for economically insolvent
patients. Referring to the health care system the Leadership
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and Governance building block seems to be the one needing
more support with actions as including Chagas into the POAs
or appointing local and provincial coordinators.

Conclusions

Apart from the results on the specific case of Chagas disease
in Bolivia one of the main conclusions is the suitability of the
model for constructing healthcare strategies in developing
countries. Further work on the current limitations could lead to
an enhanced decision making tool for authorities and program
managers.
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Introduccion

Los fendmenos migratorios han extendido la Enfermedad de
Chagas (EC) a dreas no endémicas y han generado interés por su

estudio. Pese alasimportantes lagunas y controversias existentes,
los estudios en paises no endémicos pueden contribuir a mejorar
el conocimiento de la enfermedad.

Objetivo

Presentar las caracterfsticas clinicas, epidemioldgicas y evo-
lutivas de la cohorte de pacientes adultos con EC atendidos y
seguidos entre 2007 y 2015 en la Unidad de Salud Internacional
del HU Virgen del Rocio, Sevilla.

Método

Estudio prospectivo observacional de pacientes con EC
(diagnosticados mediante criterios seroldgicos convencionales)
atendidos segun protocolo estandarizado (variables demogra-
ficas, epidemioldgicas, clinicas, parasitologicas, terapéuticas y
evolutivas), con realizacién inicial de anamnesis, radiografia de
torax, ECG, ecocardiografia, estudio digestivo baritado y PCR de
T cruzi en sangre periférica, junto a otras pruebas opcionales, y
oferta de tratamiento con benznidazol (BNZ, excepto en cardio-
miopatias avanzadas y mujeres embarazadas o lactantes). Todos
los pacientes tratados se evallan anualmente (@anamnesis, explo-
racion, ECG, serologia y PCR de T cruzi, asi como ecocardiografia
segun estadiaje y/o clinica).

Resultados

200 pacientes consecutivos (69,5% mujeres, media 39 afos),
95,5% bolivianos y una mediana de consulta de 62 meses des-
de su llegada a Espafa. El 53,5% acudieron a peticién propia
0 a través de otros pacientes. Clasificacion basal: EC cronica
indeterminada (39%), digestiva (22%), cardiaca (16,5%) y formas
mixtas (15%). En 196 pacientes (98%) disponemos de PCR basal
(54% positivas, 46% negativas), sin asociacion significativa entre
su resultado y el estadiaje inicial. 135 pacientes (67.5%) recibie-
ron BNZ, presentando 28 (20%) efectos adversos importantes
(fundamentalmente toxicodermia), con retirada en 22 (16,3%);
de ellos, 10 han finalizado tratamiento con nifurtimox. Con una
mediana de seguimiento post-tratamiento de 4,6 afos (rango
25 dias-8,8 afos), y con la limitacion de la pérdida del 17% de
pacientes durante el mismo, no hemos registrado ningun caso
de progresion clinica. En los que disponemos de PCR tras tra-
tamiento, todas han sido negativas excepto en 4 pacientes. No
hemos detectado ninguna negativizacion serolégica.

Conclusiones

En nuestra cohorte de pacientes con EC hemos observado
una importante afectacion subclinica de érganos diana (es-
pecialmente esofagopatia grado | en 69 pacientes, 34,5%), asi
como una respuesta clinica y parasitolodgica (PCR) mantenida
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post-tratamiento durante una mediana de seguimiento de 4,6
afos, aun sin curacién seroldgica.
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Introduccion

La trasmision de la enfermedad de Chagas por via trasfusional
es una causa frecuente de transmision de la enfermedad'”. La
legislacion espafiola obliga a realizar un cribado en donantes. El
objetivo de este trabajo es describir los resultados del programa
de cribado de enfermedad de Chagas en donantes procedentes
de zona endémica en el Centro Comunitario de Sangre y Tejidos
de Asturias (CCTA) entre los anos 2006-2015.

Métodos

Se estudiaron 1.487 donantes. El cribado se realizo en
todos los donantes procedentes de zona endémica, o nacidos
de padres procedentes de la misma mediante inmunocro-
matografia (Operon S.A. (Zaragoza) Espafa). Se recogieron
datos epidemioldgicos y antecedentes de diagndstico de
enfermedad de Chagas. Las muestras positivas se enviaron
al Centro Nacional de Microbiologia para confirmacién me-
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diante la determinacion de anticuerpos contra T. cruzi por
un segundo ELISA (Ortho Clinical Diagnostics), e IFI (IFAT). En
todos los positivos confirmados se realizé una reacciéon en
cadena de la polimerasa“.

Resultados

Se analizaron 1487 donantes diferentes. Los paises de
procedencia fueron Colombia (21%), Ecuador (17%), Argentina
(15%), Venezuela (13%), Brasil (12,5%), Méjico y Uruguay (4%
respectivamente), Paraguay y Perl (3% respectivamente) y
otros (7,5%). 24 donantes procedian de Bolivia. En ningun caso
se encontré el antecedente de enfermedad de Chagas. Se de-
tectaron cinco casos positivos (prevalencia del 0,33%), tres de
Boliviay dos de Brasil. La prevalencia para los casos procedentes
de Bolivia fue del 12.5% (p = 0,00001, OR 90 [11-816]) y del
1,08% para los procedentes de Brasil (p = 0,06, OR 4,67 [0,54-
34,4]). Todos los casos positivos presentaron determinaciones
de PCR positivas. Doce pacientes procedentes de Venezuela,
Argentina, Colombia (3 casos respectivamente), Ecuador (2
casos) y Republica Dominicana (1 caso) presentaron falsos
positivos con la técnica de cribado. La tasa de falsos positivos
fue significativamente superior en donantes procedentes de
Venezuela (p = 0,008, OR 5 [1-20]). En tres casos los test mos-
traron resultados discordantes siendo en todos ellos la PCR
negativa. Estos pacientes fueron seguidos durante un afo sin
evidencia de enfermedad ni seroconversion.

Conclusiones

La prevalencia de enfermedad de Chagas en donantes de
componentes sanguineos procedentes de zonas endémicas es
baja pero aumenta significativamente en aquellos procedentes
de Bolivia y Brasil. Los donantes con resultados indeterminados
no presentan seroconversiones a lo largo del seguimiento.
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Introduccién

La enfermedad de Chagas (EC) constituye una de las princi-
pales causas de miocardiopatia en América Latina. Su prevalencia
en zonas no endémicas ha aumentado recientemente.

El objetivo del estudio fue analizar las caracteristicas clinicas,
ecocardiograficas y electrocardiogréficas, asi como el riesgo de
mortalidad global (MG) de pacientes (p.) con EC en nuestro
medio.

Métodos

Estudio observacional retrospectivo de p. consecutivos con
diagnostico confirmado de EC remitidos a nuestra unidad de
cardiopatia tropical, entre marzo de 2014 y marzo de 2015. Se
realizé valoracion clinica, electrocardiograma (ECG) y ecocardio-
grama transtoracico (ETT) a todos los p.

Resultados

Se incluyeron 145 p., edad media 42,51+£9,43 afos, 68,3%
muijeres. El pais de origen mas frecuente fue Bolivia (93,06%).
El 41,23% de los p. estudiados tenian antecedentes familiares
de miocardiopatia chagasica y el 22,22% de muerte subita. Los
factores de riesgo cardiovascular asociados fueron HTA 5,88%,
DM 4,17%, tabaquismo 5,17% y dislipemia 13,33%. Las manifes-
taciones clinicas mas frecuentes fueron palpitaciones (18,42%),
dolortoracico (12,71%), disnea (9,24%) y sincope (2,61%). La pre-
valencia de p. con ECG patoldgico fue del 34,33%, presentando

Tabla 1. Hallazgos ecocardiograficos.

Fraccion de eyeccién de ventriculo
izquierdo

66,18+8,26%

Volumen telediastolico indexado 45,59412,93ml/m?

Volumen telesistélico indexado 15,86+8,65ml/m?
Volumen auricula izquierda indexado 26,69+11,90ml/m?

Velocidad méaxima E valvula mitral 78,76+19,39cm/s

Velocidad E’pico lateral 12,2443,71cm/s
E/E lateral 7.14+£3,86
TAPSE 23,51£4,15mm
Velocidad onda sistdlica tisular 13,42+2,43cm/s

ventriculo derecho

como hallazgo mas frecuente bradicardia sinusal (BS) (31,34%)
y alteraciones de la conduccién intraventricular (ACIV) (8.59%
blogqueo rama derecha (BRD) y hemibloqueo anterior, 7,81%
BRD, 6,25% bloqueo incompleto de rama derecha, 6,26% otros).
El 38,19% de los p. presentaron hallazgos patolégicos en el ETT:
volumen de auricula izquierda (Al) aumentado en el 34,09%,
disfuncién diastélica en el 14.69%, afectacion de ventriculo de-
recho en el 7,97%, alteraciones de la contractilidad segmentaria
en el 8,33%, aneurismas en el 2,1%. Analizada la escala de Rassi
modificada, el 94% presentaban bajo riesgo, el 3,5% intermedio
y el 2,1% alto riesgo.

Conclusiones

Los p. con EC en nuestro medio presentan una elevada
prevalencia de hallazgos patoldgicos en el ECGy ETT con riesgo
bajo de MG. La BS y las ACIV constituyen las alteraciones mas
frecuentes en el ECG, siendo el aumento del volumen de Al el
principal pardametro patoldgico en el ETT.
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Introduction

Loop-mediated isothermal amplification (LAMP) is a molecu-
lar technology platform developed at Eiken Chemical Company
(http//www.eiken.cojp/en)' designed for point-of-care diagno-
sis. Aims: This work aimed to evaluate sensitivity and specificity
of Loopamp™ Trypanosoma cruzikit using purified DNA, spiked
blood and clinical specimens compared to quantitative PCR2,

Methods

LAMP designed with dried reagents on the inside of the cap
of the tube, with primers targeted to T. cruzi satellite repeats was
performed at 62.5°C for 60 min and visualized by fluorescence,
naked eye and agarose gel electrophoresis. Analytical sensitivity
was measured in ten-fold dilutions of CLBrener (TcVI) and Silvio
X10 (Tcl) DNA (10*107 fg/ul) and compared to TagMan duplex
gPCR?3. Analytical specificity was measured using ten-fold di-
lutions of Leishmania mexicana, L. donovani, L. major, L. chagasi
and Trypanosoma rangeli DNAs (10* -10 fg/ul) and non-infected
human DNA. Spiked blood analysis: Seronegative blood was
collected in EDTA (EB) or heparine (HB) and spiked with ten-fold
dilutions of CL Brener (10° -103 parasite equivalents/mL). EB-
DNA was extracted using a commercial kit (Roche Diagnostics)
and HB-DNA using that kit or boil&spin procedure. Stored DNA
from EB clinical samples was tested: Congenital Chagas disease
newborns (CCD N=5), chronic Chagas disease (ChD N=5),immu-
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Figure 1. Analytical sensitivity of LAMP in DNA obtained
from non-infected EDTA-blood samples spiked with serial
dilutions of CL Brener parasites and visualized by (A) agarose
gel electrophoresis, (B) fluorescence and (C) naked eye. Mk:
1 kb DNA ladder; PC: Positive control; NTC: Non template
LAMP control.

nosuppressed CD patients due to organ transplantation (N=1),
AIDS (N=1 in cerebrospinal fluid) and seronegative controls (N=5).

Results

LAMP detected up to 0.01 fg/ul of TcVI and Tcl DNA, whe-
reas qPCR detected 0.1 fg/ul of TcVI DNA and 1 fg/ul of Tcl
DNA triplicates. Analytical sensitivity was 102 and 10" par.eq/
mL from spiked EB (Figure 1) and HB extracted by columns,
respectively,and 102 par.eg/mL from HB using boil&spin. LAMP
detected CCD and immunosuppressed CD samples spanning
4.8 to 3684 par.eg/ml, in agreement with gPCR. ChD samples
were only detectable by gPCR, with Ct values below the limit of
quantification? The kit was specific for T.cruzi DNA and samples
from seropositive patients.
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Conclusions

The Loopamp™ Trypanosoma cruzi kit showed better analyti-
cal sensitivity than gPCR in purified DNA, especially for Tcl DNA,
althoughin clinical samples optimization of DNA extraction must
be undertaken. Work is currently undergone in this direction.
Preliminary results encourage its potential application in early
diagnosis of CCD and Chagas reactivation, whereas sensitivity
must be improved for ChD detection.
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Introduccion

Espana es el pals europeo con mas prevalencia de infec-
cién por T cruzien inmigrantes, y el sequndo a nivel global tras
Estados Unidos. Varias estimaciones muestran cifras cercanas a
los 45.000 afectados por esta enfermedad tropical desatendida
(ETD) en Espafa. Desde la puesta en marcha del Real Decreto
de septiembre de 2012, el acceso a la salud se ha dificultado
en nuestro pals, colocando a la poblacién inmigrante en una
posicidon de mayor vulnerabilidad.

La rotura de stock del benznidazol (farmaco de primera
linea para tratar la enfermedad de Chagas) a finales de 2011
podria haber convertido a la enfermedad de Chagas en una
auténtica enfermedad desatendida en nuestro pais y en otros
no endémicos.

Métodos

Anédlisis descriptivo desde la base de datos con las solicitudes
delfarmaco desde centros sanitarios espafioles, gestionada por el
laboratorio que importa el benznidazol desde Argentina a través
delsistema informético que la Agencia Espafola del Medicamen-
to pone a disposicion de los hospitales y con la colaboracién de
la fundacion Mundo Sano.

Resultados

Elfarmaco se sintetizd de nuevo por el laboratorio argentino
ELEA en 2012. Desde noviembre de 2012, el benznidazol esté de
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nuevo disponible en Espafia, como medicacion extranjera, y se
importa y suministra como medicamento en situacién especial
a través de la Agencia Espanola de Medicamentos y Productos
Sanitarios. Mundo Sano trabaja desde entonces, junto a sus
aliados, impulsando el acceso al tratamiento.

A 30 de octubre de 2015, 150 centros sanitarios de toda la
geografia espafiola han solicitado el farmaco para sus pacientes.
De noviembre de 2012 a octubre de 2015, aproximadamente
4,222 tratamientos fueron administrados a pacientes con enfer-
medad de Chagas, casi un 10% de las estimaciones de afectados.

Conclusiones

Los datos expuestos muestran como los profesionales
sanitarios espanoles estan diagnosticando y tratando una ETD
como la enfermedad de Chagas en un pafs no endémico donde
constituye un verdadero problema de salud publica, contribu-
yendo a su visibilidad.
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Introduccion
Busqueda activa de mujeres en edad fértil de drea endémica,

para el diagnostico de la ECH y tratamiento tripanocida como
medida eficaz para disminuir la transmisién vertical.

Métodos

— Formaciéon de grupo de trabajo multidisciplinar.

— Realizacion de charlas informativas a ginecélogos, médicos
de Atencion Primaria y matronas del drea a estudio.

— Realizaciéon de 12 campanas de informacion y sensibilizacion
alapoblacién latinoamericana, ademés de charlas informa-
les en restaurantes, eventos deportivos, socioculturales, etc.

— Realizacion de 5 campanas de diagnéstico en las instalacio-
nes del CHGUV (noviembre de 2014 a julio de 2015).

Resultados

A las campanas de sensibilizacion asistieron 569 personas.
Se realizo el cribado de la ECH (ELISA /IFI) a 602 personas (edad
media 39 anos), de las que 159 resultaron positivas; 281 fueron
mujeres en edad fértil, de las que 72 (26%) fueron positivas, todas
bolivianas. 64 (89%) se encuentran actualmente en seguimiento
en la UEL

Conclusiones

— Eldiagnéstico de mujeres en edad fértil ha permitido diag-
nosticar a personas del entorno de estas mujeres.

— La busqueda activa es la medida mas eficaz para el diag-
noéstico de enfermedades importadas infradiagnosticadas
en nuestro medio.

— Lalabor de las Agentes de Salud y de Atencion Primaria es
fundamental para la sensibilizacién y la busqueda activa
de casos.

— Laimplicacién de Matronas y Ginecélogos/as ha posibilitado
evitar la pérdida de seguimiento tras el parto de las mujeres
atendidas en el marco del proyecto durante su gestacion.

— Enun futuro podremos comunicar el impacto de este estu-

dio en la transmisién vertical de Trypanosoma cruzi, en las
mujeres en seguimiento.
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Introduction

According to WHO, approximately 5.7 million people are
infected by Chagas Disease worldwide, 20% of which will develop
a chronic heart condition and causing more than 10.000 deaths
annually. Chagas is the leading parasitic killer of the Americas and
it causes the highest disease burden of any parasitic disease in
the Western hemisphere. Despite the reduction in vector and
blood transfusion transmission in Latin America, attention must
be on diagnosis and treatment, currently estimated below 1%.
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DNDi proposes to implement local pilot projects in highly
endemic areas to scale up access to diagnosis and treatment.
The objective is to define context-specific health care delivery
models, through pilot projects in selected countries with di-
verse epidemiological profiles, engaging local expertise and
communities.

Method

Morbidity and mortality data were reviewed, along with
health policies in Brazil, the Gran Chaco, Colombia, Mexico and
USA. Based on partnerships with the Global Chagas Coalition,
Ministry of Health, academia, international organizations, and
other stakeholders, site-specific collaborative health care pro-
jects will be designed and implemented, applying available
tools, establishing diagnosis and treatment processes and
proposing a referral system. Local communities will be engaged
through a health education program to mobilize sustainable
social support.

Results

Positive results and initial commitment have been achieved
in Colombia. Along with Ministry of Health and local organi-
zations, DNDi conducted a seminar in April 2015 with clear
recommendations and settled commitments. In the context
of the new strategies to be implemented by the Colombian
authorities, the project supported the development of a health-
care roadmap for Chagas, considered as a priority disease by
the government.

Conclusion

Despite increased evidence of drug efficacy, no consensus
has been reached in endemic countries. DNDi and local stake-
holders will work in partnership to demonstrate the feasibility
of scaling up access to diagnosis and treatment for Chagas
in those areas. The objective is to evaluate which models are
adapted to each context and replicated in similar settings and
improve overall access. Strategies should be developed with
the engagement and contribution of all involved, especially the
affected populations.
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Introduccion

Desde el aflo 2010 [Agencia de Salut Publica de Catalunya
(ASPCAT) ha implementado progresivamente el Programa de
control de la enfermedad de Chagas congénita en Cataluiia'.
El tiempo de espera para el control serolégico, la movilidad de
la poblacién vy la eficiencia del circuito asistencial establecido
en cada zona pueden afectar el éxito del seguimiento hasta el
control seroldgico de confirmacion®,

Métodos

A partir del Registre voluntari de casos de malaltia de Chagas
congénita a Catalunya se ha analizado el seguimiento de los
481 neonatos nacidos de madres positivas a T. cruzi en 32 ma-
ternidades durante los primeros 4 afos de funcionamiento del
programa. Los casos perdidos se han agrupado segun causa de
pérdida: “marcha de Catalunya’,"no acude a visita concertada”y
“fallo en el circuito asistencial de seguimiento”. Se han comparado
los resultados segun el afio de nacimientoy en las 13 maternida-

des donde han nacido més de 10 neonatos entre 2010y 2013.

Resultados

En el perfodo de estudio el porcentaje anual de seguimiento
completado ha sido del 79,6% (383/481) (IC95%: 75,9-83,3) (Figu-
ra 1). Entre los casos perdidos, la principal causa ha sido“no acude
a visita concertada” (8%; 1C95%: 3,5-12,3), sequida de“marcha de
Catalunya antes del control seroldgico” (79%; 1C95%: 4,8-9,7), y
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Xl Jornada sobre la enfermedad de Chagas

Figura 1. Distribucién de la proporcién de seguimiento completado y de las causas de pérdida del caso segun el afio de
nacimiento. Cataluia 2010-2013.

Fuentes: Registre voluntari de casos de malaltia de Chagas congenita en Catalunya. SGVRESP. Agencia de Salut Publica de Catalunya.

Figura 2. Distribucién de la proporcion de seguimiento completado y de las causas de pérdida del caso segun maternidad
de nacimiento. Cataluiia 2010-2013.

N =481

Fuentes: Registre voluntari de casos de malaltia de Chagas congénita en Catalunya. SGVRESP. Agéncia de Salut Publica de Catalunya.

El porcentaje de seguimiento completado ha oscilado
entre el 60% y el 92% del nacimiento de los casos segun las
maternidades (Figura 2). En dos maternidades (By D) el “fallo en

“fallo en el circuito asistencial de seguimiento” (5%; 1C95%: 3,2-
7,5). La proporciéon de casos perdidos por marcha de Cataluha
aumenta progresivamente del 1% en 2010 al 11% en 2013.
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el circuito asistencial” ha representado el 20% de sus casos, res-
pectivamente. Una maternidad (F) ha presentado un porcentaje
de“marcha de Cataluna”del 18%.

Conclusiones

El porcentaje de éxito en el control serolégico se mantiene
constante en los 4 afos y varia alrededor del 80%, mientras
aumenta considerablemente la proporcion de casos perdidos
por marcha de la familia. El alto porcentaje en algunas zonas de
casos perdidos por fallos en el circuito asistencial de seguimiento
demuestra la importancia de tener un circuito bien establecido.
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