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Seccion Especial

REV PERU MED EXP SALUD PUBLICA

ENFOQUE SINDROMICO PARA EL DIAGNOSTICO Y MANEJO

SYNDROMIC APPROACH FOR THE DIAGNOSIS AND MANAGEMENT OF

DE ENFERMEDADES INFECCIOSAS FEBRILES AGUDAS EN
SITUACIONES DE EMERGENCIA

César Cabezas'?2, Fernando Donaires'?2

RESUMEN

Varias de las enfermedades agudas con etiologia infecciosa (viral, bacteriana o parasitaria) cursan inicialmente con
un sindrome que puede ser febril, febril ictérico, febril hemorragico, febril con manifestaciones respiratorias, febril con
compromisio neuroldgico, febril con erupciones dérmicas, febril anémico, o pueden ocurrir muertes de pacientes febriles
sin un diagndstico definido, con algunas variantes segun el nicho ecolégico-social en el que se dan; es importante
el enfoque sindromico, para luego tipificar el caso o el brote y asi tener un diagndstico adecuado y oportuno que
permita orientar tanto el manejo individual como las medidas de prevencion y control en la poblacién, aun cuando haya
limitaciones para el diagnéstico de todos los casos. En este articulo se describe el enfoque sindrémico, los sindromes de
importancia en salud publica (colectiva) y su abordaje, todo ello es importante por su presentacion en brotes que vienen
ocurriendo en los variados nichos ecolégicos de nuestro pais, exacerbados por el cambio climatico.

Palabras clave: Infecciones por Arbovirus, dengue, Virus Zika, leptospirosis (fuente: DeCS BIREME).

ACUTE FEBRILE INFECTIOUS DISEASES IN EMERGENCIES

ABSTRACT

Several of the acute diseases with infectious etiology (viral, bacterial or parasitic) initially start with a syndrome which can
be febrile, febrile icteric, febrile hemorrhagic, febrile with respiratory manifestations, febrile with neurological impairment,
febrile with dermal eruptions, febrile anemic, diarrheal, necrotic cutaneous ulcer, or deaths of febrile patients may occur
without a defined diagnosis, with some variants according to the ecological-social niche in which they occur; the syndromic
approach is important, to quickly classify the case or the outbreak and thus have an appropriate and timely diagnosis
that allows to orient both the individual management and the prevention and control measures in the population, even if
there are limitations for the diagnosis of all the cases. This article describes the syndromic approach, the syndromes of
importance in public health (collective) and their approach, all this is important because of its presentation in outbreaks
that are occurring in the various ecological niches of our country, exacerbated by climate change.

Key words: Arbovirus Infections, dengue, Zika Virus leptospirosis (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Varias de las enfermedades con etiologia infecciosa
se presentan, desde el punto de vista clinico, con un
sindrome, el que puede ser febril, febril ictérico, febril
hemorragico, febril con manifestaciones respiratorias,
o febril con compromisio neurolégico, particularmente
en los tropicos, con algunas variantes segun el nicho

ecoldgico-social en el que se dan. Existe un perfil
etiolégico que es prevalente en cada nicho ecoldgico-
social, debiendo considerarse las etiologias parasitarias
(malaria), bacterianas (leptospirosis, bartonelosis, peste),
virales (dengue, chikungunya, zika, mayaro, oropouche,
encefalitis equina venezolana, hantavirus, fiebre amarilla,
etc), riketsiosis (tifus murino, tifus exantematico), entre
los mas frecuentes en nuestro pais (Figura 1) (29,
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Figura 1. Etiologias que deben considerarse en el sindrome febril,
segun frecuencia en los diferentes nichos ecoldgicos en el Peru

Existen areas endémicas de malaria en el Pery,
particularmente en la Amazonia y en la costa norte, aunque
actualmente esta circunscrita a la Amazonia ®. El dengue
esta disperso en el pais, econtrandose, practicamente,
el todas las ciudades amazonicas y en la costa desde
Tumbes hasta Ica, favorecido en la Amazonia por la
lluvias y en la costa, principalmente, por la falta de acceso
al agua, lo que obliga a los pobladores a almacenarla de
manera inadecuada y se transforma en un factor de riesgo
para tener criaderos de Aedes aegyti ©9, Ultimamente,
debido al fendmeno El Nifio Costero y el cambio climatico
en general, se hace mas dificil el control de este vector.

La fiebre por chikungunya ha emergido en las Américas v,
desde fines del afio 2014, viene afectando al norte de pais;
el vector de este virus es también el zancudo Aedes aegypti,
y la dispersién de la infeccion por el pais es inminente . El
virus Zika, que cursa también con fiebre y que se inicié en
el Brasil 78, se ha dispersado por las Américas, incluyendo
el Peru, (Jaén, Iquitos, Chincha) ©®; se ha demostrado la
asociacion de la infeccion por el virus Zika y la microcefalia;
asimismo, se ha descrito un sindrome congénito con
compromiso neurolégico en recién nacidos ), de gran
impacto en la salud de estos nifios y en la economia de
las familias y del estado por el costo de la rehabilitacion. El
riesgo de dispersion es inminente, si tenemos en cuenta
las migraciones y que tiene como vector comun al mismo
Aedes aegypti‘?.

Una enfermedad endémica, particularmente en la selva
alta del Peru, es la fiebre amarilla ' que se da en
poblaciéon migrante no inmunizada que se desplaza a la
selva, pero tambien en poblacién que vive en esta zona
endémicas y no esta vacunada. En Brasil y en Africa se
vienen dando epidemias de fiebre amarilla de grandes
proporciones con alta letalidad ().

La leptospirosis, en los ultimos afios, se ha convertido
en un serio problema, particularmente en la Amazonia.
Actualmente, como consecuencia de las abundantes
lluvias y en el contexto del fenébmeno El Nifio Costero,
se vienen presentando brotes de dengue, chikungunya
y leptospirosis en la costa peruana, principalmente en el
norte y centro de esta region geografica ©. Otro agente
que cursa con fiebre y esta presente en la Amazonia es
la riketsiosis (¥, pero también se han descrito casos de
sindrome febril debido al tifus murino (Rickettsia typhi)
en areas de la sierra de Piura luego del fendmeno El
Nifio en el afio 2008. La infeccién por hantavirus es otro
problema emergente en la Amazonia, que también cursa
con sindrome febril para luego tener complicaciones
respiratorias 'y la exposicién de la poblacion a excretas
de roedores silvestres luego de los huaicos (llogllas)
siempre son un riesgo. En los establecimientos de salud
de atencion primaria en estas areas, los pacientes no
vienen con un diagnodstico establecido, sino con signos
y sintomas que constituyen sindromes, siendo el mas
frecuente el sindrome febril, sin un foco aparente de
infeccion que explique la fiebre; por lo que es importante
enfrentar los problemas de salud con lo que vienen los
pacientes, primero delimitando la etiologia causante
del sindrome en los conglomedados y su consiguiente
manejo clinico-terapéutico. Adicionalmente, muchas
veces los primeros casos que se ven pueden
corresponder al inicio de brotes en las poblaciones, por
lo que se debe pensar, ademéas del manejo individual
del caso, en la posibilidad de un brote epidémico y dar
la alerta para su control y prevencién, lo cual implica la
participacion de otros grupos de trabajo, como los de
control del medioambiente y de control de vectores para
hacerlo efectivo en sus fases larvaria y adulta.

Basados en estudios previos, se puede contar con
la etiologia mas frecuente en determinados nichos
ecoldgicos; segun esta informacién, se seguira un
algoritmo para el diagnéstico y el manejo, si corresponde
a malaria, dengue, zika, mayaro, oropouche, EEV,
leptospirosis, hantavirus, fiebre amarilla, o riketsiosis (%

En este contexto, es necesario precisar algunas
definiciones antes de proponer el diagnéstico con un
enfoque sindromico:

Sindrome: es el conjunto de sintomas y signos que
pueden tener una fisiopatologia comun, pero que
responden a diferentes etiologias.

Fiebre -para fines practicos- es la elevacion de la
temperatura axilar a un valor mayor o igual a 38 °C.

Enfermedad aguda: cuando su evolucion tenga menos
de 7 dias de duracion desde el inicio de los sintomas.

Conglomerado: es una agrupacion de casos de un sindrome

en particular, en un lugar o en un periodo determinado, que
se considera mayor de lo usual o esperado.
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Gravedad de una enfermedad: cuando el paciente
requiere hospitalizacién o tiene alguna de estas
manifestaciones: colapso circulatorio, insuficiencia
organica grave, pérdida de conciencia o el paciente
fallece.

Los signos de gravedad y signos de alerta, asi como los
factores de riesgo que pueden agravar la condicion de
un paciente, se pueden ver en la Tabla 1.

SINDROMES DE IMPORTANCIA EN
LA SALUD PUBLICA

Sindrome febril. Todo paciente o conglomerado de
pacientes con inicio brusco de fiebre sin foco infeccioso
aparente de menos de 7 dias de evolucién. Las
causas pueden ser parasitarias (malaria, enfermedad
de Chagas), bacterianas (leptospirosis, bartonelosis,
peste), virales (dengue, chikungunya, zika, mayaro,
oropouche, encefalitis equina venezolana, hantavirus,
etc), riketsiosis (tifus murino, tifus exantematico) , entre
los mas frecuentes en nuestro medio.

Sindrome febril ictérico agudo. Todo paciente o
conglomerado con presentacién brusca de fiebre, ictericia
y ausencia de factores predisponentes conocidos en el
paciente (p.e. hepatopatia crénica, hepatopatia inducida
por farmacos y hepatopatias autoinmunes). Las causas
pueden ser hepatitis virales A, B/Delta, C, E, fiebre amarilla,
leptospirosis, bartonelosis (enfermedad de Carrion).

En la Figura 2 se puede apreciar comparativamente las
principales manifestaciones clinicas de infecciones por
arbovirus que actualmente cocirculan en varias regiones
del pais como el dengue, zika y chikungunya ('®). También
hay que considerar en el diagnéstico diferencial de
la leptospirosis, la malaria, entre otras enfermedades

que cursan con fiebre y que al inicio son dificiles de
diferenciarlas clinicamente.

Sindrome febril respiratorio agudo. Todo paciente o
coglomerado mayor de 5 afios de edad con inicio brusco
de fiebre, acompafiado de tos o dificultad respiratoria
y ausencia de factores predisponentes conocidos
en el paciente. Las etiologias pueden corresponder
a influenza, peste neumoénica, leptospirosis, antrax
neumonico, hanta, SARS entre otros.

Sindrome febril con manifestaciones neurolégicas.
Todo paciente o conglomerados de febriles, con
presentacion aguda de alteracion del sistema neurologico,
definida por la presencia de cualquiera de los siguiente:
deterioro agudo de la funcién mental, por ejemplo:

. Pérdida de la memoria, comportamiento anormal,
alteracion de la conciencia).

e Aparicion aguda de paralisis.

¢ Convulsiones.

e  Signos meningeos.

¢ Movimientos involuntarios (por ejemplo: corea,
temblor, mioclonus).

e Otro sintoma grave que se crea que es una
disfuncion del sistema neuroldégico.

Lo anterior en ausencia de factores predisponentes
conocidos en el paciente, como: alteraciones
metabdlicas, insuficiencia renal crénica, hepatopatia
cronica, diabetes mellitus, tirotoxicosis, etc.

Sindrome febril con erupcion dérmica. Todo paciente
o conglomerado, caracterizado por cuadro febril de
menos de 7 dias de duracion acompafado de erupcion
dérmica (exantematica, papular o vesicular). Las
etiologias pueden corresponder a: sarampion, zika,
dengue, rubéola, tifus o varicela.

Tabla 1. Signos de gravedad y signos de alerta en la evolucion de un sindrome o enfermedad determinada

Signos de gravedad

Signos de alerta

» Presion sistolica <80 mmHg » Disnea, tos o taquipnea

* Presion sistolica <90 mmHg refractaria a volumen
administrado

* Frecuencia cardiaca < 40 latidos por minuto o > 150
latidos por minuto.

* Arritmias o taponamiento cardiaco

« Insuficiencia respiratoria aguda

e Hemorragias graves

* Coma o crisis convulsivas

« Oliguria o anuria

» Vomitos frecuentes

* Dolor abdominal

» Sangrado de mucosas

* Ictericia

* Necesidad de aislamiento

Factores de riesgo o comorbilidades
» Gestantes, mayores de 65 afos y nifios pequefos

» Comorbilidades: diabetes mellitus, hipertension arterial, artritis
reumatoide, VIH/SIDA, neoplasias.
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Figura 2. Signos y sintomas mas destacados en el dengue, chikungunya y zika
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Sindrome febril anémico agudo. Paciente o
conglomerado de pacientes que presenta fiebre y
palidez marcada de piel o mucosas o hematocrito
<30%, como puede ocurrir en la enfermedad de Carridn,
la malaria por Plasmodium falciparum

La vigilancia sindrémica, -que algunos paises han optado
por utilizarla- esta orientada a detectar rapidamente la
presencia de brotes con potencial dafio a la salud publica,
considerando no solo los brotes de origen infeccioso
conocidos, sino también los de origen desconocido. Este
tipo de vigilancia tiene algunas ventajas como que son:

» Definiciones de casos simples y estables
» Se refieren a hallazgos clinicos.
» Es de notificacion facil.

+ Capta gran volumen de datos y puede detectar
enfermedades desconocidas para la zona.

* Reduccion de la sobrecarga sobre los servicios de
salud (notificacion previa al diagndstico, asistencia
rapida, reduccion de formatos, etc.).

En el contexto descrito previamente, en particular en
el inicio de enfermedades infecciosas, es importante
el enfoque sindrémico, y como se puede ver en la
figura 3, el proceso para el diagndstico y el manejo
empieza con identificar el problema con el que
viene el paciente, recabar de la mejor forma posible
la informacién epidemiolégica como los antecedentes
de exposicion a riesgos, a otros pacientes, asi mismo,

informacion clinica a través de una exhaustiva anamnesis
y examen clinico en busca de un foco infeccioso. Con
esta informacion se constituye un sindrome — como
los previamente descritos-. Con toda esta informacion
se orientara racionalmente la indicacion de una prueba
diagnéstica de laboratorio u otro soporte que apoye el
diagnéstico como el de imagenes.

Definido el diagndstico etiolégico, se podra orientar mejor
las medidas terapéuticas, de soporte y de control. Es
importante considerar las medidas a nivel individual de la
persona afectada, como también al nivel colectivo, dada
la potencialidad del desarrollo de epidemias, por lo que es
imprescindible la notificacion a las autoridades sanitarias y
tomar las medidas de prevencién-control en la comunidad.

Para la confirmacién de los casos es necesario el uso
de pruebas de laboratorio, sobre todo cuando hay que
tipificar un brote — idealmente en su inicio-, para luego
utilizar el nexo epidemiolégico como un criterio para
enfrentar los casos que tiene caracteristicas similares a
los primeros diagnosticados. En la Figura 4 se describen
las principales pruebas utilizadas para este fin. Es
importante tener en cuenta el tiempo de enfermedad al
momento de la obtencion de la muestra, porque este
dato nos permitira solicitar la prueba mas adecuada.
Asi en las infecciones por arbovirus (dengue, zika,
chikungunya, fiebre amarilla) en los primeros cinco dias
-en promedio- se da el periodo de viremia, por lo que
las pruebas indicadas serian el PCR en tiempo real, la
determinacion de antigenos virales (NS1 en el dengue)
mediante ELISA o pruebas rapidas y el aislamiento
viral. Los primeros son de mayor uso para fines de
diagnéstico mas oportuno, aunque siempre hay que
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DIAGNOSTICO
ETIOLOGICO

Figura 3. El proceso del diagnéstico, bajo el enfoque sindrémico

considerar las limitaciones que puedan tener en cuanto
a sensibilidad y especificidad. En el caso del Zika se
puede encontrar el virus por la técnica del PCR en la
orina hasta las 2 semanas, y en semen hasta los seis
meses cuando sea necesario realizar.

Después de los cinco dias — para diagnéstico de
arbovirus- ya no existe viremia, pero aparecen los
anticuerpos IgM, los cuales se pueden determinar
mediante la prueba de ELISA. Para el caso de la
leptospirosis, la malaria y la peste, las pruebas a ser
utilizadas al momento de captar al paciente febril, como
se indican en la figura 4.

DIAGNOSTICO Y MANEJO EN EL
CONTEXTO DE BROTES

En situaciones de brotes, mediante el enfoque
sindrémico se orienta las pruebas de laboratorio para
inicialmente confirmar vy tipificar el brote, y asi luego
actuar (a nivel individual y colectivo) asumiendo que los
casos corresponden a la etiologia determinada en los
casos estudiados.

Muchas veces es imposible que todos los casos tengan
un diagnéstico de laboratorio, por lo que una vez tipificado
el brote se asume el diagndstico por nexo epidemioldgico.

Diagnostico sindromico: curso de infeccién y examenes de laboratorio
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- PCR
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Leptospira: PCR, ELISA IgM, MAT, pruebas rapidas IgM/IgG al momento de captar el paciente

| Malaria: Gota gruesa, pruebas rapidas al momento de captar el paciente ‘

| Peste: Examen directo de aspirado de bubon, PCR, prueba rapida (anticuerpos anti F1) ‘

Figura 4. Diagnéstico sindromico: curso de la infeccién y exdmenes de laboratorio
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En los pacientes que han requerido hospitalizacién, es
importante contar con un diagnoéstico etiolégico, en lo
posible, para lograr un manejo y seguimiento adecuados.

En desastres y en brotes casi siempre hay limitaciones para
el diagndstico individual de laboratorio, aunque es necesario
catalogar la etiologia en el conglomerado que se esta
evaluando, y el objetivo es limitar la mortalidad, por lo que el
manejo clinico es vital. Asi, si estamos frente a un caso de
sindrome febril agudo, en zonas donde cocirculan arbovirus
como el dengue y leptospirosis, hay que avaluar los signos
de alarma, signos de gravedad o si pertenece a un grupo de
riesgo. Si no presenta estas manifestaciones y esta estable,
iniciar tratamiento por via oral para leptospirosis (amoxicilina
0 azitromicina -en alérgicos al primero) y brindar el manejo
ambulatorio del dengue (criterio de grupo A del manejo de
dengue). De lo contrario, si hay signos de alarma, gravedad
o el paciente pertenece a uno de los grupos de riesgo ('®
se debe iniciar con el tratamiento antibitico parenteral
(ceftriaxona) y manejo con fluidos (criterio de grupo B-C de
manejo de dengue). En este punto es importante indicar que
el monitoreo no invasivo de la presion arterial media (PAM) y
frecuencia cardiaca (FC) debe ser estricta durante el periodo
critico del dengue, donde se presenta la extravasacion vy el
objetivo del tratamiento es mantener la volemia, evitando
ir a la sobrehidratacion (https://www.youtube.com/channel/
UCgwb5fMMucCDtshi4vYASiw/videos).

Dado nuestro complejo territorio y por el acceso limitado a
los servicios de salud, hay que remarcar la importancia de
primero estabilizar al paciente hemodinamicamente, antes
de derivarlo a un establecimiento de mayor complejidad.
Para dar el tratamiento presuntivo, debe contarse con
informacion previa del patdégeno que esta circulando en
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