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i rus TABLA 1. Arbovirus de mayor importancia clinica para el hombre
transmitidos
por Virus Vector Huésped Clinica Dglzg;él}izn
artro p,Od 0s Togaviridae | Alphavirus
hematoéfa gos Chikungunya Mosquitos Humanos, primates SF, PA Af, As
Ross River Mosquitos Humanos, marsupiales SF, PA (0]
Mayaro Mosquitos Aves SF AS
O’nyong-nyong Mosquitos o? SF Af
Sindbis Mosquitos ves SF As, Af, O, E, A
Barmah Forest Mosquitos o? SF, PA 0}
Encefalitis equina oriental Mosquitos Aves SF, ME A
Encefalitis equina occidental Mosquitos Aves, conejos SF, ME A
Encefalitis equina de Venezuela Mosquitos Roedores SF, ME A
Flaviviridae [ Flavivirus
iing Dengue 1-4 Mosquitos Humanos, primates SF,FH Tropicos
Mu |t|p|ES Grupo Fiebre amarilla Mosquitos Humanos, primates SF, FH Af, AS
familias p, Encefalitis japonesa Mosquitos Aves, cerdos SF,ME As, Pacifico
. hete rogeneo Encefalitis del Valle Murray Mosquitos Aves SF, ME Australia
Vlralesl d 4s d Rocio Mosquitos Aves SF, ME
vectoresy € ma.s € Encefalitis de San Luis Mosquitos Aves SF, ME A
y 500 virus Virus del Nilo occidental Mosquitos Aves SF, ME Af, E, AN
hueSpedeS Enfermedad de los bosques de Kyasanur ~ Garrapatas Primates, roedores, camellos SF,FH, ME India, Arabia Saudi
Omsk Garrapatas Roedores SF, FH As
Encefalitis transmitida por garrapatas Garrapatas Aves, roedores SF, ME E, As, AN
Bunyaviridae /| Phlebovirus
Fiebre del flebotomo Flebotomos o? SF, E, Af, As
Fiebre del Valle Rift Mosquitos o? SF,ME,FH Af OM
Virus de Toscana Flebotomos o? SF, M, ME Mediterraneo
Bunyaviridae /| Bunyavirus
Encefalitis de la Crosse Mosquitos Roedores SF, ME AN
Encefalitis de California Mosquitos Roedores SF, ME AN E, As
Oropouche Midges o? SF A
150 causan Bunyaviridae / Nairovirus
Fiebre hemorragica del Congo-Crimea Garrapatas Roedores SF, FH E, As, Af

enfermedad

FH: fiebre hemorragica; M: Meningitis; ME: meningoencefalitis; PA: poliartritis; SF: sindrome febril.
Af: Africa; AN: América del Norte; AS: América del Sur; As: Asia; E: Europa; O: Oceania; OM: Oriente Medio.

en humanos
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Arbovirus: ciclos naturales

e Ciclo urbano

e Causan epidemias
eEndémicos en varios paises
*DENV, CHIKV, ZIKA

Grupo 2

¢ Ciclos enzodticos entre vertebrados salvajes y vectores
12 | *Capacidad potencial de transmision persona/persona

¥4 eInfecciones esporadicas en humanos por traspaso de limites enzodticos
2| *YFV, OROV; MAYV

Mosquito Lifecycle :
\ Q . e ¢ Ciclos epizodticos establecidos

s Q T s i *Abarcan fauna salvaje o animales domésticos (reservorios de amplificacion)
— ( . eEventualmente afectan a humanos (huéspedes finales, no son capaces de producir altas

Wh4| viremias)
g " g *\WNV, SLEV, EEE, WEE, VEE
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Dengue: Ciclos extrinseco e intrinseco

HUMANO
- Multiplica el virus

- Viremia dura 2-7 dias

- Inmunidad de por vida serotipo especifica (parcial frente

Intrinsic Incubation Period a diferentes serotipos)

Infected mosquito bites

another person and
Mosquito ingests DENV  transmits DENV. DENV

Extrinsic Incubation Period
I

In blood meal. DENV replicates In person INFECCION SECUNDARIA
replicates in mosquito 3-14 days before ; .
DENV Infected viremic g 13 days beforeableto  symptom onset Fendmeno ADE (antibody dependent enhancement)
person gets bitten by  transmit DENV to person
mosquito ©
DENV |?
T T T T » ‘&} o= FeyR
0 7 14 21 28 \W(/ Pry XK&/\ \4. e IR\
DAYS - g Q) — \@Q
KSFomreis {WI/ S O & b=,
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Cinética de la infeccion por Dengue

Adapted from Kerkhof K. et al. Trends Microbiol. 2020

Infecciéon Primaria Infeccion Secundaria
Periodo de Periodo de
Incubacion Incubacion
. . \
Fiebre = ._ Fiebre =
r' go de enfermedad oG Riesgo de enfermedad
severa
Virus .
\ Virus
Tiempo
(dias) 22—+ Q0 —2—>4—+6—>8 -2—> Q0 —>2—+4—>6—>8—10 —4—> 50

=2 &L 4

— Hoa@*b*%ma%es‘-, %mﬁ%*g Haa@*c‘r%m%%ﬂ
INICIO DE SINTOMAS AUMENTO CARGA VIRAL INICIO DE SINTOMAS AUMENTO CARGA VIRAL
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Métodos directos Dengue

Direct methods Indirect methods

28 vr
N4
N
& YS iy
@ y¥Y 'y
Virus Genome Antigen Serology Serology
isolation detection detection IgM 18G

Nature Reviews | Microbiology
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Diagnostico: Aislamiento
viral

* Muestras en etapa aguda (dias 1 a 5)

» Conservacion hasta inoculacion: -70°c

 Linea celular de mosquito c6/36 6 AP61

»  Confirmacion mediante el uso de Ac
monoclonales

* Laborioso, operador experimentado
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Diagnostico: antigeno NS1

Dias de
. evolucién
: / DENV 2
* NS1 glicoproteina no estructural N v -

Infeccion 1ria o
o 2ria Serotipo viral

* Essecretada a circulacion

\

e Ensayo comercial ELISA cualitativo \// \/

e Facil realizacion

L

o oo o ‘\ll\/ \/
* No identifica serotipo
» Se ve afectado por diversos factores -
. atus
LareaMical A inmunoldgico

) \
\ / \ /
\\/‘/ \\/J
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Diagnodstico: RT-QPCR

DEN-3
5' UTR DEN-4  DEN-2 DEN-1
‘ ‘ NS2A NS4A ‘
[C M NS NS
NS28 NS4B 3 UTR

CDC DENV-1-4
7~ Real-Time RT-PCR Assay

for Detection and Serotype Identification of
o CDC Tipificacion Trioplex ZCD

* Prueba VD Deteccion conjunta de Zika-Chik-Dengue :\

* Formato multiplex No identifica serotipo Dengue

* Probes: FAM (DV1, RP), HEX (DV2), TEXAS
RED (DV3), CY5 (DV4)

N\
SPOILER

Alta S (util frente a NS1 neg) “UALERT

Herramienta util para vigilancia Pdster P-023
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Algoritmo de diagnostico y notificacion

DENGUE i vas dorswsse

Deberd notificarse un caso de Dy

en el SNV52? -gn forma inmediata-, ida vez que un [aboratorio obvienga o reciba una
muestra para el estudio de infeccidn por vines dengue. 51 el laboratorio notificades no realizara o estudio, deberd derivara o referente

provincial a lravés del SNVS 2.0

CRITERIOS DE SELECCION DE METODO DE DIAGNOSTICO

§i la muestra es obienida entre hs0 a 3 i la muestra es cbtenida entre los 4 2 6 DIAS i la muestra es obtenda con 7
DIAS de evoluciin desde e inicio de b fiebre | | de evolucién desde el inicio de la fiebre combi= | | de evollicidn fiabre U!téﬁl:lﬂln m mm HS-I — MIEﬂm ﬂ'ﬂl!l:l.hf dB
estudiar por métodos directos (NS1, PCR, nar un método indirectn Mlydmm ung métodos indrectos (oM. mm “H| w HT Fm N
Aislamiento viral). dirscta (NS1, PCR, Aislamis Meutralizacion con Panel de Flavivius).
thempo real y'o convenclonal
M TICO Y CLASIFICACION DE CASO (CC) w‘n Mﬁa“'"m wiral
. Deteccién malecular de - Deteccidn de Igt E E II u
ﬂ Deteccion de Antigena NS1 genama viral por RT PCR en ﬂ Detecidn de lght L2 deteccion de IgG par ELISA | WG Posither ma E.Eqr'
tiempa real yio o test rapido en una muestra
i Alglamiento viral [rr—" unica no es Wil para chsificar G0 DENGUE CONFTRRADG, m‘l‘m
b | NS Positvo (Ticnica ELISA! ke Calocar como £ un cuadro 2guoa Al infcie da o brots 58 col ce:
GG GENGUE CONFRMAGD, nt:rav;‘rm.i e Meutralizaci Panel e 1 cama L
Al inicio d un brots 58 Colocar oo Sofcilar nueya mussiea zeclin con Fane raquiere & estudio de samiipo
requie of estuto de sermlpo e e obtenida antre s 102 15 Flavivirus (Par i CONFIRMADC VIRLS DENGLIE
yio s ight o ssrocan- Vsl i pstariarsspara et 7a 15 dias de intervaio W sstudio de g o sarocon- .
wmmﬂmdsmm do con pans! antre muestras) - P ol ¥ serofipo.
E de Ravtvirus. VR M feLray-
151 Positin (Test Rdpid): 10 DETEGTABLE CON SEROCONVERSION Zaciin
guﬁmxwmm;.m Dumueg%":ﬁ%luw NEGATIVO Il;g:nm & )
. : interrakaciin de os tillos
m;mmu;ﬁnm RESLILTADIO NO cmn‘:m -2 mrﬂﬁm&m ll;mm«m:undp-m NST Posithe (Tost Adpido) M0 DETECTABLE
Fisvihans y estutiar Sofcitar mugstra con Las salidas posibles san: .
sorta aits 0o i, * | woconcuuswo. -CONFRARO Vi o Devgue CU ENGUE FADAARLE: Colocar coma CC:
Salicitar mussiry serabipn
— ﬂasdesm.mm‘s < CONFRIADO Vs el Dengue M?]‘I'-!"pﬂf PCR. Aiglamian- [Dengus SOSPECHOS0 -
T e ap— o viral o Nedtrakizacidn con RESULTAD( MO COMNCLUSIND,
| SOSPECHOSO- RESULTADD NEGATIVD FRMADO Otro Flavivinus®
NO CONCLUSNO. L § | toscarcomoco %mgﬂm Paned de Fawiins y estudlar Salicitar muesira con mas
Solicitar muestra con mds DESGARTADO Dengue. ifraey i
s vt 4 | sioamndncoten | | | ooyt ity serfing dias dle evoiveiin,
= pe
\ e e
ana 2da mugsta y repetic
- - . atacen ae M ¢ G, m‘gﬂm
Areas CON circulacion autictona de M Cot e . ,ﬁ,“%mn NEGATIVD
Enlas que se han detectado das casos relacionados con al menas una de ellas ORARLE 0 ]
mmmnqum-w“mmwyalmmmmmwh e Colocar como CC: Dengue
it it ot e | | | Al SOSPECHOSO- RESULTADO
Hiulﬂnuh nﬂrdndal nledl cu’lmcar dcm e auticton.
En este escanano NI &3 necesario estudiar por Fboratono o008 as £as0s s0spechosns i N3 CONCLUSRO,
sutictanas, Encaso de redlizar b Ia deteccidn oe NS?, pabe Colocar como CC7
estidiarss el serotipo e los c2s08 al sk del brote y continuar con el sstutio oe un porcentale o | Casa DESCARTADG Solicitar musstra con mds
los mismos, para su menitareo y 2 viglkancia de | posible introduscitn de nuevas serotipos.
En cualguier escenario epidemiologico TODD m H ﬂm-
CASD SOSPECHOSO FALLECIDOD ente
Areas SIN circulacién autbctona de virus dengue Gritios de DENGUE GRAVE BT b
En este escenario TODO CASO SDSPECHOSO DEBE SER ESTUDIADD POR LABORKTORIO y debe ser estudiado por [ahorataria.

s debe procurar condulr el diagndstico haswa confirmar
recomiendo la aobcacin de test rapedos en estas dreas.

rﬁmdos an pariodos Ilbarenldémlws 5UUs0 aslula reservado para fortalecer respussta "

e&n dreas con

o descartar la infeccidn, No se
Mo se recomienda el uso de tests

Area ds Vigilancia de la Salud - Direccién de Epidemiologia

(011) 4372-8000 interno 4788
notifica@msal.gov.ar

{#) S cansidera recients haber astado denrn da los 15
dias prewics al inick) g los sintomas 2n zona afectads,
(] sidera mona alectada aquella que presents
circulacidn de virus dengua comprobada.
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® 5O
® 0
V 4 v 4 [
Métodos serologicos
IgM e IgG PRNT
. Baja complejidad Ac qu? resultaf en la inactiva.cién del vir'us, quieln pierde la
capacidad de infectar y replicar en cultivo de células
* No |dent|f|ca SerOtIpO (PARAMETRO BIOLOGICO)
* REACCIONES CRUZADAS (tambien por vacunacion YFV) e Se evidencian Ac dirigidos contra la glicoproteina E
* Relacion IgM/IgG puede ayudar a diferenciar entre inf. 1ria
y 2ria
i b A serum dilution: 60 120 240 480 960 1920 3840 7680 noserum B Zeie EKETeuIztion
:::s::a::‘erann #33 ' o 0';“& G 16384{ ©° )
e SREET Dengue 4 f o
;;% = 4 é 1024 & )
Persistencia - R -
de IgM mve g gy e -

Primary infection

Onset of symptoms

// Secondary infection

Time

Nature Reviews | Microbiology

IgM

Den'gue Deﬁgue Naive
acute conv.
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Algoritmo de diagnostico y notificacion

DENGUE i vas dorswsse

en el SNV52? -gn forma inmediata-, ida vez que un [aboratorio obvienga o reciba una

Deberd notificarse un caso de Dy

muestra para el estudio de infeccidn por vins dum&_‘d ol laboratorio netificacor no realizara o estudio, deberd derivarka o referents
provincial a lravés del SNVS 2.0 a Dmemmn de IgM Detecci(fln de IgG
CRITERIOS DE SELECCION DE METODO DE DIAGNOSTICO La deteccion de IgG por ELISA
X ) : i . X 0 test rapido en una muestra
§i la muestra es obienida entre hs0 a 3 Si la muestra es obtenida entre bos 4 a 6 DIAS $i la muestra s obten'da con 7 o MAS DIAS py o .
0IAS de evoluciin deste el inicio de |a fiebre | | de evabucién dese el inicio de | fiebre combi- | | de evalucidn desie el inicio de b fisbre POSITIVO tnica no es util para clasificar
estudiar por métodos directos (NS1, PCR. nar un método indirecto (gM) y al menos uno estudiar por métodos ind rectos (lgM un Cuadm ag"do
Aislamiento viral). directn (NS1, PCR, Aislamisnio viral). Neutralizacitn con Panel ds ’ b= Colocar como CC:
DENGUE PROBABLE. -
METODO DE DIAGNGSTICO ¥ CLASIFICACION DE AR Neutr‘al_lzaclon con Pa!]e:I de
: Detosén malecorce 0 Deteccin d g6 obtenida entre los 10 15 | Flavivirus (Par seroldgico:
Deleccidn de Antigeno NST genoma vira por AT FCR en Deteccitn de lgh La deteccien de IgG por ELISA dias posteriores para estudio 7 a 15 dias de intervalo
tiempa real yio o test rapido en una muestra P tr fra:
po— yéo Aislamiento viral e {inica no es il para chisificar de Neutralizacién con panel entre muestras)
| e | s ——— do favivius,
DETECTABLE : Neutralizaci Panel do OCONVERS|
m? m;mw e e oo i s 10 15 Faiins Igl-’fm i CON SER ION
R A, S s Y seroio. dis pestariares pact estuia PO Calocar la CC de acuerdo a la
ek o el de Neurakechin con parl muestres) NEGATIVO interpretacion de los titulos para
st i (it o moDeTECTABLE L ["con senoconversion =~ g Colocar como CG: Dengue los distintos flavivirus del panel.
Gt e | [EEE— | ] mmﬁ:&mmé% S | SOSPECHOSO-RESULTADO Las salidas posibles son:
Pansi de s y estutar Solicitar musstra can mds H SOSPECHISO-FESLLTADD '&mmé';”: e NO FPNCLUSWD' ‘CGHFIIRMADO Virus del Dengue
pp— dias d ovolusidn, & CONFRAADD Vrusde Dngue dias de evolucidn. . ICON F|RIMﬁDU Virus del Dengue
- | S o —— by o (sin serotipo)
HO CONELUSND. L é Calocar como CE: %mg&,ﬁu NEGATIVO * DESCARTADO DBI’IQI.IPT y .
Soliitar mussra con mds DESGARTARO Dengis. ) Se Informmard ef Ravivinis @ CONFIRMADO Otro Flavivirus
cas e ol 8 | Swow e o o = = | Colocar como CC: * CONFIRMADO Flavivirus
recomiend Is tama de S | DESCARTADO Dengue. . . s
una 2da musstra y rapetic 2 | o (%) Se informard el flavivirus
deteceidn o (g e 95, |, | POSITIVO CONSTANTE Si el cuadro clinico fuera i
Areas CON circulacin autictona de virus dengue Rl 2 | muy caracteristico se S t:'r e
En s que s¢ han detectado das casos relacionados con al menos uno de elos SN L O L L recomienda la toma de ! ’
sacadrte dy dafa reclonk 3 2oma Y sl mancs uno i una 2da muestra y repetir
o p jente e viaje én el que Ia Direceiin de spidaminiigizos.
Epidemickogia provinc Gericar el carbcerce " - ———| deteceidn de IgM e IgG. POSITIVO CONSTANTE
En este escenan MO es necesario estudiar por lboratono @ focos |05 Ca505 S0S0EC0S05 [sl" sEnmumRsloNJ
sutictanas, Encaso de redlizar b Ia deteccidn oe NS?, pabe
estidiarse el serotipa e los c250s &l ok del brote y continuar con el estudio de U porcentale de Colocar como CC: DENGUE
los mismos, Itare y 2 vigikancia de la poslbie Inircduceitn g rabgs.
8 Mok, para 1 men oo 4 Viplnca g poe e s En cualquier escenario apidemialagica TODD ellos SlN EUB&BLEJ:J%“}S:? ANTE';E’IH‘
CASO SOSPECHOSO FALLEGIDO o que presents pendie fachas
Areas SIN circulacién autdctona de virus dengue criios e DENGUE GRAVE o ura i alpios o por laboratorio; seroldgico, la presentacidn dfnﬁf::r
En este escenario TODO CASO SDSPECHOSO DEBE SER ESTUDIADD POR LABORATORIO y debe ser estudiado por [aboratorio. 1 Direceién de )y 1d [ : i
se debe procurar condiuir ¢ diagndstico hasta confirmar o descartar la infeccidn, No se {2 S8 coneidera recents haber setado denro da o6 15 ¥ los datos epfdemwfdgrcos
recomiendo [a aobcacion de test rapidos en estas dreas. No 3e recomienda el uso de tests s provos al i 2 Ios siomas an 07 stk
rﬁmdos en pariodos Ilbarenldélplws 5UUs0 aslula reservado para fortalecer respussta Se considera zona afectada aquela que presents h
o dreas con jdn de vins dengua comprobada. ’spec 0505 HEGA'IWD
. Jeno NS1, debe Colocar como CC:
rea de \igilancia de la Salud - Direccién pidamiologia .
(011) 4378-8000 intemo 4788 ' de un porcentaje de Caso DESCARTADO
e b ———

notifica@msal.gov.ar
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Test rapido

* Inmunoensayo cromatografico de flujo lateral con interpretacion optica
* Para utilizar en laboratorios de baja complejidad

* Detecta NS1 - IgM —IgG @

» Sensibilidad y Especificidad variables SF\'D":ER

« VPP y VPN variables (en relacién con prevalencia) " ALERT

* No recomendado para periodos inter epidémicos Péster P-055

Utilizacion en situacion de brote

Interpretacion

NS1 + IgM - IgG - PROBABLE
NS1 + IgM - IgG + PROBABLE
NS1 + IgM + IgG - PROBABLE
NS1 + IgM + IgG + PROBABLE
NS1 - IgM + IgG + PROBABLE
NS1 - IgM + IgG - PROBABLE
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Laboratorio y Vacuna: y ahora?

« QDENGA®: vacuna virus vivo atenuado %
* Tetravalente ¥
 Recombinante quimérica

(T

o

o

Serotipo Regidn RT-qPCR

genoma CDC

DEN-1 NS5 [ =
DEN-2 E (V]
DEN-3 prM (V]
DEN-4 prM (/]

. Fluorescence Intensity

>

PCR Cycle Number

C prM

E

NS1

NS2a/b

NS3

NS4a/b

NS5

3 UTR Legend

[[] DENV-1

| [] DENV-2

—— | [ DENV-3

NS2a/b

NS4a/b

NS5

vum | B DENV-4

1 vrv

Known

Y attenuating

mutation

- Podrian detectarse 3 curvas de amplificacién (DEN-2, DEN-3, DEN-4)
- En casos positivos recientemente vacunados, podriamos pensar en
estrategia de secuenciacion gendmica

- Estudios de fase Il demostraron presencia de IgM e 1gG a los 30 dias en
pacientes vacunados, sin deteccion de Ag NS1 en ningun punto temporal
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Situaciones problematicas

Persistencia de IgM de brotes » o
recientes
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Situaciones problematicas:

80

70 7

60

50

40

Pacientes

20

10

30 4

Grafico |

Inicio del estudio: 55,5 % padentes A6 meses del inido del estudio: 17%

positivos. Media de meses de

pacientes positivos. Media de meses de

persistencia 5,3 meses (3,7 - 6,9) persistencia 12,2 meses | 10,2 - 14,3)

A12 meses del inicio del estudio: 10%
pacientes positivos. Media de meses de

persistencia 16,3 meses ( 14,3 - 19,4)

l
\

5 6 3 9 10 12

14

15

P dio de meses de persi:

16

18

19

persistencia de IgM

M abandond
M negativos

M positivos

Figura 30. Distribucién de los resultados de IgM dengue segun promedio de meses de persistencia entre

los meses de Agosto de 2009 y noviembre de 2010 (n=72).

Fuente: INEVH Julio Maiztegui, Dra. Maria Alejandra Morales

Tucuman 2009:
e 72 casos estudiados

* Promedio de persistencia: 7,6 meses
* Media aritmética: 228 dias

Jujuy — Salta 2005:
* 100 casos estudiados por Mac-Elisa con
diagndstico de Denv en 2004

* 30% mostraron persistencia de IgM (390-490
dias post inicio de sintomas)

En el contexto de brotes recientes, la persistencia de anticuerpos
IgM limita la utilidad de la determinacion como marcador de
circulacion viral activa.
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Situaciones problematicas

Persistencia de IgM de brotes » o
recientes

Serologia: reacciones cruzadas
con arbovirus co-circulantes

c 0
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Situaciones problematicas: arbovirus co-circulantes

El 15 de Enero de 2010, una paciente de sexo femenino de
35 anos de edad, procedente de la Ciudad de Buenos Aires
y sin antecedentes de viaje, se presentd a la consulta con
fiebre de 4 dias de evolucidn, dolor de cabeza, mialgias,
dolor retroorbital, artralgias, nduseas y vomitos.

El 19 de Enero de 2010, se recibieron muestras de suero y
plasma para el estudio de Virus Dengue (DENV).

Journal of Clinical Virology 54 (2012) 349-351

Contents lists available at SciVerse ScienceDirect

Journal of Clinical Virology

journal homepage: www.elsevier.com/locate/jcv

Case report

Molecular evidence of St. Louis encephalitis virus infection in patients in Buenos
Aires, Argentina

Laura E. Valinotto®"*, Paola R. Barrero®:?, Mariana Viegas®:?, Maria C. Alvarez Lopez?,
Alicia S. Mistchenko®-¢
2 Hospital de Nifios R. Gutiérrez, Laboratorio de Virologia, Gallo 1330, 1425 Buenos Aires, Argentina

b Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas, Buenos Aires, Argentina
© Comisién de Investigaciones Cientificas de la Provincia de Buenos Aires, Buenos Aires, Argentina

Sintomas 1lra muestra 2da muestra
2 >
12/01/10 15/01/10 28/01/10
Ensayo lramuestra 2da muestra
Ag NS1 (Plateia, Biorad®) (-) N/R*
RT-PCR DENV (-) N/R*
IgM DENV (Focus Diagnostics®) (-) (+)
IgG DENV (Focus Diagnostics®) (-) (+)

*N/R: no realizado

Ensayo: Neutralizacion en Cultivos celulares (INEVH, Pergamino, Buenos Aires)
Se observa seroconversion para SLEV . Se descarta infeccion por WNV'y DENV.

Ensayo 1ra muestra 2da muestra

RT-PCR SLEV Detectable N/R*

El fragmento de amplificacién fue secuenciado (ABI 3500, Applied Biosystems®) y la presencia
de SLEV fue confirmada, mostrando 96 % de homologia con respecto a las secuencias en base

de datos del NCBI (National Center for Biotechnology Information).
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Persistencia de IgM de brotes » o Bancos de sangre y procuracion
recientes de organos: presencia de viremia
previo al inicio de fiebre

Serologia: reacciones cruzadas
con arbovirus co-circulantes

Desempeno de los tests rapidos

Serologia: reacciones cruzadas
y deteccion de anticuerpos . Casos sospechosos sin ficha
producidos por vacunacion epidemioldgica o con datos incompletos
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. . GOBIERNO DE LA CIUDAD DE BUENOS AIRES. MINISTERIO DE SALUD
FICHA EPIDEMIOLOGICA INTEGRADA 2016 para ENFERMEDADES TRANSMITIDAS POR MOSQUITOS
(DENGUE, FIEBRE CHIKUNGUNYA, ENFERMEDAD POR VIRUS ZIKA Y FIEBRE AMARILLA)
Enviar a: // epidemiologiacaba@buenosaires.gob.ar/ FAX: 4123-3191
[ ] [ ] v 4 [ ] /“ ELLIDO Y NOMBRES: .
Situaciones problematicas:
[ ] PACIENTE Direccién (Calle y n?) .....
Cludad:......cccoviiiiiecis
DATOS DEL Ay N del Profesi I .Fecha de Notificacién:...

[ ] [ ] [ ] I 1 4 [ ] [ ] I .
NOTIFICADOR | Correo electronico:. . ........occooovinns oo Lugar de atencién:.....
Ficha epldem lologica Incompleta R e el

Fecha de inicio de la fiebr Fecha de la consulta: / /

fcefalea rre— hepatomegalia epistaxis
dolor retro ocular vémitos esplenomegalia petequias/ purpura
mialgias diarrea i i gingivorragia
artralgias dolor fotofobia
DATOS poliartritis sind. Ce | metrorragia
CLiNICOS dolordeespalda | | inyeccién conjuntival sind. melena
anorexia erupcién cutdnea fal hemate:
malestar general prurito Guillain Barré Malf. C
estomatitis astenia ictaricia bradicardia relativa
ilceras orales otros
Prueba del torniquete: NOO POS[O NEG [0 HTO:.....% GB:i..coerwn/mm3, Férmul
Datos Clave a Ser Consignados: Plaquetas: /mm3, Bilirrubina: . Transaminasas:
Internado: NO O SIO Fecha:..../.....[.... HTAL: . SALAGRAL O UuTI O
MEntariarm DENGUE [J CHIKUNGUNYA T ZIKATJF, AMARILLA ] ¢CUANDO?.............. NO: [ NO sabe [J
2. Ha viajado en los 15)dias previos al comienzo de los sintomas: NO: [ si: 0

Donde viajo?: ......Fecha de salida..../...../........ Fecha de Regreso: ..../..... fuu..0
3.Contacto Teciente con enfermos de: DENGUE 0 CHIKUNGUNYA D ZIKAD F. AMARILLAC NO: [ NOsabe O
4, Tiene iaderos de mosquitos en su domicilio? NO: 0 SI: O Tipo:

TLugar de trabajo (direccion).......ccoccoiic
< 6. Recibic VACUNA CONTRA LA FIEBRE AMARILL
7. isién vertical: NO: 0
8. Recibié transfusiones dentro de los 15 dias previos al inicio de la enfermedad
9. Dond sangre 48hs antes del inicio de la enfermedad? NO: 0 SI:0 Dénde?

* |dentificacion paciente (DNI, domicilio)
* Fechas Inicio de fiebre y toma de muestra
* Sintomas (oportunidad de estudiar otros

] DBT: O

Obesida

ANTECEDENTES EPIDEMIOLOGICOS

a rbOVI rus, e 1 C H I KV) 10.- COMORBILIDADES: NOO  Embarazo: O Semanas de gestacion:..
7 J . Cardiopatias: J Inmunosupresién O Edad <3m:0 Edad>70:0 Otrasi...im i
. . RIESGO SOCIAL: [0 —» vive solo 0 dificil acceso hospital O pobreza extrema [ otro
eV
IaJ es SIGNOS DE ALARMA NO [0 S| O: Dolor abdominal intenso y continuo [0 Vémitos persistentes [

DENGUE Derrame seroso [J Sangrado de mucosas [ Somnolencia/irritabilidad 0 Hepatomegalia > 2cm 0

L4
L] Va C u n a C | 0 n (Criterios Incremento brusco del HTO 0 — Ne....... Disminucién répida plaquetas 0 N2........cccouuuee

DENCO) DENGUE GRAVE NO [ SI [0: Shock hipovolémico ]  Distress respiratorio ]  Sangrado Grave [

Dafio organico importante [J

Tipo =
p ( Fecha toma muestra }cnl:as y resultados Labor. inicial | Técnicas Resultados Labor. Referencia

g 8 Muestras
g2 1 d
g ° Sangre | 22

Otras

EVOLUCION Complicaciones NO [ SI O éCudles? ....oceevierierieninn
CURADO[J CONSECUELA[ ((Cudl?.

y Fechaalta..../.... ) FALLECIDO O  DERIVADO[J
CLASIFICACION | DENGUE CHIKUNGUNYAO ZIKAO F.AMARILLAO OtreO
FINAL OBSEIVACIONES: ...oovoovoscvvesivvvcis s sns s s FIPIL ot s
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Finalmente.....

Algoritmo de diagnéstico y notificacion de

D E N G U E dengue a través del SNVS20

Deberd notificarse un caso de Dengue Sospechoso en el SNVS2Y -gn forma inmediata-, toda vez que un laboratorio cbtenga o reciba una
muestra para of estudio de infecclin por vines denpue. 51 e laboratorio notificador no realizara o estudio, deberd derivarla o referente
peovincial a travis del SNVS 2.0

CRITERIOS DE SELECCION DE METODO DE DIAGNOSTICO

Si la muestra es obtenida entre los 0a 3 Si la muestra es ootenida entre los 4 a 6 DIAS Sila muestra es obten'ca con 7 o MAS DIAS
DiAS e evolusiin desde el inicio de |a fisbra || de evolicidn desde el inicio de | fisbre combi= || de evolucidn desde el inicio de la fisbre
estudiar por métodos directos (NS1, PCR, nar un método indirecto (igM) y al menos uno eswdiar por métados indirectos (oM,

En un drea en la que ya se ha confirmado un brote de dengue, el
diagnéstico de laboratorio no estd destinado al manejo de los casos

sino que se realiza para la vigilancia.

Aislamignto viral).

diracta (NS1, FGR, Alslamiento viral).

Deteccidn molecular de

METODO DE DIAGNOSTICO ¥ CLASIFICACION DE CASO (CC)

MNeutralizacitn con Panel de Favivirus).

Deteccion de lgG

— Deteccidn de Antigeno NS1 genoma viral por RT PCR en Deteccitn de lgM L2 detecaion de IgG par ELISA
thermpo real yo convenclonal o test rapido en una muestra
. . . ., v Aslamiento viral [rov— unica no es (il para chsificar
Estudiar un porcentaje de los casos para monitorear duracion del 11 Pt a1 - Comriom e i st
. . ., . 3 Alinicio s un brote 52 LA Soicitar nuers mussta | mﬁ:'&m GEEle
brote y posible introduccién de diferentes serotipos e gy | | cooomsonoe | || mmmmser, ;-mmm”f’“‘”m,ﬁm
& pruhi d neulral con pans! antre muestras|
mﬁw Fidpide) MO DETECTABLE e e I | cON SERDCONVERSION
gvﬁrmav T %;%“:ngluw Calacar 12 CC de acuerdaa la
1ovial 0 Neutafari eon RESULTADO HO COVCLUSNO. | |+ s | Botarsome 6: nous o et i e pre
o : Samreesrad | || | 5| | |t
Areas CON circulacion autdctona de virus dengue - s | | |t e
s die evolucidn, ‘CDNFHMJDDWMDM&
) NEGATIVD {sin sanotipo)
En las que se han detectado dos casos relacionados con al menos uno de ellos SIN | Shsoeciizo. nEsumADo g [amwo CONPEWADD O P
antecedente dt? viaje reciente® a zona a_leclada"y al menos uno confirmado por Ianratnriu; m%wm g gﬁi& eogie Pt
o un caso confirmado por Jaboratorio sin antecedente de viaje en el que la Direccion de L 5 | muy cansctoistio so
. . r = - =g ' . Fecomienda i ioma de
Epidemiologia provincial pueda certificar el caracter de autdctono. N e v | | postivo consaure
En este escenario NO es necesario estudiar por laboratorio a todos los casos sospechosos Areas CON circulacin autéetona de virus dengue pk e )

A i Y if i in f n |as que e han s casos relacionades con al menos una de ellos PROBABLE » DENGUE ANTERIOR
autoc?onos. En caso de realizar la colnflur_macmn mediante !a deteccion de anpgenc NST, dehe_ e e e Eooratorn o o s ol
estudiarse el serotipo de los casos al inicio del brote y continuar con el estudio de un porcentaje de 9 un caso confirnato por laboratnrio sin antecedente de visje 6a o que k Direccion de ylos datos spicamioidgicos

. . . A i ) . . Epidemiologia provincizl pueda certificar e caracter de autictono.
los mismos, para su monitoreo y la vigilancia de la posible introduccion de nuevos serotipos. Enesta sssanari NO o necesaro astusia po labortoro: todos o casos sospechnsos

aubdctonas, En caso de realizar b confirmacidn mediante la deteccidn de antigeno NS1, cebe
estudlarse el sertipo de o casas al Inclo del brote y conbnuar con el estudio de un porcentale de
los mismos, para su monitoreo y la vigilancia de la posible Intreduccitn de nuevos seratipos.

L. | NEGATIVD
Cologar coma CC:
(Caso DESCARTADO

En cualguier escenario epidemialogica TODO
CASD SOSPECHOS0 FALLECIDD o que presents

Areas SIN circulacidn autoctona de virus dengue ciiterios de DENGUE GRAVE o una clinica atipica

En este escenario TODD CASO SOSPECHOSO0 DEBE SER ESTUDIADD POR LABORATORID y debe ser estudiado por laboratorio.

se debe procurar conduir e] diagndstco hasta confirmar o descartar Ja infeccidn, No se

recomiendo [ apicacion de test rapidos en estas dreas. No e recomienda el uso de tests

Areas SIN circulacion autéctona de virus dengue

En este escenario TODO CASO SOSPECHOSO DEBE SER ESTUDIADO POR LABORATORIO y
se debe procurar concluir el diagnéstico hasta confirmar o descartar la infeccion. No se
recomiendo la aplicacion de test rapidos en estas areas. No se recomienda el uso de tests
rapidos en periodos interepidémicos, su uso estaria reservado para fortalecer respuesta
diagndstica en areas con circulacién comprobada.

|a] Se considera recients haber astada dentro de los 15
renis al inici ce los sintomas 2n zona afac
nsidera zona aleclada aguella qu
in de virus dengua comprobada

rapidos an pariodos interepidémicas, su vso estaria reservado para fortalecar respussia
diagndstica en dreas con chreulacidn comprobada.

%-_. e wigliancia de la Salud - Direccién de Epidemiologia
(011) 4379-8000 intermno 4788
notifica@msal.gov.ar
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Conclusiones

* El diagnodstico de los arbovirus es complejo, debido a las multiples reacciones cruzadas que presentan

* Los esfuerzos deben estar destinados a estudiar pacientes en periodo agudo (< 6 dias), para aumentar las

posibilidades de obtener CASOS CONFIRMADOS y no CASOS PROBABLES O SOSPECHOSOS NO CONCLUSIVOS

* Esindispensable combinar multiples técnicas para lograr la correcta identificacion viral

* Resulta imprescindible que las muestras sean acompanadas por la ficha epidemioldgica

* El algoritmo de diagndstico debe tener en cuenta el escenario epidemioldgico al momento del estudio
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Jueves 17/10
e Mesa Redonda: MEDICINA TRASLACIONAL EN EL HOSPITAL DE NINOS GUTIERREZ: DESAFIOS Y REALIDADES

* Poster 23: IMPLEMENTACION DE RT-QPCR TRIOPLEX PARA LA VIGILANCIA CONJUNTA DE VIRUS DENGUE, ZIKA Y
CHIKUNGUNYA EN EL HOSPITAL DE NINOS RICARDO GUTIERREZ

* Poster 55: EVALUACION DEL DESEMPENO DEL TEST RAPIDO DE ANTIGENO NS1 PARA VIRUS DENGUE EN EL HOSPITAL DE
NINOS RICARDO GUTIERREZ

Viernes 18/10

» Poster 24: DETECCION DE CASOS DE INFECCION AGUDA POR VIRUS CHIKUNGUNYA EN EL HOSPITAL DE NINOS RICARDO
GUTIERREZ EN EL PERIODO 2023 — 2024

« Comunicacién oral 27: VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DE VIRUS DENGUE: DETECCION MOLECULAR DURANTE EL BROTE
2024 EN EL HOSPITAL DE NINOS RICARDO GUTIERREZ
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Nuestro equipo

* Acevedo, Maria Elina
* Alexay, Sofia

* Alvarez Lopez, Cristina
* Barquez, Raquel

* Beltran, Carla

* Delucchi, Karina

* Demesa, Rosana
* Gonzalez, Mdnica
* Jacquez, Oscar

* Luna, Oscar

. Lusso, Sikvina Muchas gracias!

* Martinez, Yamila crisalvarezlopez@gmail.com
* Mistchenko, Alicia

virologiaonline@gmail.com

* Natale, Mdnica
* Turchiaro, Christian
* Valinotto, Laura
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