DIAGNOSTICO

Revista Médica de la Fundacion Instituto Hipdlito Unanue

ISSN 1018-2888 (impreso) ® ISSN 2709-7951 (online)
Volumen 62 ¢ Ndmero 2 ¢ Abril - Junio 2023

Editorial

'Dengue: algunas lecciones en el Per(

Simposio sobre Dengue

*Manifestaciones clinicas y Tratamiento clinico del dengue
* Situacion epidemioldgica del dengue en el Pert
¢ Control del Dengue

*Establecimiento de la infeccién con Wolbachia en los mosquitos
Aedes aegypti de Bello, Medellin e Itagiii (Colombia), y su impacto
en el control de la transmisién del dengue y otros arbovirus

* Control del Dengue: una vision critica

Articulos de Revisién

o Caracteristicas fisiopatoldgicas de la mujer residente en la altura en Pert

Casos Clinicos

¢ Brote de Enfermedad Transmitida por Alimentos en la regién Callao, Perd.
Reporte de casos

*Hernia traumtica de pared abdominal asociada a fascitis necrotizante
Reporte de un caso

Comentarios Médicos

*:Como se puede implementar un adecuado sistema de seguimiento y
monitoreo de casos positivos o en sospecha de cancer de cuello uterino?

Galeria del Libro Médico Peruano

¢ E| sistema Neuroendocrino en la altura

Revista de Revistas

'Tirzepatide: Una vez por semana para el tratamiento de la obesidad

Institucionales

FUNDACION INSTITUTO HIPOLITO UNANUE

* Convocatoria
Premio Mejores Trabajos de Investigacién de las Ciencias de la Salud 2023

Incluida en el INDEX MEDICUS LATINOAMERICANO (IMLA), LATINDEX Catalogo 2.0, LILACS, ALICIA, ISSN,
CROSSREF, CROSSREF Similarity Check, REDIB, PKPR, BASE, GOOGLE Académico, DOI, OPEN ACCES, DORA

Depésito Legal N° 2000 - 3000 Distribucién gratuita - Prohibida su venta

www.fihu.org.pe

i L B Blogger

Revista Revista Revista
DIAGNOSTICO DIAGNOSTICO DIAGNOSTICO




DIAGNOSTICO

Revista Médica de la Fundacién Instituto Hipélito Unanue
ISSN 1018-2888 (Impreso) ® ISSN 2709-7951 (Online)

VOLUMEN 62 ¢ NUMERO 2 ¢ ABRIL - JUNIO 2023

121 editorial

Contenido

150

galeria del

175 libro médico peruano

Dengue: algunas lecciones en el Pert.
Eduardo Gotuzzo H.

Dengue: some lessons in Peru.

123 simposio

Control del Dengue: unavisién critica.
Alejandro Llanos-Cuentas.

Dengue control: A critical overview.

155 articulos de revision

-Dengue
-Dengue

Manifestaciones clinicas y Tratamiento clinico del
dengue.

Martin Casapia-Morales.

Clinical manifestations and Treatment of dengue.

131

Situacién epidemiolégica del dengue en el Pert.
César V. Munayco.

Epidemiological situation of dengue in Peru.

139

Control del dengue.
César Cabezas.

Dengue control.

143

Establecimiento de la infeccién con Wolbachia
en los mosquitos Aedes aegypti de Bello,
Medellin e Itagiii (Colombia), y su impacto en el
control de la transmisién del dengue y otros
arbovirus.

Ivan Dario Vélez-Bernal.

Establishment of infection with Wolbachia in
Aedes aegypti mosquitoes from Bello, Medellin
and Itagiii and its impact on the control of the
transmission of dengue and other arboviruses.

Caracteristicas fisiopatolégicas de la mujer
residente en laalturaen Per(.

Fausto Garmendia-Lorena.

Pathophysiological characteristics of the high
female dwellerin Peru.

163 casos clinicos

Brote de Enfermedad Transmitida por Alimen-
tos en laregién Callao, Pert. Reporte de casos.

William Cassa-Loaiza, Jorge Pérez-Davila,
Keyla Alvarez-Huambachano, Diego Fano-
Sizgorich, Gustavo F. Gonzales, Cinthya
Vasquez-Veldsquez.

Foodborne lliness outbreak in Callao, Peru.
Casereports.

166

Hernia traumatica de pared abdominal asociada
afascitis necrotizante. Reporte de casos.

Angel F. Vera-Portilla, Walter Vera-Portilla,
Pedro Quispe, Kevin Valdivia.

Traumatic abdominal wall hernia associated with
necrotizing fasciitis: A case report.

172 comentarios médicos

i{Cémo se puede implementar un adecuado
sistema de seguimiento y monitoreo de casos
positivos o en sospecha de cancer de cuello
uterino?

Julio Cesar Espinoza-Calero, Keyla Alvarez-
Huambachano, Cinthya Vdsquez-Veldsq

How can an adequate follow-up and monitoring
system be implemented for positive or suspec-
ted cases of cervical cancer?

El Sistema Neuroendocrino en laaltura.
Dr. Fausto Anibal Garmendia Lorena
(autor-editor)

Comentario al libro:
Dr. Nelson Rail Morales-Soto.

176

Tirzepatide: Una vez por semana para el
tratamiento de la obesidad.

revista de revistas

Rolando Calderén Velasco.

institucionales
FUNDACION INSTITUTO HIPOLITO UNANUE

177

Convocatoria
Premio Mejores Trabajos de Investigacién de
las Ciencias de la Salud 2023.




DIAGNOSTICO

Revista Médica de la Fundacién Instituto Hipdlito Unanue

Incluida en el INDEX MEDICUS LATINOAMERICANO (IMLA), LATINDEX Catalogo 2.0, LILACS, ALICIA, ISSN,
CROSSREF, CROSSREF Similarity Check, REDIB, PKP, BASE, GOOGLE Académico, DOI, OPEN ACCES, DORA

Depésito Legal N° 2000 - 3000
ISSN 1018-2888 (impreso) ® ISSN 2709-7951 (online)

Volumen 62 * Ndmero 2 ¢ Abril - Junio 2023

Asociados Editor Fundacion Instituto
. Dr. Rolando Calderén Velasco Hipélito Unanue
‘|'|\ B |'I al 'I'Ilgﬂ I ﬁl:’rof::or i'mér:?, Universidad Peruana Los Pelicanos, N° 130, Lima 27, Peru.
AstraZeneca IV Ingelheim i Telf.: (01) 350-5200 (anexo: 202)
Miembros Consejo Editorial E-mail: fihu-diagnostico@alafarpe.org.pe
dautzche pharmna £.a.c.0 ll"' Bristol Myers Squlbb Dr. Fausto Garmendia Lorena web: www.fihu.org.pe
- (Profesor Extraordinario Experto, Facultad de
Medicina, Universidad Nacional Mayor de San Consejo Directivo
H Marcos)
¢ E I I fa rma https://orcid.org/0000-0002-65 | 3-8743

, Presidente
Dr. Nelson Raul Morales Soto Dr. Ronald Vargas Castillo

g -— (Profesor Principal de Medicina, Universidad . .
U S K H A L — 0 N Nacional Mayor de San Marcos) Vice-Presidenta

htpsiforcid.org/0000-0002 B752-627X Dra. Cecilia Alexandra Medina Sanchez
N Dr. Guillermo Quiroz Jara Seaamie
a n SS e n MERCK (Ex Profesor Asociado, Universidad Nacional Sr. Santiago Armando Cerna Bustamante
J Mayor de San Marcos) .
o e ot https://orcid.org/0000-0001-5787-839X Tesorero
‘ Dr. Melitén Arce Rodriguez Sr. Sergio Armando Vélez Iparraguirre
e MSD z ' (Profesor Emérito, Universidad Nacional Vocales ;
10 . Federico Villareal)
INVENTI®G ~1IF h L-] VJ‘“"‘ IE"T I 5‘ https://orcid.org/0000-0001-85 | 5-2406 Sra' Angela FIOreS Salgado

Sr. Fernando José Stahl Roca
Sr. Diego Hovispo Mendizabal

Dr. José Aliaga Arauco
(Profesor Emérito, Universidad Peruana
Cayetano Heredia)
P zer hetps://orcid.org/0000-0002-9218-3494 Comisién de Trabajo
- Dr. Guido Perona Miguel

del Consejo Consultivo
novo nordisk de Priego )
(Profesor Asociado, Universidad Peruana Presidente
Cayetano Heredia) .
hitps/orcid.org/0000-0003-4092-7364 Dr. Rafael Doig Bernuy
rec kltt Vice-Presidenta ) o
Procter & Gamble Edicion y Produccion Grafica Dra Q.F. Ana Maria Muhoz Jauregui
Sr. Fernando Cazorla Figueroa Miembros

. Sr. Emilio Cazorla Figueroa Dr. Sandro Corigliano Carrillo
ga n O fl Telf.: 933-684628 Dr. Alejandro Bussalleu Rivera
rev.diagnostico.editoresgraficos Dra. Zarela Solis Vasquez
t B — @gmail.com Dr. Aurelio Barboza Beraun
— Tﬂ!kE Qf{I . Dra. Q.F Yadira Fernandez Jeri
— SERVIER Publicidad Dra. Q.F. Maria Elena Salazar Salvatierra
Telf. (01) 350-5200 (anexo: 202) Dr Gabriel Flores Mena

te"ﬂ"u Dr. Luis Muro Guerrero

Asesor Permanente
Dr. Elias Melitén Arce Rodriguez

Grupo de Trabajo de Dispositivos

3M Alcon 3 BD

Boston
Scientific

Advancing science for life™

&) fohmenfohwrn
Medtronic

varian  Diagnostics

Estadisticas
AWStats

Redes Sociales

D B Blogger
(©MOM

Esta obra esta bajo
una Licencia Creative Commons
Atribucion 4.0 Internacional.

= FRESENIUS

Hipélito Unanue (1775 - 1833),
précer de la independencia y fundador de la Las opiniones expresadas en los articulos son
primera Escuela de Medicina del Pert. de absoluta responsabilidad de sus autores.

i Q) **ALICIA [N = 55 cromwer P REDIE PKP 02 Google &) == 23




Esta obra esta bajo
una Licencia Creative Commons.
Atribucion 4.0 Internacional.

C Editorial >

crecido 30 veces anivel global.

como invertirlos en salud.

ocurrio en Chincha con mortalidad de 0.78%.

Ivan Dario Vélez).

ntes de la pandemia de COVID-19, el
dengue fue sefialado por la Organizacion
Mundial de la Salud, en 2017, como la
infeccion viral de mayor crecimiento en
el mundo. En estos ultimos 50 afios ha

El dengue muestra nuevamente las

enormes deficiencias de nuestro sistema

de salud en 2023. El sistema de salud esta fraccionado,
sin liderazgo, pues no hay meritocracia. Las posiciones
técnicas mds importantes son ocupadas por personal no
calificado y son repartidas por amistad o similitud
politica. Durante las crisis o las epidemias luce
rapidamente la ineficiencia e incapacidad para resolver
los graves temas de salud. Ademas, se asocia a la ausencia
de participacion de los Colegios Profesionales y de la
comunidad, pues son solo citados para las fotos, pero no
para la ejecucion de planes. En las Regiones se repite esta
situacion que se magnifica al tener fondos que no saben

La necesidad de llegar a mortalidad cero, como
objetivo en el control de dengue, es mandatoria y se
alcanzara capacitando al personal de salud y a la
comunidad. El manejo clinico es muy claro y simple de
seguir aun sin facilidades (ver articulo de Martin
Casapia). Una mortalidad elevada es inaceptable como

La vigilancia epidemioldgica es valiosa e indispen-
sable; la vigilancia entomoldgica en zonas de riesgo y el
indice Aédico mayor de 5% marca la necesidad de la
prevencion. Vigilar la sensibilidad y resistencia de los
Aedes a insecticidas debe ser continuo puesto que desde
2017 se sabe que existe resistencia a piretroides. La
fumigacidn tiene su rol, pero hay otras actividades que
deben ser discutidas por los entomdlogos: tratamiento
residual focalizado con bolsitas de larvicidas o termone-
bulizaciones diarias por 3 dias, etc.; son tareas que
deberan ser ejecutadas y evaluadas en su utilidad. La
aparicion de uso de Wolbachia desarrollada en Brasil y
recientemente en Colombia, nos dan opciones nuevas de
prevencion interesantes y de largo plazo (ver articulo de

Dengue: algunas lecciones en el Peru

Dengue: some lessons in Peru

La vigilancia epidemiologica debe seguir siendo
extensa, pero debe incluirse los casos probables que no
se hacen pruebas y que representan muchas veces 3-4
veces mas el nimero de casos confirmados. También se
debe impulsar la actividad conjunta con EsSalud que
otorga cuidados a 40% de los peruanos, y que los
fallecidos, no solo del MINSA, deben ser reportados.
Aqui debe rescatarse el enorme valor de SINADEF
como un instrumento muy valioso para informar sobre
el numero real de fallecidos evitando que la poblacion
desconfie de los datos oficiales y permitiendo iden-
tificar los focos de mortalidad y su magnitud. Sirve
también para evaluar el cumplimiento de los objetivos
de los planes para reducir la infeccion y la mortalidad,
especialmente necesarias durante una epidemia. El
MINSA debe resolver de inmediato la reactivacion de
SINADEF.

La OMS y el Banco Mundial sefialan a la pobreza
como uno de los factores mas negativos que explican
parte de la expansion de esta infeccion y al cambio
climatico como otro factor notable (debemos seguir
sefialando que el calentamiento global es una realidad
que no solo afecta la agricultura, la biologia marina y el
medio ambiente sino que, ademas, afecta al ser humano
causando alteraciones que facilitan nuevas epidemias).

Desde una mirada global, debemos mencionar que
el dengue muestra un perfil mas severo y mas infantil en
todos los paises asiaticos frente a Latinoamérica donde
ha afectado a nifios mayores y con menor mortalidad.

En el Per, la reciente entrada del dengue 2, y luego
de los 4 virus; y las infecciones recurrentes tras el
dengue en 2020 -sabiendo que la segunda infeccion es la
mas severa- asi como los enormes y frecuentes casos del
2023 en la Amazonia, el Norte e Ica explicarian, parcial-
mente, el aumento de la mortalidad.

La vacuna TAKEDA (Qdenga) estara disponible
comercialmente a fin de aflo y seran 2 dosis en 3 meses
sin que se requiera tener pruebas de infeccion previa por
dengue. La decision queda en manos de Comité de
Expertos de Vacunas de DIGEMID y del Ministro de
Salud para definir esta opcion que servira para el control
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futuro del dengue, pero no para los eventos que
tendremos durante el 2023. La vacuna de SANOFI
(Degvaxia) mostr6 gran utilidad en América Latina en
el estudio pivot de esta vacuna, pero se usan 3 dosis en |
aflo y se requiere tener historia probada de haber tenido
dengue para que su eficacia y seguridad sea adecuada.
No existe disponibilidad en el 2023.

Debemos ya tener planes inmediatos para los
nuevos y proximos fendmenos climaticos que afectaran
la costa del Peru. Es en este momento donde el valor de
las vacunas tiene una mirada de pronta aprobacion por
DIGEMID que permita que el Pera pueda comprar
dentro del fondo rotatorio de OPS.

Citar como: Gotuzzo H., E. Dengue: algunas lecciones en el Peru.
Diagndstico 2023;62(2):121-122.

DOI: https://doi.org/10.33734/diagnostico.v62i2.456
Correspondencia: Eduardo Gotuzzo H.

Correo electrénico: egotuzzoh@icloud.com

ORCID: 0000-0003-1747-4352.

Debo terminar reconociendo el gran esfuerzo de la
revista “DIAGNOSTICO” para impulsar los articulos
de reconocidos expertos a fin de poner rapidamente
estas importantes guias para estar mejor informados.

Ademas, se debe resaltar el pronunciamiento de la
Academia Nacional de Medicina el 19 de junio de 2023
por ser apropiado y pertinente en estos momentos
conocer opiniones que son de gran valor para el control
de esta epidemia y servir para futuras pandemias.

Eduardo Gotuzzo H.

Miembro Honorario de la Academia Nacional de Medicina.
Profesor Emérito de la Universidad Peruana Cayetano Heredia.
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anifestaciones clinicas y
Tratamiento clinico del dengue

Clinical manifestations and Treatment of dengue

Martin Casapia-Morales'

El sindrome febril agudo es una afecciéon comun en las
zonas tropicales y subtropicales'’, donde el dengue es una
enfermedad prevalente y representa aproximadamente un 10%
de los episodios de fiebre®™. Se presenta con una amplia gama
de manifestaciones clinicas, que van desde formas
asintomaticas hasta formas graves que pueden conducir a la
muerte por shock y sangrado. Esta enfermedad se divide en tres
etapas: la etapa febril, la etapa critica y la etapa de resolucion o
convalecencia *”, cada una con caracteristicas bien defini-
das (Figura 1).

Etapa febril aguda

Durante la etapa febril aguda del dengue, el paciente
experimenta una serie de sintomas caracteristicos, como fiebre
de inicio subito, malestar general, dolor osteomuscular
generalizado y cefalea. Ademas, es comun que se presente
dolor retro-ocular, el cual se intensifica con los movimientos de

Malestar general
Dolor retro ocular
Cefalea

Artralgia

Eventos clinicos Rush

y Derrame

y
temperatura = N pleural

Edema peri
“vesicular

Cambios
laboratariales

[ Hematocrito e

Deshidratacion

los ojos, y en algunos casos una cefalea muy intensa®”. Esta
fase puede durar de 3 a 7 dias, y los sintomas persisten a pesar
del uso de antipiréticos, desapareciendo temporalmente para
luego reaparecer'”. Durante la etapa febril aguda también puede
aparecer un primer exantema caracterizado por ser morbilifor-
me, que se empalidece a digitopresion y se distribuye de forma
centrifuga, comprometiendo primero el térax y luego las
extremidades”'". Al final de esta etapa, los sintomas pueden
disminuir, incluyendo la fiebre, la intensidad de la cefalea y el
dolor osteomuscular generalizado, lo que se conoce como etapa
de defervescencia. Es importante reconocer esta etapa de
transicion hacia la siguiente fase, denominada critica, ya que
podria ser un preludio de la extravasacidn con colapso vascular.

Al inicio de esta etapa el paciente puede presentar un
hemograma dentro de limites normales. Sin embargo, a medida
que la enfermedad progresa, se presenta gradualmente
leucopenia y trombocitopenia

(12,13)

Dias

Hepatomegalia

///_— Plaquetas

Reabsorcion de
tercer espacio

N

Extravasacion

Fases Febril

8 9 10 o

Recuperacion

5 6 7
Critica

Figura 1. Fases de la infeccion por dengue y caracteristicas clinicas.

'Profesor asociado, Facultad de Medicina, Universidad Nacional de la Amazonia Peruana. ORCID: 0000-0002-5972-0948.
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Sin embargo, la identificacion temprana de la enferme-
dad puede ser dificil debido a que los sintomas pueden ser

inespecificos en algunos casos".

Etapa critica

Lamayoria de los pacientes con dengue son asintomati-
cos o presentan enfermedad leve autolimitada particularmente
cuando tienen una primera infeccion; sin embargo, hasta un 5%
puede desarrollar formas severas. Se han propuesto diversas
hipétesis para explicar por qué algunos pacientes desarrollan
formas graves de la enfermedad, se complican y fallecen. Entre
estas hipotesis, destaca la secuencial, la cual sostiene que las
personas que han experimentado una infeccion previa pueden
presentar un cuadro mas severo durante una segunda
infeccion"”. Esta hipotesis se basa en observaciones epide-
mioldgicas y en el concepto inmunolégico conocido como “the
original antigenic sin” o pecado antigénico original, que
describe una respuesta inmune exacerbada en la segunda
infeccion con una tormenta de citoquinas” (Figura 2).

La hipotesis sostiene que, si un sujeto experimenta una
infeccidn por un serotipo especifico de dengue, la primera vez
tendra una infeccion leve y autolimitada. Sin embargo, cuando
experimente una segunda infeccion por otro serotipo diferente,
tendrd mayor riesgo de desarrollar una infeccion severa"®.
Ademas, se produce una desregulacion inmune, la cual
ocasiona que la respuesta inmunoldgica se desvie de Th1 a Th2,
conllevando a una gran produccidén de citoquinas que dafia los
propios tejidos del huésped, afectando principalmente la
permeabilidad vascular con la subsecuente extravasacion
capilar o fuga plasmatica"”.

Es importante destacar que el evento fisiopatologico
mas importante en las formas severas de dengue es la fuga
plasmatica y no la hemorragia, ya que la extravasacion provoca
una deplecién del volumen circulante efectivo, colapso
vascular y shock™. Aunque el dengue afecta principalmente la
permeabilidad capilar, también puede afectar a todos los
sistemas y aparatos del cuerpo, como el corazon, los pulmones,
el higado, entre otros"*'”.

La infeccion por el virus del dengue ademas de ser
sistémica es una enfermedad dindmica, porque una vez iniciado
el proceso inflamatorio, se mantiene de manera persistente. Por
esarazon se considera esencial un tratamiento adecuado y opor-
tuno con fluidos intravenosos, para mantener el intravascular
expandido y controlar el proceso inflamatorio, previniendo las
complicaciones graves como el shock, sangrado y falla de
organos.

La presencia del fenémeno hiperinflamatorio o
“tormenta de citoquinas” determina en el curso de la
enfermedad quiénes presentan formas graves o enfermedad
benigna y autolimitada. La extravasacion, que se presenta en la
etapa critica de la enfermedad, es un factor determinante en la
evolucién hacia formas severas, y suele ocurrir entre el 4° y 6
dia de la enfermedad, después de la etapa de deferves-
cencia"****. Es importante destacar que en la etapa febril no
existen predictores clinicos o de laboratorio que permitan
determinar tempranamente quienes podrian complicarse. Sin
embargo, se han identificado signos de alarma que permiten
saber al inicio de la etapa critica quiénes podrian desarrollar
formas severas, los cuales son precedidos por la defervescencia
de los sintomas. A través de la revision de multiples estudios
observacionales se ha determinado que los signos de alarma

Infeccion

primaria Homotipica

(mismo serotipo)

T
1
1
|
1
1
1
1
1
1
1
1
1
Memoria | i6
: Infeccién
1
1
1
1
1
|
1
1
|
1
1
1
|
i

Inmune secundaria

Respuesta celular
y humoral

Heterotipica ADA

“Original antigenic sin” (diferente serotipo)

Control de la
infeccion

r S -
_’@_' Incapacidad para I ‘_ 5

Hiperinflamacion -
“Tormenta de citoquinas”

Febril

Critica Recuperacion

Dias |
1

Extravasacion

Figura 2. Fisiopatologia de la infeccién por dengue y fases. Luego de una infeccion
primaria, puede ocurrir una segunda infeccién del mismo serotipo que se autolimita o por
otro serotipo, con una amplificacion dependiente de anticuerpos (ADA), hiperinflamacién
y tormenta de citoquinas, como resultado de una infeccion anterior (pecado antigénico
original). Se presenta en la etapa critica de la enfermedad causando principalmente
extravasacion de plasma del intravascular al extravascular.

124



DIAGNOSTICO Vol. 62(2)2023 ¢ Manifestaciones clinicas y Tratamiento clinico del dengue ¢ Casapia-Morales, M.

Tabla 1

Signos de alarma de la infeccion por dengue

1. Dolor abdominal: progresivo hasta que es continuo o sostenido intenso, al final de la etapa febril.

2. Vomitos: persistente (tres 0 mas episodios en una hora o 4 episodios en 6 horas).

3. Trastorno sensorio: irritabilidad, somnolencia y letargia.

4. Sangrado de mucosas: gingivorragia, epistaxis, sangrado vaginal no asociado a menstruacion,

hematuria.

5. Acumulacion de fluidos: clinicamente, imagenes o ambos, al final de |la etapa febril.
6. Hepatomegalia: mas de 2cm debajo del reborde costal derecho y de inicio subito.
7. Progresivo incremento de hematocrito: en por lo menos dos mediciones consecutivas durante

monitoreo del paciente.

asociados con formas graves son: sangrado, vémitos
persistentes, dolor abdominal, efusion pleural y ascitis, entre
otros, que caracteristicamente se presentan en aquellos
pacientes que presentan extravasacion y son los que se
complican (Tabla 1)**". Los signos de alarma mas frecuentes
son el dolor abdominal y los vomitos persistentes”™.

Durante la etapa critica del dengue, muchos sintomas
han disminuido o remitido, como la cefalea y el dolor osteo-
muscular, y la mayoria de los pacientes estan afebriles. Sin
embargo, los examenes de laboratorio muestran leucopenia y
trombocitopenia, que a veces pueden ser muy marcadas,
llegando a valores menores de 10,000 plaquetas/ml"”. Ademas,
el hematocrito puede estar elevado como resultado de la
extravasacion”. Por lo tanto, un signo de alarma que se puede
monitorizar desde la etapa febril es la trombocitopenia mas la
elevacion del hematocrito, que se presenta al momento de la
defervescencia e inicio de la etapa critica"***”.

Consecuentemente, en la etapa critica, los pacientes que
se complican tipicamente experimentan una mejoria tras haber
estado muy sintomaticos, con aparicion de los signos de alarma
tal como dolor abdominal y vomitos™. Al realizar una eco-
grafia abdominal y de tdrax se puede evidenciar la presencia de
ascitis y derrame pleural®””. Ademas, es comun encontrar
edema perivesicular en la exploracién ultrasonografica™*”. Las
manifestaciones hemorragicas pueden ser multiples y resultado

del consumo de algunos factores de coagulacion, tromboci-
topenia y dafio vascular, presentdndose como gingivorragia,

epistaxis, hematemesis y, en mujeres, sangrado vaginal
(12,13,21,34.35)

Los pacientes que reciben un tratamiento adecuado con
cristaloides, normalmente se recuperan de esta etapa en un
lapso de 24 a 48 horas. Sin embargo, durante esta etapa,
también se han descrito complicaciones tales como hepatitis,
encefalitis y miocarditis.

Etapaderecuperacion

Durante esta etapa, el paciente experimenta una mejoria
en su estado general y presenta buena tolerancia oral. Se
produce una reabsorcion de los liquidos que se han acumulado
en el tercer espacio, como la ascitis y el derrame pleural.
También mejora el flujo urinario y remite el edema que se ha
producido al extravasarse el fluido al intersticio. En esta etapa,
a menudo se presenta una segunda erupcidén cutdnea
eritematosa petequial con zonas palidas, conocida como “mar
rojo con islas blancas” (Figura 3), que es un signo casi patog-
nomoénico de dengue. Sin embargo, dado que se presenta
tardiamente en la enfermedad, no es util para orientar el
manejo.

petequial conislas blancas.

Cortesia: Luis Espinoza

Figura 3. Manifestaciones cutaneas de la infeccién por dengue. Erupcion cutanea eritematosa
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El paciente a veces puede presentar fiebre durante esta
etapa, en cuyo caso deberia buscarse alguna complicacion
infecciosa. En el hemograma, los leucocitos del paciente
vuelven a sus a valores normales, pero las plaquetas todavia
pueden estar disminuidas, y a veces tarda varios dias o semanas
volver a valores normales.

Algunos pacientes pueden experimentar un sindrome
de fatiga cronica después de haberse recuperado del dengue.

Clasificacion del dengue

Enel curso de la enfermedad, al pasar de la etapa febril a
la etapa critica, los pacientes pueden clasificarse en tres grupos
segun presenten o no algun signo de alarma, o presenten
manifestaciones de dengue severo. Esta clasificacion funda-
mentalmente estd orientada al manejo y divide los casos de
dengue en tres categorias: dengue sin signos de alarma, dengue
con sig(g}gos de alarma y dengue severo; como se muestra en la
tabla 2™,

Los pacientes con dengue severo pueden presentar
shock, dificultad respiratoria, sangrado, sangrado significativo
segun el criterio médico y dafio de drganos tales como
miocarditis, encefalitis y compromiso hepatico severo con falla
hepatica aguda.

Tratamiento del dengue

Para iniciar el tratamiento del dengue no se requiere
hacer el diagndstico etioldgico, debiendo indicarse la terapia
basados en el enfoque sindromico y de acuerdo a tipo de
dengue. Esto significa que si un paciente presenta un sindrome
febril y se plantea el diagndstico de dengue debe ser manejado
como tal, hasta que se recupere o se demuestre que es otra
enfermedad. La clasificacion determinara si el manejo es

Tabla2
Clasificacion de la infeccion por dengue

ambulatorio, hospitalizado o en una unidad de cuidados
criticos””.

Para el enfoque diagnostico y adecuado manejo de un
paciente con dengue, se recomienda seguir una secuencia de
preguntas:

1) ¢ Viene de una zona endémica o de transmision?,
2) (Puede ser dengue segtin su cuadro clinico?,
3) (Sies dengue, en qué estadio de dengue
se encuentra?,
4)  Tiene algun signo de alarma?
5) (Cual es su estado hemodindmico?
6) ¢ Tiene shock?

Si el paciente tiene dengue sin signos de alarma, se
maneja de forma ambulatoria. Todos los pacientes que tengan
dengue con signos de alarma se hospitalizan, basta que presente
un signo de alarma para que sea admitido en el hospital. En el
caso de dengue severo, el paciente debe ser tratado en una
unidad de cuidados criticos®”.

Dengue sin signos de alarma

Los pacientes con dengue que no tienen signos de
alarma se manejaran ambulatoriamente, indicandoles reposo,
antipiréticos y fluidos por via oral. Estos pacientes deberan
recibir solo paracetamol y medios fisicos para el tratamiento de
la fiebre. Adicionalmente, se les debe dar abundantes liquidos
tales como jugos, infusiones, evitando tomar agua sola espe-
cialmente en nifios. Uno de los aspectos mas importantes que
debe vigilarse en los pacientes manejados ambulatoriamente es
la aparicion de los signos de alarma, debiendo los pacientes
acudir inmediatamente a un establecimiento de salud cuando
alguno de estos se presente. Estas recomendaciones deberian
hacerse claramente a los pacientes y a los padres de los pacien-

o~ 38
tes cuando estos son nifios”™.

Sindrome febril

Fiebre + vive/viajo a zona endémica de dengue

Dengue probable

Dengue sin signos de alarma Dengue con signos de alarma

Dengue severo

Dos de los siguientes: - Dolor abdominal

- Trastorno del sensorio
- - Sangrado de mucosas
- - Acumulacién de fluidos

- Hepatomegalia > 2cm

- Vomitos persistentes

- Nauseas, vomitos

- Exantema

- Cefaleal/dolor retroorbital

- Mialgias y atralgias

-Testde torniquete + Leucopenia
- Cualquier signo de alarma

1, Escape severo de plasma que lleva al:
- Shock (SCD)
- Acumulacion de fluidos y distrés respiratorio

2. Sangrado severo
- Segun evaluacion del clinico

- - Progresivo incremento del hematocrito

3.Dafo severo de 6rgano/s-
- Higado: AST o ALT>=1000
- SNC: Alteracién del sensorio
- Corazén y otros 6rganos

126



DIAGNOSTICO Vol. 62(2)2023 ¢ Manifestaciones clinicas y Tratamiento clinico del dengue ¢ Casapia-Morales, M.

Los pacientes no deben recibir AINES, corticoides ni
antibidticos. En pacientes muy sintomaticos como cefalea muy
intensa o fiebre que no responden a paracetamol via oral, o
aquellos que estan nauseosos o han presentado un vomito, se les
puede indicar paracetamol o metamizol endovenoso.

Sin embargo, hay un grupo de pacientes que, aunque no
presentan signos de alarma, deben permanecer hospitalizados
para monitoreo y seguimiento. Este grupo esta constituido por
gestantes, pacientes en soporte dialitico y aquellos con otras
comorbilidades como LES, hemofilia o ICC. Estos pacientes
deben permanecer hospitalizados hasta 48 horas después de la
remision de los sintomas y fiebre, y pueden manejarse solo con
hidratacion por via oral.

El monitoreo de los pacientes con dengue sin signos de
alarma requiere seguimiento diario y hasta 48 horas después de
la desaparicion de la fiebre, vigilando la aparicién de algun
signo de alarma.

Dengue con signos de alarma

En la actualidad, no existe ninguna droga antiviral para
el tratamiento del dengue. El manejo se basa principalmente en
el uso de cristaloides endovenosos (CINa 0.9%) para mantener
el volumen intravascular, evitando la deplecion de volumen y la
subsecuente hipoperfusion tisular ocasionada por la extravasa-
cion capilar. Esto ayuda a evitar que el proceso inflamatorio se
intensifique y la enfermedad progrese al shock, sangrado y falla
de 6rganos.

La terapia inicial para un paciente es administrar 10
ml/kg de peso corporal por hora durante las primeras 2 o 3
horas, para luego reducir gradualmente la infusion de
cristaloides a 5-7 ml/kg/hora y luego a 3-5 ml/kg/hora,
dependiendo de la diuresis. Por lo tanto, el pardmetro mas
importante para el monitoreo del tratamiento de un paciente
con dengue es la diuresis, la cual debe mantenerse en 1
cc/kg/hora. Se debe evitar sobrecargar al paciente con liquidos,
por lo que la diuresis no debe ser superior a 1.5 cc/kg/hora.

Usualmente, los pacientes que acuden a la emergencia
presentan vomitos y dolor abdominal y deben manejarse
solamente con cristaloides endovenosos, sin utilizar antiemé-
ticos o antiespasmodicos.

El paciente normalmente requiere entre 48 y no mas de
72 horas de tratamiento endovenoso para recuperarse de la
etapa critica y entrar en la fase de recuperacion.

En relacién a los controles hematologicos, estos
deberian hacerse solamente una vez cada 24 horas, ya que los
leucocitos se elevan gradualmente. Sin embargo, el recuento de
plaquetas puede disminuir hasta valores por debajo de 10,000
plaquetas/mm3.

Para el manejo de la trombocitopenia sin sangrado, no
se indica la transfusion profilactica de plaquetas, debiendo

recibir solamente fluidos intravenosos, incluso si el paciente
tiene un recuento de plaquetas menor a 10,000 plaquetas/mm3.
La indicacion de transfusion de plaquetas se debe hacer
solamente cuando:

a) el paciente sera sometido a una cirugia de emer-
gencia, como por ejemplo una operacion cesarea,
b) en caso de sangrado clinicamente significativo.

La transfusion sanguinea se indica cuando el paciente
presenta niveles de hemoglobina por debajo de 7 gr/dL.

Las transfusiones de plasma fresco congelado no son
comunes, pero pueden ser beneficiosas en pacientes con
encefalopatia hepatica y sangrado. Su uso debe ser una decision
individualizada que considere la fase de la enfermedad, la
volemia del paciente, la presencia de CID, encefalopatia hepa-
ticay sangrado.

Los pacientes que reciben una adecuada fluidoterapia,
entran a la fase de recuperacion, reabsorbiendo liquido ascitis y
pleural, asimismo aumenta la diuresis, pudiendo ser dados de
alta cuando cumplen los siguientes criterios:

a) mejoria del estado general,

b) ausencia de fiebre por 48 horas,

c¢) diuresis adecuada en las tltimas 24 horas y

d) cuenta de plaquetas en aumento y en valor
mayor de 50,000 plaquetas/mm3.

Dengue severo

Los pacientes con dengue severo y shock deber recibir
20ml/kg de CINa 0.9% en 15 a 30 minutos, si responde se baja
el volumen de infusion a 10ml/Kg y se maneja como lo descrito
en dengue con signos de alarma. Si no remiten los signos de
shock al volumen inicial se puede repetir un segundo reto de
cristaloides. El tratamiento debe continuarse en una unidad de
cuidado criticos de acuerdo al manejo convencional de los
problemas que presente, tal como por ejemplo ventilacion
mecanica si tiene dificultad respiratoria severa o vasopresores
para el shock.

Ejemplos de situaciones clinicas
de manejo de casos de dengue

Casol

Mujer de 23 afios de edad, procedente de Sullana, acude
a la EMG del Hospital Cayetano Heredia de Piura después de
haber estado enferma durante 3 dias. Sus sintomas incluyen
fiebre, dolor de cabeza, dolor osteomuscular generalizado y
nauseas. Sin embargo, niega presentar dolor abdominal,
vomitos o sangrado. No tiene ningun antecedente médico de
importancia. Sus funciones vitales son: presion arterial de
110/60 mmHg, frecuencia cardiaca es de 102 latidos por
minuto, temperatura es de 38°C y su frecuencia respiratoria es
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de 18 respiraciones por minuto. Su hemograma evidencio,
leucocitos de 3,600/mm3, hematocrito del 37% y plaquetas de
132,000/mm3.

Siguiendo las preguntas del abordaje sindrémico:

1) ¢Procede deunazonade dengue?:
Si, Sullana es una zona de transmision.

2) ¢El cuadro clinico es consistente con dengue?:
Presenta sindrome febril agudo acompafiado de
cefaleay dolor osteomuscular generalizado.

3) Siesdengue, {En qué etapa esta?:
Esta en la etapa febril.

4) ; Tiene signos de alarma?:
No presenta signos de alarma, ni las nduseas, ni la
trombocitopenia son signos de alarma.

5) (Como esta su estado hemodinamico?:
Solo tiene leve taquicardia, pero su
estado hemodinamico es estable.

6) ( Tiene shock?:
No tiene shock.

Por lo tanto, este un paciente con dengue sin signos de
alarma y el manejo es ambulatorio con reposo, paracetamol
500mg condicional a fiebre, abundantes fluidos, y sobre todo
jvigilar la aparicion de los signos de alarma!

Caso2

Varoén de 28 afios, procedente del distrito de Comas en
Lima. Tiene como antecedente haber viajado a la ciudad de
Iquitos por razones de negocios hace 2 semanas, donde
permanecid por 8 dias. Actualmente acude a la EMG del
Hospital Cayetano Heredia en Lima, por presentar desde hace 4
dias malestar general, fiebre de hasta 39.5°C, cefalea intensa y
dolor osteomuscular generalizado, razén por la cual se
automedic6 paracetamol e ibuprofeno, mejorando los sintomas
temporalmente para luego reaparecer. En los tltimos 24 horas,

ha notado una disminuciéon en la cefalea, fiebre y dolor
osteomuscular. En las tlltimas 6 horas ha presentado vomitos en
4 ocasiones y ademas dolor abdominal moderado, agregandose
gingivorragia una hora antes de acudir a la EMG. Niega tener
antecedentes de enfermedades previas. Al examen, pesa 60 kg,
tiene una PA de 110/70mmHg, una FC de 96/minuto, una
temperatura de 37°C y una frecuencia respiratoria de
16/minuto. Los resultados de su hemograma muestran
Leucocitos: 2,800/mm3, Hematocrito: 46%, Plaquetas:
87,000/mm3.

Siguiendo el abordaje diagndstico-terapéutico,
seresponden las preguntas:

1) ¢ Procede de una zona de transmision de dengue?
Si, Iquitos es una zona de transmision permanente.

2) (El cuadro clinico puede ser dengue?
Si, los signos y sintomas son compatibles con dengue.

3) Siesdengue, {En qué fase esta?
El dia anterior al ingreso del paciente, se observo una
disminucion en los sintomas de fiebre, cefaleay dolor
osteomuscular que corresponderian a la defervescen-
cia. El dia que acude a la EMG, ya no tenia fiebre, por
lo que se encuentra en la fase critica.

4) ;Tiene signos de alarma?
Si, el paciente presenta vomitos, dolor abdominal y
gingivorragia, todos ellos considerados signos de
alarma en casos de dengue.

5) ¢ Cémo esta su estado hemodinamico?
Estable.

6) ¢ Tiene shock?
No tiene shock.

Se trata de un paciente con dengue y signos de alarma,
por lo que se recomienda su hospitalizacion y tratamiento con
fluidos cristaloides endovenosos a una dosis de 10ml/Kg/hora.
Altener 60Kg de peso corporal, se le debe administrar 600cc de
CINa 0.9% durante la primera y segunda hora, y luego ajustar la
infusién segun la diuresis del paciente.
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Situacién epidemiologica del dengue en el Pert

Epidemiological situation of dengue in Peru
César V. Munayco'

Resumen

El dengue es una enfermedad ocasionada por el virus del dengue y transmitida por la picadura del mosquito Aedes
aegypti. El dengue genera epidemias explosivas principalmente relacionadas con el ingreso de un nuevo serotipo, pérdida
de la inmunidad en la poblacion, variabilidad climatica (“Fenémeno El Nifio”), asi como la persistencia del dengue se
relaciona con la abundancia del vector, los determinantes sociales y las desigualdades. Actualmente el pais atraviesa por
una epidemia de dengue sin precedentes en su historia que se ha extendido a 20 regiones y que se ha atizado por la presencia
de “ElNifio” costero y el Ciclon “Yaku”.

Palabras clave: Dengue, epidemiologia, epidemias.

Abstract

Dengue fever is a disease caused by the dengue virus and transmitted by the bite of the Aedes aegypti mosquito.
Dengue generates explosive epidemics mainly related to the entry of a new serotype, loss of immunity in the population,
climatic variability (“El Nifio phenomenon”), and the persistence of dengue is related to vector abundance, social
determinants, and inequalities. The country is currently experiencing an unprecedented dengue epidemic in the country's

history that has spread to 20 regions and has been fueled by the presence of coastal “El Nifio” and Cyclone “Yaku”.

Keywords: Dengue fever, epidemiology, epidemic.

Introduccion

El dengue es una enfermedad ocasionada por el virus
del dengue y transmitida por la picadura del mosquito Aedes
aegypti'”. Esta enfermedad continta representando un
problema de salud ptiblica mundial, porque es endémica en mas
de 100 paises del mundo, y tiene mayor impacto en los paises de
las Américas, Asia Sudoriental y el Pacifico Occidental®.

El dengue genera epidemias explosivas que pueden
alcanzar un numero reproductivo basico (R0) de 1.5 hasta 12
©9 que mide la velocidad de diseminacion de una epidemia.
Estos RO altos pueden ocasionar unas tasas de ataque de gran
magnitud de alrededor del 40-50%, pero puede llegar al 80-
90%"™. Estas tasas de ataque se ven incrementadas
exponencialmente con el incremento de la temperatura y su
prolongaciéon por largo tiempo producto de fendomenos
climaticos, como “El Nifio” **".

El analisis epidemioldgico de dengue es complejo
porque esta enfermedad se ve relacionada con diferentes
factores que tienen que ver con los determinantes sociales,
principalmente las circunstancias materiales, comportamiento

humano, politicas publicas, etc., asi como, el clima y la
dindmica del propio virus del dengue y el mosquito Aedes
aegypti. En este simposio se va a enfatizar en estos temas para
describir la situacién epidemiologica del dengue en el Peru.

Lavigilancia epidemiologica del dengue

Para entender la situacion epidemioldgica del dengue se
requiere contar con un sistema de vigilancia epidemiologica
implementado y efectivo. El Pert lo tiene desde 1989, que
recopila informacion de mas de 50 enfermedades y eventos, en
mas de 8 mil unidades notificantes en todo el pais ptblicas y
privadas"”. Por otro lado, la vigilancia de dengue se inicié en el
pais desde 1994, a partir de la reintroduccion del dengue en el
pais después de mas de 32 afios''”. Esta vigilancia
epidemioldgica ha sufrido actualizaciones a lo largo de este
tiempo, inicié con la Directiva N° 064 MINSA-OGE/V.01:
“Procedimientos y Lineamientos en la Vigilancia de Febriles y
Casos probables de dengue en el Perd” “” hasta la Norma
Técnica de Salud N° 125-MINSA-2016/CDC-INS: “Vigilancia
epidemioldgica y diagndstico de laboratorio de Dengue,

Chikungunya, Zika y otras arbovirosis en el Perd™"”.

'Centro Nacional de Epidemiologia, Prevenciony Control de Enfermedades, Ministerio de Salud. ORCID. 0000-0001-7872-8913.
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La vigilancia epidemiologica de dengue se basa en la
notificacion obligatoria a través de definiciones de casos: Caso
probable de dengue sin signos de alarma, con signos de alarma
y grave, y caso confirmado de dengue; la confirmacion de caso
puede ser laboratorial o por nexo epidemioldgico"”. Esta
vigilancia permite recoger informacién a nivel individual a
través de la Ficha de investigacion clinico-epidemioldgica con
lo cual se puede caracterizar los grupos poblacionales de riesgo,
los patrones y evolucion espacio temporal del dengue en el pais,
regiones de salud y a nivel distrital, asi como generar escenarios
prospectivos a través de modelos matematicos, mapas de calor
de concentracion de casos para orientar las intervenciones y
emitir alertas epidemioldgicas.

Esta vigilancia basada en notificacion de casos se
complementa con la vigilancia de febriles, vigilancia centinela,
vigilancia de brotes, epidemias y otros eventos de importancia
en salud publica, la vigilancia de los serotipos y genotipos del
dengue que realiza el Instituto Nacional de Salud, asi como el
analisis de las variables climaticas para predecir el impacto de
las epidemias de dengue.

Formas clinicas del dengue y grupos de riesgo

El 2010 el sistema de vigilancia en el pais cambi6 la
definicion de caso de dengue, antes de esa fecha los casos eran
clasificados en dengue clasico (Fiebre por dengue), dengue
hemorragico y sindrome de shock por dengue™. Actualmente
los casos de clasifican en caso probable de dengue sin signos de
alarma, con signos de alarma y grave, y caso confirmado de
dengue”.

Segun la Norma Técnica de Salud N° 125-MINSA-
2016/CDC-INS"”, el caso probable de dengue sin signos de
alarma se define como: “toda persona con fiebre menor o igual
a7 dias de evolucion, que reside o ha visitado areas de transmi-
sion de dengue o con infestacion del vector Aedes aegypti, 14
dias antes del inicio de los sintomas y que presenta al menos dos
de las siguientes manifestaciones: Dolor ocular o retro-ocular,
mialgias, cefalea, artralgia, dolor lumbar, rash/exantema
(erupcidn cutanea), nauseas/vomitos”. El caso probable de
dengue con signos de alarma “presenta uno o mas de las
siguientes manifestaciones: dolor abdominal intenso y
continuo, dolor toracico o disnea, derrame seroso al examen
clinico o por estudio de imagenes (ascitis, derrame pleural o
derrame pericardico), vomitos persistentes, disminucion
brusca de temperatura o hipotermia, sangrado de mucosas
(gingivorragia, epistaxis, metrorragia, e hipermenorrea),
disminucién de la diuresis (disminucion del volumen urinario),
decaimiento excesivo o lipotimia, estado mental alterado
(somnolencia o inquietud o irritabilidad o convulsion o escala
de Glasgow menor de 15), hepatomegalia, aumento progresivo
del hematocrito”. Finalmente, el caso dengue grave, “Todo
caso probable de dengue con o sin signos de alarma que
presenta por lo menos uno de los siguientes signos: signo o
signos de choque hipovolémico, sangrado grave, segtin criterio
clinico, sindrome de dificultad respiratoria por extravasacion
importante de plasma, compromiso grave de drganos (encefali-
tis, hepatitis, miocarditis)”.
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Por otro lado, el caso confirmado de dengue se define
con los siguientes criterios: “a) Resultado positivo a una o mas
de las siguientes pruebas de laboratorio: aislamiento viral por
cultivo celular, qRT-PCR, Antigeno NSI, deteccion de
anticuerpos IgM para dengue en una sola muestra mediante
ELISA, para zonas endémicas a dengue; evidencia de serocon-
version en IgM en muestras pareadas, la segunda muestra
debera ser tomada después de los 14 dias del inicio de sintomas,
para zonas donde no hay transmision de dengue (estos casos
deben tener una investigacion epidemioldgica); y b) Confirma-
cién por nexo epidemioldgico: solo en situacion de brote donde
se ha comprobado la circulacién del virus. Todo caso probable
que no dispone de una muestra para diagnéstico de laboratorio
y que reside cerca o ha tenido contacto con una o mas personas,
que tienen o han tenido la enfermedad™"”.

En la tabla 1 se resume las caracteristicas de los casos
notificados al sistema de vigilancia epidemioldgica del Centro
Nacional de Epidemiologia (CDC Peru). Hasta la semana 18 se
han notificado 79 808 casos, de los cuales el 53,9% son muje-
res. Ademas, los grupos de edad con mayor nimero de casos
son niflos, jovenes y adultos, pero la tasa de incidencia es mayor
en los adolescentes y jovenes. Con respecto a las formas
clinicas, el 8,8% son casos de dengue con signos de alarma y el
0.27% son dengue grave. Hasta la semana 18, hubo 86
defunciones, siendo la letalidad mas alta en los adultos
mayores.

Evolucién espacio temporal del dengue en el Peru

La evolucion espacio temporal del dengue esta ligado a
diferentes factores entre ellos la circulacion de los serotipos del
dengue, la inmunidad protectora cruzada del grupo poblacio-
nal, la falta de agua 24 horas al dia que obliga a la poblacion a
almacenar agua en recipientes, asi como la variabilidad
climatica que intervienen en la abundancia del vector y el
acortamiento del periodo de incubacion extrinseca®”*”. En el
Pert, hasta el mes de enero de 2023, el Aedes aegypti ha sido
reportado en 22 regiones, 94 provincias y en 538 distritos®”.

Otro factor es el “Fendmeno E1 Nifio”, que ocasiona los
picos de incidencia del dengue mds altos durante los afios més
calidos y secos de “El Nifio”, lo que confirma que es un factor
climatico regional de tal periodicidad a largo plazo a través de
cambios locales en la temperatura y la precipitacion”**".

Como observamos en la figura 1, la distribucion espa-
cial de los casos de dengue se ha ido incrementando afio a afio,
comprometiendo un mayor numero de distritos y regiones. En
el 2000, principalmente las regiones de la Amazonia, Loreto,
Ucayali, Madre de Dios) y el norte de pais (Piura y Tumbes)
concentraban un mayor niamero de casos. En el 2005 se fueron
incrementando otras regiones como Lambayeque y La Liber-
tad. E12010,2015y 2020 el dengue se extendi6 a mas regiones,
incluyendo a Ica, que debutd con una epidemia el 2017. Este
2023, 529 distritos notifican casos de dengue a nivel nacional.

Lamagnitud de las epidemias de dengue en términos de
casos ha sido variable cada afio, ha habido afios con una magni-
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Tabla 1

Caracteristicas de los casos de dengue por segun edad y sexo. Per1 2023.

Tipo de definicion de caso

Forma clinica

TIA x Sin signos Con
Confirmados Probables Total % 100000 de alarma signos de Grave Fallecidos Letalidad
Hab. alarma
Grupo de edad
Nifios (0 - 11 afios) 6851 9533 16384 20.5 2439 14781 1556 47 9 0.06
Adolescentes (12-17 afios) 5399 5167 10566 13.3  303.1 9576 967 23 2 0.02
Joven (18 - 29 afios) 9050 8096 17146 21.5 259.0 15545 1569 32 0.04
Adulto (30 - 59 afios) 15106 13397 28503 357 2217 26090 2341 72 28 0.1
Adulto mayor (60 + afios) 3628 3581 7209 9 173.5 6556 608 45 40 0.55
Sexo
Femenino 21253 21725 42978 539 2543 38901 3964 113 45 0.1
Masculino 18781 18049 36830 46.1 2175 33647 3077 106 41 0.1
2000 2005 2010

Figura 1. Distribucién y evolucién espacial de los casos de dengue en el Peru por quinquenios.
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tud baja, como entre el 2000 y 2010, afios de magnitud
intermedia como el 2011, 2016 y 2022, y afios con una
magnitud severa como el 2017 y 2023. Estas diferencias en
severidad de las epidemias de dengue se explican por lo
factores mencionados lineas arriba (Figura 2). En términos de
severidad de los casos, claramente existe una relacion directa
entre el nimero de casos totales y la ocurrencia de dengue con
signos de alarma, dengue grave y muertes. A mayor nimero de
casos mayor numero de casos severos y muertes. Como por
ejemplo durante las epidemias de dengue de 2017 y 2023 los
casos de dengue con signos de alarma y graves han sido
mayores, al igual que la mortalidad.

Estas diferencias en magnitudes se explican porque a
mayor numero de casos se afectan un mayor nimero de
poblacién vulnerable que se puede complicar y morir. Ademas,
si estas epidemias son de gran magnitud puede haber saturacion
de servicios de salud y esto complicar la atencion de pacientes,
esto ocurre en el contexto del “Fendémeno El Nifio”.

Con respecto al comportamiento del dengue a nivel de
las regiones, también es variable (Figura 3). Estas diferencias
se observan entre las regiones de la Costa Norte del pais y las
regiones de la Amazonia. Por ejemplo, si analizamos el
comportamiento de las epidemias de dengue en Piura, que es la
region con mayor actividad de dengue en la Costa Norte, las
epidemias de mayor magnitud se han presentado durante el
“Fenomeno El Nifio”. En cambio, en las regiones de la Amazo-
nia, las epidemias de mayor magnitud ocurrieron el 2011 en
Loreto y Ucayali el 2012. La gravedad de los casos durante
estas epidemias se debid a la introduccion del DEN 2 genotipo
América/Asia®.

La epidemia actual de denguey el impacto
delos fendomenos climaticos

Este afio 2023, se ha presentado la epidemia de mayor
magnitud que hemos vivido a lo largo de mas de 31 afios de
registro de epidemias de dengue en el pais. Hasta la semana
epidemioldgica 20, se han notificado 79807 casos de dengue,
entre probables y confirmados, asi como un acumulado de 847
casos hospitalizados, y 63 fallecidos confirmados y 21 en
investigacion. En esta epidemia se ha extendido a 20 regiones
del pais. En este momento nos encontramos en la fase de
crecimiento rapido de la epidemia (Figura 4). La magnitud de la
epidemia se explica por la ocurrencia de varios factores, entre
ellos: a) La pandemia de COVID-19 que afectd las actividades
de control vectorial en todo el pais y b) “El Nifio” costero que
incremento la temperatura por encima del promedio, asi como
prolongacion de los meses con calor, ademas de las lluvias
intensas; ¢) el Ciclon “Yaku” que produjo lluvias extremas en la
costa norte. Esto sumado a la falta de agua potable 24 horas al
dia que afecta a las regiones con riesgo de dengue, y que ocasio-
na que la poblacion almacene agua en recipientes que se
convierten en criaderos del Aedes aegypti.

Esta epidemia es comparable en cierta medida con la
epidemia de dengue del 2017, que produjo mas de 68 mil casos
y afectd principalmente a las regiones de la costa norte del pais:
Tumbes, Piura, La Libertad, Ancash e Ica. Piura fue la region
con mayor impacto, porque presentdé mas de 40 mil casos

(Figura 4).

Esindudable que el impacto de las epidemias de dengue
tiene una relacidén directa con la variabilidad climatica,
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Figura 2. Tendencia de los casos de dengue segun forma clinica. Perti 2000 - 2023. Hasta la semana epidemiologica N°18.
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Figura 3. Tendencia de los casos de dengue por departamentos. Pert 2000 - 2023. Hasta la semana epidemiologica N°18.
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principalmente con el “Fenémeno El Nifio”"*"***. El CDC Pera
viene monitorizando continuamente el impacto del clima sobre
las enfermedades metaxénicas utilizando técnicas computacio-
nales avanzadas. El analisis de wavelet es un método espectral
especializado que permite el andlisis de la frecuencia de
eventos en diferentes escalas de variabilidad temporal, por lo
que es util para investigar los cambios en el patron ritmico a lo
largo del tiempo para las series temporales climaticas y las tasas
de incidencia del dengue”**”. Ademas, el analisis de la cohe-
rencia wavelet es una técnica matematica de medicion directa
entre espectros de dos series de tiempo, que puede detectar si
dos sefiales oscilan simultdneamente en escalas de tiempo y
frecuencias especificas y se aplica para cuantificar las
asociaciones estadisticas entre dos sefiales de tiempo no
estacionarias®”. Ademas, mide las diferencias de fase para
caracterizar la funcion temporal entre las series temporales y

revelar patrones sincrénicos o asincronicos a lo largo del tiem-
p0(28)

A continuacion, voy a detallar el analisis de wavelet y
coherencia con las series de tiempo semanales de los casos de
dengue. Como se observa, en la figura 5, se identificaron oscila-
ciones de los casos de dengue en escalas (ciclos) de un afio y
medio afio que dominaron la dinamica de la enfermedad en la
serie temporal analizada. Sin embargo, estos ciclos fueron
transitorios y variaron en poder. Los ciclos interanuales fuertes
y significativos que alcanzaron su punto maximo alrededor de
la frecuencia de medio y 1 afio fueron mas pronunciados entre
el 2009 y 2010 y después del 2014, coincidiendo con los
principales brotes de dengue de ese periodo (Figura superior).
Finalmente, en el analisis de coherencia, mostré que hubo una
coherencia significativa pero discontinua con la temperatura
mediay precipitaciones en escalas de 1 afio.
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Conclusiones

El dengue en el pais tiene un comportamiento
endémico-epidémico, el comportamiento epidémico que se ve
acelerado por la presencia del “Fendmeno El Nifio” costero. El
dengue persiste en el pais, por la presencia extendida del Aedes
aegypti en mas de 500 distritos, asi como por la falta de agua
potable las 24 horas que lleva a la poblacion a almacenar agua
para su consumo en recipientes que se convierten en
potenciales criaderos. Actualmente el pais atraviesa por una
epidemia de dengue sin precedentes en la historia que se ha
extendido a 20 regiones y que se ha matizado por la presencia
de “ElNifio” costero y el Ciclon “Yaku”.
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ontrol del Dengue

Dengue control

, 1
César Cabezas

El dengue es una enfermedad causada por el virus del
dengue que tiene cuatro serotipos distintos, pero estrechamente
relacionados (DENV-1-4) que son transmitidos principalmente
por un vector muy efectivo. Es la enfermedad arboviral mas
comun en todo el mundo, con la mayor carga en regiones
tropicales y subtropicales, por lo que, en ausencia de una
prevencion y medidas de control, se prevé que aumente tanto en
la carga de la enfermedad como rango geografico, como viene
ocurriendo en el Pert, en las Américas y en el mundo'”.

El principal responsable de la transmision del Dengue -
ademas del zika, chikungunya y la fiebre amarilla urbana- es el
zancudo Aedes aegypti, originario de Africa. Carlos Finlay
propuso en 1881 la teoria que transmitia la fiebre amarilla
urbana®, lo que posteriormente con los aportes de William
Gorgas se logrd controlar la fiebre amarilla durante la
construccion del canal de Panama que fue un logro historico.
En las Américas se implementd un programa de control y
eliminacion del Aedes aegypti, de modo que, en 1965, 17 de 49
naciones lo erradicaron, pero en 1980 Bolivia se rein(f}e):st(’), en

1981 Paraguay y en 1984 laregion Amazonica del Pert™.

El Aedes aegypti se ha dispersado por los paises de
América y también dentro de nuestro pais desde su reingreso al
Pert en 1984, se ha dispersado, a través de los afios, al resto del
territorio como en la Amazonia y en la costa norte de Tumbes a
Tacna (Figura 1). En areas infestadas es necesario determinar
la distribucién local, densidad y efectos de medidas de control.
En areas no infestadas establecer un programa de vigilancia
para detectar la introduccion del mosquito. En Lima se
encontrd al Aedes aegypti en el afio 2004, ese afio se evalud
su distribucion en el cono norte, habiéndose inspeccionado 47
localidades en cuatro distritos de nivel socio-econdémico D
(Independencia, Comas, Carabayllo y Puente Piedra), con
poblacion de un millén de habitantes. En cuatro distritos
hubo presencia de Aedes aegypti; la positividad se dio en
30/47 localidades. Entre 70-80% de los recipientes positivos
fueron tanques y cilindros llenados manualmente. El tipo de
contenedores con mayor frecuencia positivos (tanques y
cilindros) sugieren que el control quimico con larvicidas y
campafias de participacion comunitaria para control fisico
ayudaran a reducir estos niveles de infestacion, por lo que es
importante conocer la criaderos actuales y los potenciales para
focalizar las medidas de control en la fase larvaria del Aedes

aegypti.

Actualmente el Aedes aegypti, se encuentra distribuido
en las principales ciudades de la Amazonia y la costa del Pert,
desde Tumbes hasta Tacna y en la mayoria de regiones donde
estd presente hay transmision del dengue, como se puede ver en
lafigural.

DISTRIBUCION DEL VECTOR Aedes aogypti A NIVEL NACIONAL.
ENTRE LOS ANOS 2003 AL 2020

Fuente: Instituto Nacional de Salud, Peru.
Figura 1. Distribucién del Aedes aegyptien el Peru.

El ciclo biologico del Aedes aegypti, abarca desde la
postura de los huevos por la hembra, hasta que llega a su estadio
adulto, pudiendo ovipositar de 100-200 huevos por vez, pueden
resistir las sequias hasta un afio. Este vector que se cria en
recipientes sombreados y con agua, en los cuales las hembras
depositan sus huevos por encima del nivel del liquido, en las
paredes de dichos recipientes. En lugares lluviosos, como la
selva, los recipientes predilectos son los objetos desechados
como llantas, latas, botellas o floreros dentro de los domicilios
y en el peridomicilio; en lugares no lluviosos como la costa,
son los recipientes caseros para almacenar agua como barriles,
tanques bajos y altos, tinajas y baldes, asi como floreros"”.
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La OPS/OMS recomend6 la Estrategia de Gestion
Integrada para la prevencion y el control del dengue (EGI-
dengue) que es un modelo de gestion que tiene como objetivo
fortalecer los programas nacionales con vistas a reducir la
morbilidad, la mortalidad y la carga social y economica
generada por los brotes y las epidemias de dengue. Para
alcanzar sus objetivos, esta estrategia busca modificar la
conducta de las personas y de la comunidad de manera que
disminuyan los factores de riesgo de transmision con medidas
coordinadas tanto dentro como fuera del sector salud. Esta
estrategia, orienta a la elaboracién de y ejecucion de planes
nacionales y subregionales integrados que permitan trazar una
estrategia nacional sostenible, disefiada por las autoridades y
los especialistas de cada pais con la cooperacion técnica
internacional”. Estas estrategias nacionales y regionales deben
tener un enfoque inter-programatico, integrado e intersectorial,
basado en una nueva practica, que permita evaluar y dar
continuidad a las acciones con recursos nacionales (Figura 2).

Todos los componentes de la EGI propuesta por la
OPS/OMS son importantes, en este caso queremos destacar dos
de ellas, por un lado, el componente de control vectorial
integrado de la misma propuesta y la otra opcion que se viene
discutiendo por los avances logrados, que es la vacunacion
contra el dengue dada las dificultades para establecer un control
vectorial efectivo y sostenido.
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*® LAl de Recursos
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El objetivo del control vectorial es el de prevenir la
picadura del zancudo, mantener las poblaciones a densidades
que permitan minimizar el contacto vector-humano y reducir la
longevidad de las hembras adultas que permita su eliminacion,
aunque la erradicacion puede ser factible, no es sostenible, por
lo que es mas viable mantener programas de control que
permitan reducir las tasas de infeccion”. Las estrategias de
control de A. aegypti se pueden incluir, a) La busqueda y
eliminaciéon que considera la ubicacién del vector y su
remocion o modificacidn de recipientes que acumulan agua en
el domicilio y peri domicilio asi como el uso de larvicidas y
aplicacion de insecticidas en forma espacial y residual. Esta
estrategia debe ser integral en los domicilios, en la comunidad y
los gobiernos locales y regionales, porque de ser parcial no
elimina la opcion de la evitar la presencia y picadura del
zancudo. b) Atraccion y eliminacion: Esta estrategia emplea
atrayentes fisicos (color, tamafio), quimicos (olor) o ambos
para atraer a los A. aegypti a estaciones de captura, como las
trampas para mosquitos, o a estaciones de alimentacion con
azlcar con pesticidas (cebo envenenado), sin embargo, aun
estan siendo evaluadas, pero tienen una aceptacion de la
poblacion®. Respecto al uso de insecticidas debemos asegurar
la vigilancia de la resistencia del vector a los insecticidas, tanto
adulticidas como larvicidas, hecho que ya ocurre en el pais e ir
considerando otras alternativas como la fumigacion residual
que ya se aplico en México”, que podria tener un mayor

Epidemiologia

Manejo
Integrado de
Vectores

Comunicacién
para el Cambio
Conductual

Atencion al
paciente

Fuente:OPS/OMS

Figura 2. Estrategia de gestion integrada para la prevencion y el control del Dengue.
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impacto en los tiempos, considerando un “Fenomeno El Nifio”
ad portas en este 2023 y las consecuencias del cambio
climatico en general. ¢) Métodos biologicos que utiliza a los
propios zancudos mediante liberaciones masivas, que incluye
la liberacion de zancudos machos infectados con bacterias u
hongos entomopatogenos, o también de mosquitos irradiados
0" modificados genéticamente”. Si bien estas estrategias son
atractivas en laboratorio y en pilotos de poblaciones pequefias,
puede ser mas complejo cuando se masifica su uso, porque para
ello hay que tener controlado los efectos bioldgicos de su
aplicacion y sobre todo la percepcién y aceptacion de la
poblacion, no solo de una comunidad, si no de todas las
aledafias hasta donde pueda desplazarse el vector. No debemos
olvidar que cualquier innovacion debe contar con la
participacion de la comunidad para garantizar de algiin modo el
objetivo que se quiere, en este caso del control del dengue,
siendo valido recoger las experiencias de otros paises que lo
vienen aplicando y el impacto de estas estrategias.

Como el control vectorial es complejo y la presencia del
Aedes aegyti tiene determinantes que van mas alla de las
estrategias biomédicas, entre ellas las determinantes sociales,
por ejemplo, las condiciones de vivienda, el acceso a servicios
de agua en poblaciones desfavorecidas y de otro lado el cambio
climatico influenciado por el calentamiento global; es necesa-
rio considerar otras estrategias complementarias de control
como son las vacunas.

Actualmente hay dos vacunas contra el dengue, una de
ellas es la vacuna CYD-TDV (Dengvaxia®) que es recombi-
nante a virus vivo atenuado de los cuatro serotipos virales
(DEN1, DEN2, DEN3, DEN4) insertados en el esqueleto de la
vacuna de la fiebre amarilla, con la indicacion de tres dosis con
intervalos de 6 meses entre cada una. Fue la primera vacuna
autorizada contra el dengue y es fabricada por el laboratorio
Sanofi Pasteur. Esta vacuna tuvo serias observaciones al
evidenciarse que un grupo de nifios sin infeccion previa por
dengue que recibieron la vacuna presentaron mayor incidencia
de dengue severo”, y debido a ello la OMS a través de su grupo
asesor recomendo su uso solo en contextos especificos. Que los
paises que consideren la vacunacién como parte de su
programa de control del dengue, se determine que la prueba
previa a la vacunacion sea estrategia recomendada, de modo
que solo las personas con evidencia de una infeccion por
dengue en el pasado serian vacunadas (basado en una prueba de
anticuerpos) y si la deteccion previa a la vacunaciéon no es
factible, se podria considerar la vacunacién sin deteccion
individual en areas con documentacion reciente de tasas de
seroprevalencia de al menos el 80% a los 9 aflos de edad. De
asumir la vacunacion, las pruebas de deteccion tendrian que ser
muy especificas para evitar vacunar a personas verdadera-

mente seronegativas y tener una alta sensibilidad, para estar
seguros que hubo infeccidn previa en los que se va vacunar. No
seria pertinente su aplicacion en condiciones de brotes de
dengue.

La otra vacuna disponible es la vacuna contra el dengue
TAK 003 (Qdenga®), autorizada contra el dengue por la
Agencia Europea de Medicamentos (EMA) y actualmente esta
en evaluacion por la Administracion de Alimentos y Drogas de
los EEUU (FDA), es fabricada por el laboratorio Takeda de
Japon. Es una vacuna tetravalente de virus vivo atenuado de los
cuatro serotipos virales (DEN1, DEN2, DEN3, DEN4), los
serotipos dengue 1, 3 y 4 habiendo sido insertados en el esque-
leto de la vacuna del virus dengue 2. Esta indicada para nifios a
partir de los 4 afios hasta los 60 afios. Se administra bajo un
esquema de dos dosis (0 y 3 meses)"”. La eficacia de la vacuna
en la prevencion de la infeccion por dengue y la hospitalizacion
en general, segun el estado seroldgico inicial del dengue y
contra serotipos individuales seglin el estado seroldgico inicial
desde la primera dosis hasta 54 meses después de la segunda
dosis en el estudio™”.

La eficacia acumulada de esta vacuna después de 3
afios fue del 62,0 % (IC 95 %, 56,6-66,7) contra el dengue
virolégicamente confirmado y del 83,6 % (IC 76,8-88,4)
para hospitalizaciéon. Los estudios disponibles son de
eficacia. No hay reportados estudios de efectividad en el
contexto de brotes, por lo cual al momento se desconoce su
efectividad en este contexto"”.

Como vemos el control del dengue debe tener
estrategias que tengan enfoque integral, multidisciplinario y
con activa participacion de la poblacion, considerando ademas
las determinantes sociales y el cambio climatico que
definitivamente condicionan la aparicion de epidemias y hacen
que su avance sea mayor en los paises de bajos y medianos
ingresos, pero también una afectacion global. En ese sentido
debemos reiterar la necesidad de retomar la implementacion de
los Objetivos de Desarrollo Sostenible"”, en particular el ODS
N° 3 que tiene que ver con la Salud y el Bienestar, el ODS N° 6
referido al agua, considerando que cada vez mds paises estan
experimentando estrés hidrico, y el aumento de las sequias y la
desertificacion ya esta empeorando estas tendencias. Se estima
que al menos una de cada cuatro personas se vera afectada por
escasez recurrente de agua para 2050, con el fin de garantizar el
acceso universal al agua potable segura y asequible para todos
en 2030, es necesario realizar inversiones adecuadas en
infraestructura, proporcionar instalaciones sanitarias y
fomentar practicas de higiene, siendo necesario ajustar el
cronograma dado que pronto sera 2030 y no nos sorprenda
repetir la historia de las epidemias y pandemias.
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Establecimiento de la infeccion con Wolbachia
en los mosquitos Aedes aegypti de Bello, Medellin

e Itagui (Colombia), y su impacto en el control
de la transmisién del dengue y otros arbovirus

Establishment of infection with Wolbachia in Aedes aegypti mosquitoes
from Bello, Medellin and Itagtiii (Colombia), and its impact on the
control of the transmission of dengue and other arboviruses

Ivan Dario Vélez-Bernal, MD, MSc, PhD', y equipo investigador WMP Global y WMP

Resumen

En las ciudades de Bello, Medellin e Itagiii, localizadas
en el Valle del Aburra, la liberacion controlada durante 20
semanas de mosquitos Aedes aegypti criados en el laboratorio ¢
infectados con la bacteria Wolbachia logro el establecimiento
de esta bacteria en la mayoria de las poblaciones locales de este
mosquito, lo que ha llevado al control de la transmision de
dengue, medida por series de tiempo antes y después de las
liberaciones y con un estudio caso-control, y que estas ciudades
presenten el menor numero de casos desde el 2001, afio en que
se inicid la notificacion obligatoria de casos.

Previo a las liberaciones en estas 3 ciudades se hizo, en
2015, una prueba piloto en el barrio Paris de Bello, localidad
que era considerada hiperendémica para dengue y localizada a
1800 m sobre el nivel del mar. En esta prueba piloto se pudo
demostrar que las comunidades conocen y temen al dengue, que
lo han sufrido desde hace décadas y que luego de una adecuada
socializacion del proyecto, las comunidades aceptan que se
haga la liberacion de mosquitos con Wolbachia. En esta prueba
piloto el 95% de las personas aceptaron las liberaciones.
Ademas, se demostré que se alcanza el establecimiento de la
infeccion con Wolbachia en las poblaciones locales de Aedes,
infeccion que persiste en el tiempo y 7 afios después de la ultima
liberacion cerca del 100% de los mosquitos mantienen la
infeccion con la bacteria.

Luego de la prueba piloto, del 2017 al 2021 se fueron
liberando en forma secuencial, comuna por comuna, mosquitos
con Wolbachia en la totalidad de los territorios de Bello,
Medellin e Itagiii, en un area total mayor de 120 Kms2, para ello
las ciudades fueron divididas en cuadrantes de 50 x 50 m y en
cada cuadrante el equipo investigador liberé una vez por
semana durante 20 semanas aproximadamente 120 mosquitos
adultos, cultivados en el laboratorio.

Los resultados de este estudio medidos por series de
tiempo y con disefio caso-control muestran una extraordinaria
disminucion en el nimero de casos en las 3 ciudades, el menor
numero de casos en los Gltimos 20 afios.

Antecedentes de Dengue, Zika y Chikungunya
enel Valle del Aburray esfuerzo de las
autoridades por controlar la transmision

Desde el afio 2001 el dengue es una enfermedad de
notificacion obligatoria en Colombia; transmitida por el Aedes
aegypti, el mismo vector responsable de la transmision y brotes
epidémicos del Chikungunyaen2014y del Zikaen2015.

Tal como lo sefiala la OMS, el dengue es un problema
creciente en el mundo como consecuencia especialmente del
cambio climatico. En Colombia las autoridades de salud
sefialaban, en 2015, respecto a la zona de riesgo del Zika que el
Aedes aegypti se distribuia altitudinalmente hasta los 1800
msnm. Estudios recientes del Pecet en el valle del Aburra
sefialan que ya esta establecido a mas de 2300 msnm y por lo
tanto hay un mayor niimero de poblacién que estd en riesgo de
contraer las enfermedades transmitidas por este mosquito.

Los grandes desplazamientos de poblacién y la
presencia simultanea de los 4 serotipos del dengue hacen que
cada vez los brotes epidémicos se estén presentando en
periodos mas cortos de tiempo.

Durante varios afios Medellin fue considerada la
segunda ciudad de Colombia en el nimero de casos de dengue,
después de Cali y llegd a alcanzar altas tasas de incidencia de
756 y 701 casos por cien mil habitantes durante los brotes
epidémicos de 2010 y 2016 respectivamente como se presenta
enlatablal.

'Fundador PECET, Universidad de Antioquia, Medellin-Colombiay Pl WMP en Valle del Aburra. ORCID: 0000-0003-2227-4662.
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Tabla1

Numero de casos de dengue en Medellin desde el 2002. En 2019
se inicio la liberacion de mosquitos con Wolbachia. En 2016 fue el
ultimo brote epidémico y se esperaba otro similar para el 2021

Ao Numero de casos Ao Numero de casos
2002 1086 2013 2478

2003 2585 2014 2819

2004 642 2015 3757

2005 658 2016 16767

2006 1233 2017 1925

2007 2479 2018 1365

2008 733 2019 1313

2009 831 2020 631

2010 17469 2021 245

2011 843 2022 286

2012 779 2023* 162 (semana 26, 1 de julio)

Ante la falta de medicamentos y vacunas las
autoridades de salud, siguiendo las recomendaciones de la
OMS/OPS han centrado sus esfuerzos para combatir el dengue
en el control vectorial, por medio de campafias de Educacion
Primaria en Salud, orientadas a motivar a la poblacion a la
destruccion de criaderos y en los momentos de brotes
epidémicos la aspersion intradomiciliaria de insecticidas. Sin
embargo, y a pesar de los esfuerzos que se hacen para llevar a
cabo estas recomendaciones de control, la realidad es que en
Colombia y en general en América cada afio tenemos mayor
numero de casos de dengue.

Unanueva estrategia para controlar
denguey otros arbovirus

Investigadores australianos encontraron que una
bacteria exclusiva de insectos llamada Wolbachia impide que
los virus se reproduzcan al interior del mosquito. Lo interesante
de la Wolbachia es que es una bacteria intracelular obligatoria,
no vive por fuera de las células del insecto, no infecta otros seres
diferentes a los insectos, estd ampliamente distribuida en
insectos del mundo, se estima que la mitad de las especies de
insectos albergan esta bacteria, aunque no se ha encontrado
infectando naturalmente al Aedes aegypti .

Estos investigadores australianos lograron transferir la
Wolbachia de la Mosca de las frutas al Aedes aegypti y
encontraron que cuando el mosquito tiene Wolbachia no puede
transmitir los virus toda vez que la bacteria impide que se

. . . (12 . :
repliquen en su interior ~. La Wolbachia solo se transmite a
través de los huevos del mosquito.

Antes de iniciar las liberaciones en campo las
autoridades de salud de Australia, Vietnam y otros paises
pidieron hacer evaluaciones de seguridad con base en una
metodologia de arbol de problemas, esto es, una metodologia
que hace las preguntas teoricas, qué pasaria si.... y se fueron
colocando todos los posibles efectos ambientales, en las
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personas, en la incidencia o la transmision de enfermedades y
para responder cada pregunta si hicieron muchas investiga-
ciones para finalmente concluir que no hay evidencia de ningin
dafio que pueda ocasionar la liberacion de mosquitos con
Wolbachia.

Con estos resultados se hicieron las primeras
liberaciones en dos ciudades endémicas de dengue del norte de
Australia®“donde, 12 afios después de la liberacion la
Wolbachia, persiste practicamente en el 100% de los Aedes
aegypti y el dengue se considera practicamente erradicado.
Liberaciones posteriores en Indonesia™ y Vietham muestran
resultados similares y mas recientemente en Brasil y en
Colombia®.

Toda vez que la Wolbachia también impide la
transmision de zika, chikungunya””, fiebre amarilla y otros
virus, se cred el World Mosquito Program como una alternativa
novedosa, segura, eficiente, sostenible y sin &nimo de lucro para
controlar estas enfermedades.

Elreto de conseguir la aprobacion comunitaria
paralaliberacion de zancudos

En medios de comunicacion se ha dicho que el animal
mas mortal del planeta es el zancudo, responsable de la muerte
de millones de personas cada afio y que tenemos que temerle y
combatirlo, sin embargo no es el zancudo directamente el que
mata sino los gérmenes que transmite y que ocasionan
enfermedades que pueden ser mortales como malaria, fiebre
amarilla, leishmaniasis, dengue ... de ahi que un programa de
control basado en la liberacion de mosquitos es un reto grande
para que la comunidad acepte que se lleve a cabo.

Para lograrlo el WMP desarroll6 una metodologia
transparente, ética y responsiva para que la comunidad conozca
perfectamente los fundamentos del programa que se esta
haciendo, participe del mismo, tenga rapidamente respuesta a
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todas sus inquietudes y decida mayoritariamente sobre la
liberacion o no de los mosquitos con Wolbachia en su barrio y
ciudad. Brevemente, en este Modelo de Aceptacion Publica se
solicita el visto bueno de un Comité Local de Etica y de las
autoridades de salud, posteriormente se llega a la comunidad a
través de los lideres de cada localidad, barrio o comuna a
quienes se presenta el proyecto, se discute con ellos la
metodologia y el lenguaje de las campafias de socializacion, se
pide permiso para trabajar con la comunidad y se les solicita que
conforme un comité operativo permanente que haga el puente
entre lacomunidad y los investigadores, para resolver sus dudas
y escuchar sus sugerencias y opiniones; posteriormente se hace
una amplia difusion del programa a todo nivel dentro de la
comunidad por medio de talleres, conferencias, mensajes en los
medios de comunicacion, se establece un PQRS, se socializa y
se responden inquictudes con la academia, colegios,
universidades y organizaciones populares, religiosas, etcétera.
Al final de esta socializacién se contrata una empresa
encuestadora independiente para que determine el porcentaje
de la poblacion que conoce y acepta que se lleve a cabo en su
comunidad el control bioldgico. La aprobacion debe ser
mayoritaria.

Ya con la aprobacion de autoridades y de la comunidad
seinicia laliberacion controlada de los mosquitos.

,Como se preparan los mosquitos en el laboratorio
y qué controles de calidad tiene el programa?

Durante la fase de socializacion del programa se
establece en el laboratorio una colonia de mosquitos locales;
paraello se utilizan ovitrampas y trampas BG. Los mosquitos se
entrecruzan con una cepa de mosquitos con Wolbachia estable-
cidaen laboratorio.

Esta colonia se sigue alimentando con mosquitos loca-
les, entrecruzando por varias generaciones para que al final
tengan el mismo acerbo genético de las poblaciones locales de
Aedes.

Para determinar si un mosquito tiene Wolbachia se hace
una prueba de PCR en tiempo real. Antes de la liberacion de los
mosquitos se toma una muestra de la colonia, se hace la PCR y
todos los mosquitos deben tener Wolbachia, de lo contrario se
descartan todos.

La liberacion se puede hacer con mosquitos adultos o
con huevos. Para liberar los mosquitos adultos, se coloca en
recipientes de liberacién un numero preestablecido de larvas,
que se dejan evolucionar hasta el estado adulto; aproximada-
mente de 120 a 150 adultos por frasco que se liberan en cada
Grid o cuadrado de 50 por 50 metros2 en que se dividié la zona a
proteger.

También se puede liberar huevos, para esto se preparan
capsulas de gelatina que contienen los huevos de Aedes con
Wolbachia, mas alimento para larvas. Estas capsulas se colocan
en recipientes con agua y estos recipientes a su vez se colocan

en arboles, parques, solares o antejardines; en contacto con el
agua muy rapidamente de los huevos salen las larvas que
evolucionan, se transforman en pupas y luego en adultos los
cuales salen del recipiente de liberacion y buscan los mosquitos
locales para aparearse y asi transmitir la Wolbachia a su descen-
descendencia.

Existe un fenémeno de incompatibilidad citoplasma-
tica, cuando un mosquito macho con Wolbachia se aparea con
una hembra sin Wolbachia, su descendencia no va a ser fértil,
los huevos no van a eclosionar, pero en todos los otros casos,
cuando la hembra tiene la bacteria y el macho no, o cuando
ambos tienen Wolbachia todos los huevos van a tener la bacte-
ria que estard presente en los adultos y se sigue transmitiendo en
las generaciones sucesivas durante muchos afios.

Investigaciones realizadas en Inglaterra muestran que la
relacion Aedes 'y Wolbachia es una relacion natural, porque no
hubo manipulacién bioldgica ni genética, ni en el mosquito ni
en la bacteria y por lo tanto en el modelo matematico que ellos
hicieron muestran que durante al menos 80 afios se tendra el
efecto de controlar la transmision de los virus en el Aedes
aegypti. De aqui la sostenibilidad de este método que no la tiene
ninguna otra medida de control existente en este momento en el
planeta”.

Preparacion paralaliberacion de los mosquitos
y evaluacion del establecimiento de la bacteria
en los mosquitos locales

Es muy importante contar con mapas precisos de las
ciudades para los trazados de Grids o cuadrados de 50 por 50
metros. Cada Grid es un punto de liberacion. Se deben estable-
cer las rutas por las que irdn los vehiculos y los recipientes con
los mosquitos. En el caso del Valle del Aburra (Medellin, Bello
e Itagiii), en cada Grid se hizo liberacion semanal, durante 20
semanas de mosquitos adultos; para ello se utilizaron
automoviles, motos y si las condiciones del terreno no
permitian el ingreso de estos vehiculos, las liberaciones se
hicieron a pie.

En cuadrados mayores, de 250 x 250 m se instalaron
trampas BG para captura de adultos. Estas capturas se llevaban
al laboratorio y uno a uno se hizo PCR en tiempo real a cada
Aedes aegypti capturado, para determinar si tenian o no
Wolbachia. De esta forma se fue monitoreando el estableci-
miento de la Wolbachia en las tres ciudades.

. Coémo se mide el impacto en el control de dengue,
zikay chikungunya?

Para medir el impacto de la liberacion de mosquitos con
en el Valle del Aburra se preparo6 un protocolo de investigacion
que fue publicado en Clinical Trials"” y luego publicado en una
revista indexada"”. En este protocolo se establecio que el
impacto se mediria de dos maneras. Un estudio caso-control
(nivel de evidencia I) para lo cual se seleccionaron cuatro
comunas de Medellin, hiperendémicas para dengue, con
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Figura 1. Establecimiento de Wolbachia en Bello, Medellin e ltagui, ocubre 2012.

aproximadamente 500.000 habitantes. En la mitad del territorio
se liberaron mosquitos con Wolbachia y la otra mitad fue el
control. Gracias al sistema de aseguramiento de salud que tiene
la poblacion colombiana, fue facil establecer las clinicas y
hospitales donde consultan las personas residentes en estas
cuatro comunas y se solicitd la colaboracion de 11 de estas
clinicas u hospitales donde consulta la mayoria de los residentes
de estas comunas. Contratamos enfermeras y se socializo el
proyecto con el personal de salud, para que cuando llegaran
pacientes sospechosos de dengue, zika o chikungunya fueron
remitidos a nuestra enfermera, y previa firma del informe
consentimiento se llend un formulario e hizo toma de muestra
de sangre para ver si tenia alguna de estas enfermedades. A cada
paciente se le hizo PCR en tiempo real para dengue, zika y
chikungunya, la prueba de NS1 para dengue y la bisqueda de
anticuerpos Ig G e Ig M. Posteriormente los casos positivos se
fueron ubicando en el mapa de acuerdo a su direccion de
residencia.

La segunda medida de evaluacion fueron las series
interrumpidas de tiempo, de acuerdo a los registros de las
Secretarias de Salud y del Ministerio de Salud, y se compararon
las tasas de incidencia de casos de dengue, zika y chikungunya
en la ciudad antes y después de la liberacion de los mosquitos
con Wolbachia.

Resultados

Aceptacion publica. Los resultados de las encuestas de
aceptacion de la liberacion de los mosquitos, realizada por la
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firma encuestadora Yanhass muestran que la aceptacion fue del
80%, 87% y 97% en Bello, Medellin e Itagii, respectivamente.
Como se ve la gran mayoria de las personas encuestadas
conocian y aceptaron liberacion de los mosquitos.

Establecimiento de la Wolbachia. En la figura 1 se
presenta el establecimiento de la Wolbachia en las diferentes
comunas de Bello, Medellin a Itagiii a octubre de 2021, el color
naranja muestra las comunas con tasas de infeccion menores del
30%, el color azul claro muestra las comunas con tasas de
infeccion del 30 al 50% y el color azul oscuro sefiala tasas de
infeccion mayores o iguales al 50%.

De acuerdo a las proyecciones matematicas hechas por
Ferguson y colaboradores"” cuando la Wolbachia esta presente
en el 50% de los mosquitos, la transmision del dengue
disminuye en un 90% y esto se ha comprobado en los 3
municipios del Valle del Aburra.

En efecto, la figura 2 presenta el andlisis de series de
tiempo del 2008 al 2021, con la disminucién del nimero de
casos en Bello, Medellin e Itagiii del 94%, 89% y 97%
respectivamente luego de la liberacion de mosquitos con
Wolbachia.

El sombreado azul claro indica la cobertura del area de
Wolbachia (km2) en areas tratadas parcialmente con Wolbachia
y el sombreado azul mas oscuro indica la cobertura del area de
Wolbachia (km2) en areas totalmente tratadas con Wolbachia.
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Figura 1. Incidencia anual del dengue en Bello, Medellin e Itagli y area urbana en kildmetros cuadrados. El sombrado azul
claro muestra el area de la ciudad donde se iniciaron las liberaciones y el sombrado azul oscuro muestra el area de la ciudad

donde se completaron las liberaciones. Obsérvese la extraordinaria reduccion de incidencia luego del inicio de las liberaciones.

En cuanto el estudio caso control, si tenemos en cuenta
la variable Residir / No residir en zona con Wolbachia, la
incidencia de dengue virologicamente confirmado (PCR o NS1
positivo) fue 45 % menor en el area tratada con Wolbachia que
enel areano tratada.

La incidencia de cualquier dengue (VCD e IgM
positivos) fue significativamente menor en el area tratada con
Wolbachia que en el area no tratada con 47 % de reduccién en la
incidencia de dengue.

no. of casesl/total no. (%)

Efficacy, % (95% Cl) Intervention  Untreated
VCDs i o 1 45.4 (-17.2t0 74.6) 8/346 (2.3) 15/364 (4.1)
DENV1 ® 57.5(-104.21t091.6) 5/343 (1.5) 12/361 (3.3)
Any dengue — 46.7 (6.6 t0 69.6) 13/351 (3,7) 25/374 (6,7)
-1 I00 -éo -GIO -Jo -io -0 -z'o -io -éo -éo -1I00
Efficacy (95% ClI)
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Incidencia de dengue de acuerdo
ala exposicion a Wolbachia

La incidencia de DCV fue un 70-73% menor entre los
participantes con los niveles mas altos de exposicion a
Wolbachia en comparacion con los participantes con los niveles
mas bajos de exposicion.

persiste en el tiempo, a través de generaciones sucesivas del
Aedes aegypti.

Que el control bioldgico con Wolbachia es una medida
sostenible puesto que en la zona donde se llevd a cabo la prueba
piloto, barrio Paris, que se realizé en 2015 cerca del 100% de los
Aedes mantienen la bacteria Wolbachia.

WEI category Efficacy, % (95% Cl) VCDs Test-negatives
e Q] -
High wMel 0.6 69.5 (-8.7 t0 91.4) 3 194
—— 72.6(3.9t092.2) 3 230
37.2(-97 t0 80.0) 4 122
0.4-0.6
o 9.6(-179.2t070.7) 4 94
Intermediate
wMel
o 4 49.2 (-81 to 85.8) 4 122
0.2-04
1 o i 50.8 (-284.1 to0 93.7) 1 43
Low wiel 0-0.2 q Ref 13 256
ow wilel 99 . ® Ref 15 320
-290 -180-120-100-80 -60 -40 -20 O 20 40 60 80 100
Efficacy (95% Cl)
O WEI activity + residence ®WEI residence
Conclusiones Que la liberacion de Aedes aegypti con Wolbachia

En conclusion, los resultados de Bello, Medellin e
Itaglii muestran que, debidamente informada, la poblacion
mayoritariamente acepta el control bioldgico del dengue.

Que se logra un buen establecimiento de la infeccion
con Wolbachia en la poblacion local de mosquitos y que esta

Dengue cases nolified in 2020 and 2021
were the lowest in twenty years

94%, inselio
89% inMedelin
97% in laqii

*Wolbachia prevalence >60% in Ae. aegypti.
Dengue data current to Dec 2021.
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produce un impacto importante en la disminucion de la preva-
lencia del dengue y otros arbovirus y, aun en época de epidemia
nacional, las ciudades donde se llevo a cabo el control biologico
presentan el menor numero de casos de los ultimos 20 afios.

Los resultados de eficacia se resumen en la siguiente
imagen:

reduction in dangue incidence in
reated neighbowhoods and a

*Wolbachia prevalence >60% in Ae. aegypti.
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ontrol del Dengue: una vision critica’

Dengue control: A critical overview

Alejandro Llanos-Cuentas’', Astrid Altamirano-Quiroz’

El dengue es una enfermedad febril ocasionada por el
virus del dengue (DENV) que pertenece a la familia
Flavivirus, es transmitida por el Aedes aegypti y en algunas
zonas silvestres por el Aedes albopictus"”. Es la enfermedad
transmitida por vectores con mas riesgo de tornarse en una

pandemia en el mundo"”.

Magnitud del problema

El dengue es una enfermedad ampliamente distribuida
en areas tropicales, subtropicales y recientemente zonas
templadas™®. Usualmente es urbano, aunque puede afectar
areas rurales; tiene comportamiento endémico-epidémico y
cursa con brotes epidémicos frecuentes. En ocasiones su
incremento es catastrofico e infecta masivamente a grandes
grupos poblacionales, lo cual determina un gran niimero de
personas hospitalizadas simultdneamente que colapsa los
servicios de hospitalizacion.

Anivel mundial la incidencia del dengue ha aumentado
dramaticamente en las ultimas décadas, con estimaciones de
incremento de mas de 30 veces en los ultimos 50 afios™”. En los
ultimos afios se estd reportando mas de 400 millones de
infecciones por afio, de los cuales medio millén desarrollan
dengue severo y de ellos fallecen aproximadamente 2.5
millones de personas®”. En Latinoamérica, el dengue se ha
extendido conforme ha crecido la distribucion geogréfica del
Aedes aegypti (4.aegyti). Enlas Américas en el 2019 se reportd
3'139,335 casos, lo que representa un incremento de mas de 32
veces en comparacion con 1980; la tasa letalidad fue de
0.049%".

En el Peru, similar a lo descrito para Las Américas, el
dengue se ha extendido siguiendo la expansién del 4. aegypti”
y actualmente por lo menos 70% del territorio nacional son
areas de riesgo de dengue, donde viven més de 20 millones®.
En la zona Andina, encima de 2200 msnm, no se ha descrito el
A.aegypti, porque no se reproduce a temperaturas medias por
debajo de 16°C. Pero conforme se incrementa el calor a
consecuencia del cambio climatico, la enfermedad puede

extenderse a los Andes. Ya en Colombia han detectado A.

aegypti a 2,300 msnm. En los dltimos 3 afios se observa
incremento sostenido en los departamentos de San Martin,
Loreto, Junin, Ica y Piura®. Los 4 serotipos circulan en el Peru
con diferentes proporciones segin los departamentos. El
dengue afecta a todas las edades y ambos sexos en
proporciones similares, aunque la letalidad es 27 veces mayor
en personas mayores de 60 afios en comparacion con los

adultos jovenes®.

Durante la pandemia del COVID-19 la incidencia del
dengue se incrementd por efecto de la cuarentena, la cual
incrementd en 10% la distribucion espacial de DENV, se
increment? la transmision dentro de las casas (de 54% a 66%),
y la tasa de ataque secundaria aumentd en 17%”. Como
posibles razones, es tener a todos los miembros de las familias
juntos, inmovilizados, asi como, se descontinuaron las
medidas de control vectorial por la paralizacion de las
actividades de los servicios de salud”.

Entendiendo los problemas

parael control del dengue

El virus del dengue es RNA y tiene 4 serotipos”. Hay
un quinto serotipo que esta aun en ciclo selvatico"”. Los
serotipos se diferencian por el genoma y sus antigenos en la
superficie y cada serotipo tienen varios genotipos, los cuales a
suvez tienen linajes, similar a los que vimos en la pandemia del
SARS-CoV-2. Cada persona infectada desarrolla inmunidad
especifica contra el linaje que la infectd, pero son susceptibles
a la infeccion por otros serotipos y sus linajes""”, razén por la
cual una persona que vive en areas endémicas puede tener
varios cuadros de dengue en su vida.

El vector del dengue es un insecto con caracteristicas
excepcionales. Sus habitos son principalmente antropofilicos,
se han adaptado a los habitos domésticos y pican dia y noche,
aunque son mas activos durante el dia. Tiene una gran notable
capacidad de reproducirse (crecimiento logaritmico), asi, un
insecto hembra que vive en promedio 3 a 4 semanas, pone
alrededor de 600 huevos por mes, razon por la cual en 12 dias
se tiene una nueva generaciéon de insectos”. Esto explica el

*Este articulo ha sido escrito tomando como base la ponencia presentada por el autor (ALLC) en la IV Jornada Cientifica Regional en Chiclayo, 1 al 3

diciembre 2021, organizada por la Academia Nacional de Medicina.

'Profesor Emérito, médico infectlogo tropicalista, PhD, Unidad de Leishmaniasis y Malaria, Instituto de Medicina Tropical Alexander
von Humboldt, Universidad Peruana Cayetano Heredia. ORCID: 0000-0002-7567-5534. *Médico, Unidad de Leishmaniasis y Malaria,
Instituto de Medicina Tropical “Alexandervon Humboldt”, Universidad Peruana Cayetano Heredia. ORCID: 0009-0000-6078-2161.
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efecto temporal de la fumigacion (accion sobre el insecto
adulto); en Iquitos en dos semanas se reponen el 50 al 60% de
los criaderos. El A.aegypti tiene una gran capacidad de
adaptacion. Si bien prefiere reproducirse en aguas limpias, es
capaz de reproducirse en diferentes tipos de agua incluyendo
aguas putrefactas. Una importante proporcion de sus huevos
tiene la capacidad de sobrevivir en condiciones adversas,
incluso en época de sequia durante mdas de un afio.
Adicionalmente, existe transmision transovarica, es decir, los
nuevos insectos que nacen ya estan infectados con el virus del
dengue por lo que no tiene la necesidad de picar a una persona
enferma para ser infectante. Su reproduccion depende de
multiples factores climatologicos y del medio ambiente"”. El
clima tiene una influencia notable, mas sobre el vector que
sobre el DENV. La temperatura tiene importancia en todas las
fases del desarrollo del Aedes, sean huevos, larvas, desarrollo
del ovario en los mosquitos hembra y la sobrevida de todos los
estadios. Pequefias variaciones en temperatura, humedad y
hasta en la velocidad del aire determinan un complejo
equilibrio de sumas y restas, que determinan la tasa de
reproduccion del Aedes". Asi, por ejemplo, las larvas se
transforman en adultos en una semana con temperaturas entre
25°C a 27°C, pero cuando la temperatura sube a 28°C a 32°C
solo necesitan tres dias, y en consecuencia cada 10 dias nace
una nueva generacion de insectos, sin embargo, el efecto de la
temperatura no es linear y varia segun los estadios'”. Es
necesario comprender esta dindmica para entender lo dificil y
complejo de la lucha contra este vector, donde lo comun es la
falta de resultados inmediatos, con el desanimo de los
trabajadores de salud porque no baja la densidad aédica y el
incremento de la presién social y de la prensa por falta de
resultados inmediatos.

A mayor temperatura la tasa de replicacion del virus
también es mas rapida, por ejemplo, a 25°C un nuevo Aedes
que ingiere sangre de un enfermo con dengue es infectante en
15 dias, pero a temperaturas entre 26°C a 28°C se tornan
infectantes en solo 9 dias y a 30°C en menos de una semana;
pero si la temperatura sube més a 35°C ya no infecta"”. Esto
explica como en condiciones de desastres naturales como el
“Fenomeno EINifio” o el ciclon “Yaku”, que ocasionan lluvias
intensas que determinan grandes acimulos de agua que no se
pueden drenar, y torna la situacion en una catastrofe en salud
publica.

El control vectorial actualmente estd basado en dos
estrategias: (1) la gestion del medio ambiente e incluye
ordenamiento del medio, eliminacion de los residuos sélidos y
mejorar el almacenamiento del agua y (2) uso que quimicos
contra los diferentes estadios del P aegypti'®. El uso de
insecticidas para reducir la poblacion de vectores adultos tiene
solo un efecto temporal debido a que las poblaciones del
mosquito se recomponen entre 2 a 3 semanas. Ademas, el A.
aegypti genera rapida resistencia a los insecticidas. En Pert en
todos los departamentos el A. aegypti es resistente a los
piretroides. Evidentemente uno los pilares en la lucha contra el
dengue es el control vectorial, pero en los brotes epidémicos la
fumigacion es para mitigar el incremento logaritmico del

numero de casos, pero los funcionarios de salud deben de tener
claro que con esta medida no van a controlar la epidemia. La
fumigacion tiene mayor efecto cuando se realiza en época de
baja transmision porque reduce en nimero de casos en la época
de alta transmision. Este efecto preventivo del control aédico
se ha observado en Piura, pero por diferentes razones, estas
acciones son la excepcion y no laregla. Una de las alternativas
futuras es el uso de nuevos insecticidas con efecto residual de
varios meses'”.

El control de las formas larvarias debe de programarse
simultaneo a la fumigacion masiva. El uso del larvicida
temephos genero resistencia (su uso se suspendio en el 2015)
aunque previamente mostrd pobres resultados y rechazo por
parte de la poblacion. Actualmente se esta usando piriproxifen;
desconocemos su eficacia porque el MINSA no ha publicado
resultados. Una limitacion adicional para el uso de larvicidas
es el alto rechazo de la poblacion que puede variar entre 30% a
50%. El control de huevo del A. aegypti es atin mas complejo,
porque requiere el apoyo masivo de la poblacion por largos
periodos de tiempo (afios). La experiencia de trampas de
oviposicion en el Peru ha tenido éxitos parciales y temporales,
y no se logro que la poblacion lo adopte como una actividad de
rutina, por lo que su efecto largo plazo fue pobre.

Elincremento del dengue a nivel mundial y nacional ha
sido ampliamente analizado"*'*”. El aumento notable de la
poblacion urbana, asi como, el incremento en el transporte
como el comercio incrementa la movilizacion de las personas
infectadas”. El cambio climatico es otro factor muy
importante porque permite las condiciones adecuadas para
aumento de la tasa reproductiva del dedes"™". La capacidad
técnica y de control de enfermedades transmisibles se ha
deteriorado en los ministerios de salud“'®, no solo en el Peru,
sino a nivel global. La inestabilidad politica trae como
consecuencia continuos cambios de funcionarios y de los
grupos técnicos, lo que determina deterioro de la capacidad de
gestion y de respuesta técnica de los ministerios”. La
coordinacion intersectorial acordado por los Estados como una
alternativa para enfrentar este problema de manera integral,
tiene un minimo de desarrollo por falta de liderazgo y decision
politica. Otro problema importante son las brechas en el
conocimiento; la nueva informacion sobre el virus, el vector,
transmision, control, genética, conocimiento bioldgico, etc.,
los funcionarios de los ministerios no las han incorporado en
conocimiento habitual; tenemos guias, estrategias y acciones
que se repiten durante 20 0 30 afios a pesar del poco impacto de
las medidas. Esto sumado al cronico problema de recursos
economicos oportunos determina que las estrategias sean
fraccionadas y con falta de integralidad.

El comportamiento de las personas proporciona las
facilidades para la facil reproduccion de vector, pero las
personas mas afectadas por el dengue son poblaciones
vulnerables por la pobreza y falta de educacion, que no tienen
agua, ni alcantarillado y viven en malas condiciones sanitarias.
Evidentemente este es un problema estructural que requiere
otro tipo de solucidn, no disponible en el pais en el corto plazo.
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Sin embargo, es posible intentar cambiar el
comportamiento de las personas, pero se requiere programas
bien elaborados, con sostenibilidad a largo plazo; se necesita
por lo menos 7 afios de acciones sostenidas para que se
conviertan en un habito. La experiencia nacional muestra que
los programas de salud tienen una vigencia corta porque se
interrumpen por diversas causas como falta de dinero,
corrupcidn, cambio de los responsables e injerencia politica.
La responsabilidad de estos programas involucra a varios
ministerios, las municipali- dades y organismos sociales, no
solo al sector salud. En resumen, el manejo de los programas
de cambio de comportamiento de las poblaciones es tanto o
aun mas complejo que las medidas de control del vector.

Entonces debemos pensar en nuevas opciones de
control, pero basados en un andlisis critico de lo actuado. Se
sigue aplicando la misma estrategia por mas de 20 afios.
Evidentemente, se requiere nuevas alternativas de control se
debe de basar en el nuevo conocimiento sobre esta enfer-
medad, pero la investigacion sobre dengue en el pais es
limitada porque el Estado no apoya la investigacion; si no hay
investigacion no hay nuevas ideas.

Las recomendaciones contempladas en la Estrategia de
Control del Dengue"*'"**” en el Perti no han funcionado durante
mas de 20 afos, al contrario, como se ha observado en la
practica, se han incrementado tanto los casos como las areas
infectadas por el Aedes aegypti.

. Coémo enfrentar el control del dengue?

Con el panorama descrito, y aunado a las caracteristi-
ticas del 4. aegypti y DENYV, las medidas de control tienen
poco valor practico en los brotes epidémicos de dengue. No
existe tratamiento especifico contra el virus del dengue, y
tampoco las estrategias usuales han mostrado ser eficientes en
los brotes epidémicos a nivel mundial. La incidencia de casos
en las epidemias disminuye cuando se han agotado las
personas susceptibles al serotipo circulante. Por lo tanto, en el
corto plazo las medidas en la fase epidémica serian de
mitigacion de los dafios. En esta etapa la estrategia del MINSA
deberia de priorizar el reducir al minimo la mortalidad por
dengue, la prevencion secundaria y la atencion del dengue con
signos de alarma y dengue grave. La prevencion secundaria del
dengue es en realidad el manejo y tratamiento al paciente. El
85% de las personas que se infectan con DENV desarrollan
una enfermedad febril sin signos de alarma y resuelven la
enfermedad espontdneamente, el 15% desarrollan un dengue
con signos de alarma y el 0.5% desarrolla dengue grave con
necesidad de hospitalizaciéon y de ellos el 2.5% fallecen.
Utilizando estas proporciones se pueden calcular las
necesidades de insumos, equipos, camas, profesionales, etc.,
en los hospitales y otros establecimientos de salud. El éxito de
esta estrategia exige la respuesta corporativa, coherente y
solidaria de los profesionales de salud, en especial los médicos.
Se debe de fortalecer el primer y segundo nivel de atencidon
para evitar que se saturen las camas hospitalarias (tercer nivel
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de atencion) las que deben de ser priorizadas para los casos
graves y complicados; hay numerosas experiencias exitosas en
el pais del manejo de prevencion secundaria, principalmente
en Loreto.

El uso de insecticidas es necesario para el control
vectoria’’. El mayor efecto de la fumigacion es cuando es
masiva y simultanea en toda la ciudad, lo cual exige una
organizacion, gestion, insumos, equipos y numeroso personal
para fumigar, lo cual usualmente carece el MINSA sobre todo a
nivel regional. El reto es mejorar en el corto plazo.

Evidentemente, las medidas de control del dengue
tienen que implementarse en fase de endémica, no en la
epidémica. A mediano y largo plazo, es necesario e
impostergable las mejores en el sistema de salud,
principalmente la implementacion de la atencion primaria de
la salud. El actual primer nivel de atencion de salud no va a
solucionar los problemas frente a las epidemias o futuras
pandemias.

Entre las nuevas alternativas para el control del dengue
tenemos el control vectorial del Aedes, 1a Wolbachia, es una de
las mas promisorias. Estas son bacterias naturales, endosim-
bidticas, que colonizan el intestino de insectos®*. La
Wolbachia naturalmente no coloniza el intestino de Aedes,
pero experimentalmente se ha conseguido exitosamente
infectarlo®*” y se transmite a su progenie. Al colonizar el
intestino de los mosquitos la Wolbachia cambia el medio
interno y el DENV pierde la capacidad de reproducirse en el
mosquito, como consecuencia de dos mecanismos: (i)
estimula el sistema inmunolégico del mosquito y hace que este
ataque al virus“*", accién que la ejerce también contra otros
virus tales como zika, chikungunya, y fiebre amarilla, (ii)
compite con el virus por el colesterol, sustancia esencial para la
sobrevivencia del virus®. Ademas, la Wolvachia reduce la
vida media util del Aedes®. Existe numerosas publicaciones
sobre la accion de la Wolvachia pipients en el control del virus
del dengue®™. A. Utarini et al. (2021) reportan el primer
estudio con disefio cluster, randomizado donde compara la
intervencién con Wolvachia cepa wMEL versus un grupo
control. La eficacia luego de 3 afios de intervencion mostrd una
proteccion de 77.1% (1.¢.95%: 65.4% - 84.9%), con similar
efecto protector contra los 4 serotipos de DENV; la eficacia
protectora contra dengue severo (evita la hospitalizacion) fue
de 88%"”. Los modelos matematicos nos sugieren que la
intervencién con Wolbachia se efectia en periodos largos,
superior a 1 o 2 décadas, la tasa de reproduccion basica del
virus va a disminuir a menos de 1% y la enfermedad se auto-
limitaria®.

La otra medida que va incrementando su importancia
en la prevencion son las vacunas. En la tltima década Sanofi
Pasteur desarrolld una vacuna de virus vivo, atenuado,
recombinante que tenia fracciones de los 4 serotipos. Los
estudios muestran una eficacia de 93.2% en la reduccion de
dengue grave, de 80.8% en lareduccidn de hospitalizaciony de
65.5% en disminuir el dengue sintomatico. Sin embargo, hay
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una diferencia importante entre Asia y Latinoamérica, donde la
eficacia es mayor en los 3 pardmetros mencionados previa-
mente. La eficacia de la vacuna es influenciada por la edad
(eficacia de 33.7% en menores de 5 afios) y el antecedente de
dengue previo (20 puntos mas en los seropositivos). La
proteccion fue mejor para los serotipos 3 y 4, y en lineas
generales la proteccion se mantuvo durante el seguimiento de 5
afios. Tiene el inconveniente que requiere tres dosis, una
eficacia baja en nifios menores de 9 aflos y seleccionar a la
poblacidn ya previamente infectada; estos factores tornan muy
complejo implementar este tipo de vacuna en un pais como
Pert. En la practica casi ningun pais la implement6 en sus
programas de vacunacion.

Laotraalternativa es la vacuna desarrollada por Takeda
(TAK-003), la cual es una vacuna tetravalente también de virus
atenuado y quimeras de todos los serotipos. A la fecha ha
mostrado ser eficiente para todos los grupos etarios, con y sin
antecedentes de dengue®”. Esta vacuna esta atin en evaluacion,
aunque ya ha sido aprobada por varios paises, dentro de ellos,
Brasil. Con un seguimiento de 3 afios, esta vacuna previno el
84% de hospitalizaciones por dengue, evit6 el 61% de dengue
sintomatico, es bien tolerada, casi no tiene efectos colaterales y
primariamente la indicacién son 2 dosis, aunque han propuesto
una dosis de refuerzo alos 4 afios™.

En el escenario de un brote epidémico en el Perq, las
vacunas no son una alternativa para controlar el dengue. En
nuestra realidad no es probable disponer la vacuna en el corto
plazo, por las limitaciones principalmente en la organizacion
burocratica del Estado.

Una de las cosas buenas de la pandemia del Covid-19
es el desarrollo de plataformas muy potentes para el desarrollo
de nuevas vacunas y no olvidemos que el virus del dengue es
RNA. Esperemos que dentro de poco tiempo tengamos
vacunas novedosas y baratas.

Es impostergable la re-estructuracion del sistema de
salud del pais. Los fracasos para el control de la pandemia de
Covid-19y, actualmente, en el control del brote epidémico del
dengue es en parte por la fragmentacion del MINSA.

En conclusién, el dengue es un serio problema de salud
en incremento y con un panorama sombrio si se continua con
las actuales estrategias de control. Las nuevas alternativas en el
control vectorial y el desarrollo de nuevas vacunas son
medidas esperanzadoras y promisorias para el futuro. El
dengue debe ser priorizado por el Estado, y tener una politica
de salud como se ha hecho en el caso de malaria, lo cual
permitird un manejo integral, multisectorial y con fondos
suficientes.
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aracteristicas fisiopatologicas de la
mujer residente en la altura en Peru

Pathophysiological characteristics of the high female dweller in Peru
Fausto Garmendia-Lorena’, Coautora: Rosa Pando-Alvarez""

Resumen

Se efectiia una descripcion de las caracteristicas fisiopatolégicas de las mujeres residentes en la altura (ALT) y
compara con las de las mujeres residentes de nivel mar. La observacion comprende desde la vida fetal hasta la ancianidad. Se
ha revisado la informacién de la literatura nacional e internacional de repositorios bibliograficos y la propia experiencia
personal. Los fetos en la altura son mas pequefios que los de nivel del mar. Las recién nacidas de altura son mas pequefias que
las recién nacidas de nivel del mar y que los varones, el peso del recién nacido es tanto menor cuanto mayor es la altitud. El peso
y tamaifio de la placenta es mayor en la altura. No se encuentran muchas diferencias desde el nacimiento hasta la pubertad. La
etapa reproductiva en la altura es mas corta que a nivel del mar, debido a una menarquia mas tardia y una menopausia mas
temprana, la fertilidad es semejante. La mujer adulta de altura tiene menor glicemia, mayor sensibilidad a la insulina
enddégena, mayor uricemia hemoglobina y hematocrito. El embarazo constituye un reto fisiopatolégico en la altura muy alto.
Existe poca informacién de las adultas mayores de altura. Se revisa las caracteristicas del mal de montaiia agudo y croénico, asi
como otro tipo de patologia prevalente en la altura. Se concluye que la mujer residente en altura tiene muchas diferencias
fisiopatologicas con la residente de nivel del mar.

Palabras clave: Biologia, patologia, poblacion residente, femenina, altitud.

Abstract

A description of pathophysiological characteristics of the female high altitude dwellers and a comparison with the
female sea level dweller is performed. The observation takes place from birth to old age. In order to to obtain the original
information national and international bibliographic repositories have been reviewed. During pregnancy altitude fetus are
smaller than the fetus at sea level At the delivery placental size and weight are higher at altitude. The newborn weight is the
lower the higher the altitude is. There are not many differences from infancy to puberty age. The reproductive time is shorter
at altitude than at sea level since menarche age begins later and menopause age begins earlier, but the fertility rate remains
similar. Adult altitude woman has lower glycemia, higher sensitivity to endogenous insulin, and higher uricemia, hemoglobin,
and hematocrit. Pregnancy at altitude has a higher pathophylogical challenge than at sea level. There is little information on
older women at altitudes. Acute and chronic high altitude sickness characteristics and other prevalent altitude pathology are
revised. It is concluded that altitude female dweller has many pathophysiological differences in relation to sea level female
dweller.

Keywords: Biology, pathology, female, resident population, altitude.

Introduccion

De acuerdo al ultimo censo del 2017, en el Pera el oxigeno, hipoxia, a la cual se han aclimatado las personas
34,08% de su poblacion vive en una altura superior a los 2000  residentes en esas altitudes, cuyas caracteristicas fisiologicas y
metros sobre el nivel del mar (msnm), la mitad de la cual patologicas han incentivado a efectuar una investigacion muy
corresponde al sexo femenino", ambiente caracterizado por activa. Del resultado de la extensa investigacién y nuestra
una menor presion barométrica, menor presion parcial del propiaexperiencia, hemos apreciado que lamujer que reside en
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alturas superiores a los 2000 msnm tiene caracteristicas
biologicas que la distinguen de la mujer que vive a nivel mar;
por otro lado, el mayor numero de estudios a lo largo del
tiempo, se ha efectuado en varones, por lo que la informacion
que contiene este trabajo esta orientada a llenar el vacio que
existe sobre las caracteristicas de la aclimatacion de la mujer
residente en la altura.

En la investigacion sobre el efecto de la altura sobre los
seres vivientes, se distinguen tres situaciones diferentes;
primero, la exposicion aguda de las personas de nivel del mar
que suben a la altura; segundo, el proceso de aclimatacion que
comprende a personas que viven largo tiempo en la altura,
cuyos cambios fisiologicos de aclimatacion les permite llevar
una vida sin limitaciones y, finalmente, la adaptacion a la altura,
que involucra modificaciones genéticas trasmitidas ancestral-
mente de acuerdo al tiempo que las poblaciones han vivido en la
altura. Por el menor tiempo que los humanos han escalado los
Andes (aproximadamente de 7000 a 10,000 afios), difieren de
los que tienen mucho mayor estancia en la altura como los de
Etiopia (5000 a 70,000 afios) y los Tibetanos (30,000 a 40,000
afios)”. En este trabajo se describen las caracteristicas del
proceso de aclimatacion de las mujeres que han nacido y viven
en la altura y establecen las diferencias con las mujeres que
viven anivel del mar.

El fendmeno més importante de la aclimatacion de los
seres vivientes, no es la cantidad de oxigeno (O,) de la
atmosfera que es de 20,93% de los gases que la componen, sino
la presion parcial del oxigeno inspirado, que esta relacionada a
la disminucion de la presion barométrica, que disminuye en la
medida que se asciende en altitud®.

La informacion reunida en este trabajo, esta centrada en
la investigacion realizada en los Andes peruanos En la tabla 1,
se especifican los sitios en los que se efectuaron los estudios, asi

como sus caracteristicas ambientales".

Tabla1

Cuerpo del Trabajo

Se efectia una comparacion de las caracteristicas
bioldgicas y patologicas de las mujeres residentes de altura con
las mujeres residentes de nivel del mar a lo largo del tiempo
vital desde la vida fetal hasta la ancianidad; para lo cual se ha
tomado en cuenta la literatura nacional e internacional existente
en los repositorios bibliograficos Scopus, PubMed, Scielo,
Google Scholar, Redalic, tesis del bachillerato y doctorado de
la Universidad Nacional Mayor de San Marcos (UNMSM),
para recabar no solo la informacién mas reciente sino también
la pionera que constituye el acervo cientifico de la Escuela
Peruana de la Biologia Andina.

Vida fetal

Estudios, mediante ultrasonografias a lo largo de las
semanas 14 a 42 del embarazo, midieron la longitud biparietal,
fronto-occipital, circunferencia abdominal y longitud femoral
y calcularon la circunferencia craneal y el peso del feto. Estas
medidas biométricas demostraron que los fetos de altura son
significativamente mas pequefios que a nivel del mar a partir de

las semanas 25 a 29 hasta el parto”.

Laplacenta en la altura

La mayoria de publicaciones sefialan que la placenta es
proporcionalmente mas grande y de mayor peso en la altura que
a nivel del mar®”. Los estudios realizados sugieren que la
mayor area de superficie vellosa y capilar en la placenta de
altura favoreceria los fendmenos de intercambio gaseoso y
metabolico, constituyendo un mecanismo adaptativo a la
hipoxia®”, que a su vez determina que el coeficiente
placenta/peso del recién nacido sea mayor en la altura.

Caracteristicas climatologicas de los lugares de la investigacion

Lugar msnm* Presién mmHg Temperatura mm %
pO?

Barometrica jnspirado** Minima Maxima
Lima 150 750 156 9.6 33.8 36.3 87.4
Arequipa 2320 570 119.3 9 23 55 5
Huancayo 3249 535 111.9 5 20 Ene-33 0
Cusco 3395 510 106.7 34 221 639.5 69.2
La Oroya 3730 480 100.4 2.8 15.5 562.7 67
Puno 3850 471 98.5 2,8 8 0-160 7.1-458
Cerro de
Pasco 4338 457 96,6 6.3 8.1 20 - 150 57,8-77,1
Morococha 4540 446 93,3 4.9 6.7 1198.5 59.6

Adaptado de Monge y Monge (4); * msnm= metros sobre el nivel del mar; ** calculado mediante la relacion presion barométrica x

0.2093
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Larecién nacida en la altura

En un trabajo realizado en hospitales de la Seguridad
Social (EsSalud), en personas de un estrato socio-econémico
similar, que comprendio a 19,543 recién nacidos a término, de
los cuales 5738 fueron de Lima (150 msnm), 4275 de Arequipa
(2320 msnm), 6387 de Cusco (3395 msnm), 1060 de Puno
(3850 msnm) y 2082 de Cerro de Pasco (4338 msnm), se
encontrd que las mujeres recién nacidas tuvieron un peso
significativamente menor que los varones en todas las altitudes;
las recién nacidas de altura tuvieron un peso menor que las
recién nacidas de nivel del mar y a tanto mayor fue la altitud el

peso fue menor"”

En 215 recién nacidos a término de la Oroya (3750
msnm) y 281de Lima (150 msnm), se realizé un examen fisico
completo, determinacion de edad gestacional, peso, tallay a las
6 horas determinaciones de hemoglobina (Hb) y hematocrito
(Hto). No hubo diferencias en cuanto al porcentaje de recién
nacidos de sexo femenino; en cambio el promedio de la edad
gestacional, Hb y Hto fueron significativamente mas altos en la
altura, en cambio el peso y la talla fueron menores que a nivel
del mar"”. No se encontrd relacion entre la Hb corregida por la
alturay el tamaifio del recién nacido"”.

Inmediatamente después del nacimiento, se desarrolla
un proceso de adaptacion de las condiciones de la vida fetal a
las del medio ambiente, medida por la saturacion de oxigeno,
frecuencia respiratoria y cardiaca"*'’; los recién nacidos de
altura por un proceso de adaptacion fenotipica desarrollan un
incremento de la captacion de oxigeno en los pulmones,
incremento de la ventilacion pulmonar, difusion y rendimiento
respiratorio, asi como un incremento del volumen pulmonar y
toracico"”

Crecimiento y desarrollo en la infancia

Entre los 6 a 13 afios los nifios de altura tienen una
menor talla que los de nivel del mar, pero un menor indice de
masa corporal que estan vinculados mas a factores socio-
econdmicos que a la influencia de la altura"*"”. La glicemia de
nifios de 4 a 15 de Cerro de Pasco de ambos sexos no fue
diferente con la glicemia de nifios de nivel del mar de 4 a 8 afios;
la concentracion de serotonina en sangre fue mas baja que a
nivel del mar. Las nifias prepuberes de altura mostraron cifras
mas altas de T4 y T3 que las de nivel del mar®”. La edad de la
menarquia en la altura (Cerro de Pasco) se present6 a los 14,33

afios, y anivel del mar (Lima) alos 13,08 afios (P<0.001)*”.

Mujer adulta de altura

La mujer de altura en comparacion a la de nivel del mar
tiene una menor glicemia con valores iguales de insulina, lo que
demuestra una mayor sensibilidad a la accion de la insulina
endégena®™, que se acompafia de modificaciones de la
somatotropina. En varones las concentraciones de somatotropi-
na son mas altas en la altura que a nivel del mar, en cambio en
las mujeres no hubo diferencias entre nivel del mar y altura®; la

mujer de altura tiene concentraciones mayores de acido trico 'y
creatinina relacionadas con el hematocrito””. Tanto la funcién
tiroidea® como suprarrenal de la mujer normal de altura son

similares a las de nivel del mar®”.

Lavidareproductiva de la mujer de altura (Yanahuanca,
Pasco, 3400 msnm) dura 30.7 afios, significativamente menor
que en lamujer de NM (Lima. 150 msnm), 35.4 afios; p <.001),
debido a que la edad de la menarquia es mas tardia (14.14 afios)
que a NM (12.64 afios; p <,001), y a que la menopausia en la
altura se presenta a una edad mas temprana (44.8 afios) que a
NM 48.0 afios (p <.001). Los ciclos menstruales son mas cortos
en la altura (28.4 dias) que a NM (28.9 dias; p <.001). El
numero de dias de flujo menstrual es mayor en la altura (4.08
dias) que a NM (3.61 dias; p <.005); el nimero de gestaciones
en la altura fue mayor (9.19 hijos) que a NM (5.64 hijos; p
<.001)*".

En mujeres postmenopausicas normales de altura en
comparaciéon a las de nivel del mar, la glicemia fue
significativamente mas baja, los dcidos grasos no esterificados
(AGNE) mas altos, el colesterol total (CT), colesterol HDL,
triglicéridos (Tg), colesterol VLDL LDL, No-HDL e insulina
similares a las de NM. Durante el periodo postprandial, las
mujeres de ALT en comparaciéon a las MN tuvieron
concentraciones de glucosa significativamente mas bajas a los
60 y 120 minutos, los Tg fueron significativamente mayores
entre los 60" y las 4 horas, la insulina fue similar y los AGNE
fueron mas altos durante las 6 horas®”.

La mujer gestante de altura

El embarazo en la altura confronta multiples retos
debido a la hipoxia, tanto para la madre como para el feto; se ha
descrito una mayor incidencia de complicaciones en la
gestacion como hipertension arterial, preeclampsiay eclampsia
que las mujeres de nivel del mar®™®; asi como mayor

ey , ro. . (30-31)
morbilidad fetal, anomalias congénitas y muerte perinatal ™",

pese aello no hay restriccion en la capacidad reproductiva®”.

La glucosa materna basal es menor en la altura que a
nivel del mar con una concentracion similar de insulina que
demuestra, una vez mas, la mayor sensibilidad a la insulina
endégena”; asi mismo una menor glicemia durante la prueba
intravenosa de glucosa®™. Durante el embarazo en la altura se
han encontrado concentraciones menores de estradiol y estriol,
y concentraciones mas altas de progesterona en comparacion a
las de nivel del mar®’, las concentraciones de prolactina son
menores en la altura que al nivel del mar®™. Las mujeres
gestantes de altura tienen un mayor numero de eritrocitos,
hematocrito y hemoglobina y eritropoyetina®. Las reservas de
hierro en la altura son semejantes a las de nivel del mar, atin para
cubrir la mayor eritropoyesis de la altura; sin embargo, durante
el embarazo estas reservas disminuyen“”. Las concentraciones
deurea, creatinina y acido irico son mayores, no se encontraron
diferencias en el Na, K y Clenrelacién a las gestantes de NM“.
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Adultas Mayores

La informacion sobre la aclimatacion de personas
adultas mayores a la altura se ha efectuado solo en varones,
existe poca informacidon en mujeres ancianas. Se sefiala que los
ancianos de ambos sexos toleran bien el efecto de la altura
siempre y cuando no tengan una patologia adicional®”.

En poblaciones rurales de personas mayores de 60 afios
(promedio 71,4 £ 8,3 afios), 55,6% fueron mujeres, 52,5%
fueron independientes y 75,3% consideraban que toleraban
bien la altura (Atipayan, Ancash, Pert, 3.345 msnm) tanto
mujeres como varones tuvieron un mayor rendimiento fisico
que los del nivel del mar (Santa, Ancash, Perti, 6 msnm) no se
encontré diferencias estadisticamente significativas con
respecto al género, nivel educativo, grado de instruccion,
habitos nocivos (alcohol, tabaco, coca), consumo de farmacos,
diabetes mellitus, estado nutricional y deterioro cognitivo“*".

Patologia

La desadaptacion aguda, soroche agudo o enfermedad
de Hurtado y la desadaptacion crénica a la altura, soroche
cronico o enfermedad de Monge son las condiciones
patologicas directamente vinculadas a los efectos ambientales
delaaltura.

El soroche agudo, se presenta en personas de nivel del
mar que se desplazan a lugares de altura; pero también se puede
producir en residentes de altura que después de descender a
nivel del mar vuelven a la altura®, es mas frecuente en nifios y
mujeres™*”. Tiene dos expresiones clinicas definidas el edema

(45,46) £ (47,48)
cerebral "'y el edema agudo de pulmén™ ™.

El soroche cronico o enfermedad de Monge es el
proceso de desadaptacion al ambiente de altura en personas
residentes largo tiempo en la altura, caracterizada por una gran
poliglobulia, disminuciéon de la ventilacién pulmonar,
hipertension arterial pulmonar, trastornos del sueflo, se
incrementa con la edad®; en la mujer es mucho menos
prevalente y tiene relacién con la menopausia® ™.

En 176 casos de anomalias cardiacas, observadas
durante 8 afios, se pudo advertir, que la persistencia del ductus
arterioso y la comunicacidn interauricular fueron las
malformaciones cardiacas congénitas relacionables a personas
nacidas en la altura®. Se ha demostrado que existe una relacion
inversa entre la prevalencia de diabetes y el nivel de altitud™**.
En 4192 personas de ambos sexos, se ha encontrado una
relacion inversa entre enfermedades cronicas no trasmisibles
(diabetes, obesidad, hipertension arterial, dislipoproteinemia y
el nivel de altitud®. Se ha descrito que la pandemia del Covid-
19 es menos prevalente en las poblaciones de altura que en las

denivel del mar®"*™.

Finalmente, se reconoce que el medio ambiente de
altitud (hipoxia, frio, sequedad, mayor irradiacion solar), tiene
un efecto sobre la historia natural de las enfermedades.
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Respecto a las enfermedades infecciosas, se sefiala que existe
bajo nimero de bacterias en el ambiente, flora saprofitica
similar, mayor respuesta inmune, mayor resistencia a las
enfermedades virales, mayor concentraciéon de IgA, mayor
prevalencia de enfermedades respiratorias. En relacion a las
enfermedades cardiovasculares, mayor numero de anomalias
congénitas, menor prevalencia de hipertension arterial, mayor
prevalencia de cardiopatia reumatica, menor prevalencia de
cardiopatia isquémica y vascular periférica. En la patologia
gastrointestinal de la altura se describe el dolicomegacolon,
volvulos, dispepsias, hemorragias gastrointestinales. En las
enfermedades metabdlico endocrinas menor prevalencia de
diabetes mellitus, enfermedades por deficiencia de iodo,
hiperuricemia. En la patologia tegumentaria melanodermia,
carcinoma escamoso, melanoma, pterigium conjuntival®.

Discusion

En la presente publicacion se efectiia una revision de las
caracteristicas fisiopatoldgicas de la mujer residente de la
altura, desde la vida fetal hasta la ancianidad, con ello se intenta
incrementar el conocimiento de la aclimatacion de la mujer
residente de altura y disminuir la brecha de las investigaciones
que se han efectuado en forma preferente en varones.

Para que la residente de altura pueda vivir sin mayores
restricciones en esas condiciones ambientales de menor
disponibilidad de O,, desarrolla una serie de cambios de
aclimatacion en su fisiologia desde la vida fetal hasta su
completa maduracion. Asi, respecto a la funcion respiratoria
presenta incremento del volumen pulmonar y torécico,
incremento de la ventilacion con mayor captacion de O, en los
pulmones, en los pulmones se produce un mayor intercambio
del O, inspirado y la sangre debido a que los alvéolos estan
dilatados y la red vascular contiene una mayor cantidad de
sangre circulante, la poliglobulia determina una mayor
cantidad de hemoglobina que transporta el O, a los tejidos; esta
hemoglobina tiene la caracteristica de ceder el O, con mayor
facilidad a los tejidos, donde es necesario para el mantenimien-
todelavida®.

En la vida fetal hasta el nacimiento, las mujeres de
altura son de menor tamafio que las de nivel del mar y a tanto
mayor es el nivel de altitud menor es el tamafio*”. Este hecho,
vinculado a la magnitud de la hipoxia, se explica por la
reduccién de la dilatacion y flujo de las arterias uterinas,

disminucion del efecto vasodilatador de la kinasa del AMP®”,

menor produccién de los factores de crecimiento"”,
disminucion de la menor glicemia de altura® y restriccion de

. 64’
nutrientes'®.

Una importante respuesta a la hipoxia son las modifica-

ciones de la placenta, que en los fetos de altura tiene un mayor
r . -y . ©.7)

peso y tamailo relativo a los recién nacidos de altura™”, desde
que esta tiene efecto en la diferenciacion trofoblastica y control
placentario en el embarazo inicial y en la fase final del
embarazo produce cambios en la placenta sobre la funcion
mitocondrial, formacion sincicial, estrés del reticulum
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endoplasmico"'”, manejo de la secrecién del factor

angiogénico”, produccién hormonal® y aporte nutricional®”. la
. o e . (29.36)
sobrevivencia infantil en la altura es menor queaNM™™ .

En la infancia hasta la pubertad no se han descrito
grandes diferencias, excepto las producidas por causas
socioecondmicas"*"”. La maduracién sexual de los nifios de 7 a
16 afios es mas tardia en la altura que a nivel del mar®,

fendmeno que puede estar relacionado al menor peso corporal
(65)

La vida reproductiva de la mujer de altura es
significativamente diferente a la de la mujer de nivel del mar,
anto en su duraciéon como en otras caracteristicas”” .

Las mas destacadas diferencias metabdlicas de la mujer
adulta de ALT con la de NM son la menor glicemia con valores
iguales de insulina, lo que demuestra que tiene una mayor
sensibilidad a la acciéon de la insulina endogena®. Se ha
demostrado tanto in vivo® como in vitro que la hipoxia
determina una mayor cesion de la glucosa a los tejidos por un
incremento del glut-1, transportador intracelular de la glucosa
“?y la cesiéon mayor de glucosa en cultivos de células
musculares en condiciones de hipoxia®. La regulacion de los
niveles de glucosa se acompaiia de incremento de somatotropi-
naen los varones de ALT no asi en las mujeres de Alt™” . Debido
alapolicitemia la mujer de ALT tiene concentraciones mayores
de acido trico y creatinina®” . La funcién tiroidea y suprarrenal
de lamujer normal de ALT es similar a la de nivel del mar®”,

El embarazo en la mujer de altura es un sobrecarga
excepcional alos procesos de aclimatacion, por la mayor cesion
de glucosa a los tejidos™; la progesterona es mayor””, en
cambio los estrogenos™ y la prolactina son menores”’. Las
mujeres gestantes de altura tienen un mayor numero de
eritrocitos, hematocrito y hemoglobina y eritropoyetina“,
concentraciones mayores de urea, creatinina y acido urico, no
se encontraron diferencias en el Na, Ky Cl en relacion a las
gestantes de NM™”, el embarazo en la mujer de altura genera un
mayor riesgo de abortos, hipertension arterial, pre-eclampsia y
eclampsia, incremento el riesgo de muerte fetal, muerte

. . .y . 44-47
perinatal y anormalidades en el recién nacido™*”.

Una de las limitaciones que tiene este trabajo es la poca
informacion sobre la vida de las ancianas en la altura. Aparte de
seflalar que los adultos mayores de poblaciones rurales de
ambos sexos toleran adecuadamente la hipoxia de altura y que
tienen un buen rendimiento fisico, siempre y cuando estén en
buen estado de salud, la mayor informacidn que existe sobre el
tema se ha efectuado en varones.

La exposicion aguda a la altura puede desencadenar un
cuadro agudo de desadaptacion o intolerancia a la hipoxia, esto
es el soroche agudo o enfermedad de Hurtado, pero también
personas que vivieron largo tiempo en la altura se pueden
desadaptar constituyendo el soroche cronico o enfermedad de
Monge. El soroche agudo tiene una gran relevancia en nuestro
pais debido a la frecuente migracion interna e internacional con
fines comerciales, profesionales y de caracter turistico, muchos
lugares de atraccidn turistica se encuentran en lugares de altura
(Cusco, Puno, Cajamarca, Arequipa). Con la finalidad de evitar
o disminuir los sintomas se aconseja la administracion de
acetozolamida®, el reposo en los primeros dias del ascenso,
administracion de oxigeno y en ultima instancia el transporte a
lugares de menor altitud.

El soroche crénico o enfermedad de Monge es un
proceso progresivo y penoso en personas residentes largo
tiempo en la altura, con una gran disminucion de los procesos
de oxigenacién tisular que se incrementa con la edad®”; en la
mujer es mucho menos prevalente y tiene relacion con la
menopausia®™® que en la mayoria de casos obliga a vivir bajo
la administracién permanente de O,, o lo que es peor a vivir
fuera de su habitad en lugares de menor altitud.

Para finalizar, es necesario tener en cuenta, que el
medio ambiente de altura, tanto por la hipoxia, frio, sequedad y
mayor exposicion a los rayos solares tiene un efecto general de
modificar la historia natural de las enfermedades y una mayor
tendencia a las enfermedades respiratorias, reumaticas y
anomalias cardiovasculares

En conclusidn, la aclimatacion a la hipoxia de la mujer
significa la modificacion de varias funciones respiratorias,
hematica (poliglobulia, incremento; correspondiente de la
hemoglobina (transportadora de la oxihemoglobina), reticulo-
citosis, hiperplasia eritroide de la médula désea, incremento de
la utilizacion y recambio del hierro); cardiovascular (hiperten-
sién arterial pulmonar, hipertrofia ventricular derecha,
incremento de la circulacion capilar, engrosamiento de la capa
muscular de las arterias y arteriolas pulmonares); metabolica
(menor glicemia, mayor sensibilidad a la insulina, hipertrigli-
ceridemia, hirperuricemia, incremento de los acidos grasos no
esteroideos); endocrina (menor longitud del tiempo de la vida
reproductiva que le confiere caracteristicas fisiologicas y
patologicas diferentes a la mujer de nivel del mar a lo largo de
todo su ciclo vital.
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Resumen

Las Enfermedades Transmitidas por Alimentos (ETAs) representan un impacto en la salud publica, debido que son
causante del incremento de las tasas de mortalidad y morbilidad, generando mayores efectos negativos en los paises de
bajos y medianos ingresos. En el presente manuscrito se reporta un rebrote de ETAs ocurrido en la region Callao, Per, el
cual afecté a 33 personas con sintomatologia persistente a nivel gastrointestinal. Estos casos citan a una vigilancia
epidemiologica en los centros de salud para poder determinar el patégeno y generar un tratamiento eficiente.

Palabras clave: Enfermedades Transmitidas por Alimentos, brote, epidemiologia.

Abstract

Foodborne diseases (FBD) represent an impact on public health, since they are responsible for the increase in
mortality and morbidity rates, generating greater negative effects in low and middle-income countries. This manuscript
reports a FBD outbreak in the Callao region, Peru, which affected 33 people with persistent gastrointestinal symptoms.
These cases call for epidemiological surveillance in health centers in order to determine the pathogen and generate an
efficient treatment.

Keywords: Foodborne disease, outbreak, epidemiology.

Introduccion

Los casos de Enfermedades Transmitidas por contaminados por bacterias, virus, parasitos o sustancias
Alimentos (ETAs) son causadas por el consumo de alimentos quimicas, como metales pesados. Actualmente, la ETAs son

'Direccién de Laboratorio de Salud Piiblica, Direccion Regional de Salud, Callao, Perii. weassas@gmail.com, https://orcid.org/0000-

0001-9974-2810, *Escuela Profesional de Tecnologia Médica, Universidad Privada San Juan Bautista, Lima, Perii. *Oficina de
Epidemiologia, Direccion Regional de Salud del Callao, Callao, Peru. dejigujo@gmail.com, https://orcid.org/0000-0001-9269-0843.
‘Direccién de Laboratorio de Salud Publica, Direccion Regional de Salud, Callao, Peru. keyla72@hotmail.com,
https://orcid.org/0000-0002-2248-9359. "Laboratorio de Endocrinologia y Reproduccién, Facultad de Ciencias y Filosofia,
Departamento de Ciencias Biologicas y Fisiolégicas, Universidad Peruana Cayetano Heredia, Lima, Peru. diego.fano.s@upch.pe,
https://orcid.org/0000-0001-7172-0521. “Laboratorio de Endocrinologia y Reproduccién, Facultad de Ciencias y Filosofia,
Departamento de Ciencias Biolégicas y Fisiologicas, Universidad Peruana Cayetano Heredia, Lima, Peri.
gustavo.gonzales@upch.pe, hitps.//orcid.org/0000-0003-1611-2894. 'Direccion de Laboratorio de Salud Piiblica, Direccion Regional
de Salud, Callao, Peru. cinthya.vasquez.v@upch.pe, https://orcid.org/0000-0002-3326-0437. ‘Licenciado en Tecnologia Médica,
"Médico Epidemidlogo; ‘Médico Cirujano; ‘Biélogo con Maestria en Fisiologia, ‘Doctor en Ciencias y Doctor en Medicina.

Recibido: 16.08.2022 Aceptado: 12.04.2023  Publicado: 19-05-2023 163



DIAGNOSTICO Vol. 62(2)2023 o Brote de Enfermedad Transmitida por Alimentos e Cassa-Loaiza, W. y cols.

consideradas como un problema de salud publica, debido al
impacto socioecondmico, la disminuciéon del turismo y el
comercio; ademas impactan en las tasas de mortalidad y
morbilidad dentro de los sistemas de salud"’.

La contaminacion puede incidir en cualquier etapa de la
cadena de produccion, suministro o consumo. Asimismo,
existen diversas vias como ambiental, hidrica o aérea. Las
ETAs abarcan una amplia gama de enfermedades, segun la
OMS mas de 200 enfermedades se relacionan directamente,
desde la Enfermedades Diarreicas Agudas (EDAs) hasta
precursor de cancer”. En la mayoria de los casos reportados, las
manifestaciones clinicas son de tipo gastrointestinal, y en
menor proporcion pueden producir sintomas neurologicos,
ginecoldgicos y alteraciones en el sistema inmunoldgico,
presentando las mayores tasas de incidencia de diarreas en

. . g . 3
paises de ingresos bajos y medianos”.

Se estima que anualmente, 1 de cada 10 personas de
todo el mundo enferma por ingerir alimentos contaminados, lo
cual conlleva a mas de 420 000 fallecidos, e impactando
principalmente a la poblacién infantil.

Presentacion del caso

El 15 de enero de 2023, se emitié una alerta por la
Oficina de Epidemiologia y la Direccién de Salud Ambiental de
la Direccion Regional de Salud del Callao sobre la atencion de
07 pacientes en la Emergencia del Hospital de Ventanilla, con
cuadro de diarreas, dolor abdominal, nduseas y vomitos. Todos
los pacientes indicaron haber consumido pollo a la brasa en un
establecimiento en el distrito de Ventanilla, detectando un
probable brote de ETAs.

De las 47 personas que consumieron los alimentos, 28
presentaron malestar el mismo dia de la ingestion de los
alimentos, mientras que otros 05 iniciaron sus molestias al dia
siguiente, 14 de enero.

La sintomatologia fue recabada por fichas epidemiold-
gicas (21 pacientes), y via telefonica (12 pacientes); se
determind que el total de pacientes presentaron nauseas,
vomitos, diarrea y dolor abdominal; 24 casos (72.72%)
presentaron fiebre con temperatura>38°Cy 16 casos (48.48%)
cefalea. Algunos pacientes manifestaron que lo predominante
fue el dolor abdominal por su intensidad, y luego del
tratamiento farmacoldgico persistia el malestar. La frecuencia
de diarreas fue entre 5-10 deposiciones/dia, de aspecto liquidas.

Se realizd el tratamiento médico sintomatico con
antiespasmodicos, antieméticos, antipiréticos, antigastriticos y
dieta astringente, ademas de solucion de rehidratacion oral y
antibidtico (azitromicina 500 mg. caps.). La hidratacion fue
tratada via endovenosa al 84.84% de pacientes y 15.16% via
oral con solucion polielectrolitica. Del total de pacientes con
sintomatologia se enviaron 02 muestras para el cultivo
microbiologico e identificacion del patogeno debido a la
persistencia sintomatoldgica.
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Para el analisis de las muestras se procedio a realizar
cultivos y antibiogramas de las heces de los dos pacientes
(Tabla 1). En ambas muestras el patdogeno detectado fue
Escherichia coli, asimismo, la muestra 1 presentd resistencia a
1 farmaco, mientras que la muestra 2 presentd resistencia a 8
farmacos.

Tabla1
Evaluacion microbioldgica de las muestras de heces

Componente Muestra 1 Muestra 2
Cultivo E. coli E. coli
Antibiograma
Ampicilina 10ug Resistente Resistente
Cloranfenicol 30ug Sensible Resistente
Ciprofloxacino 5ug Sensible Intermedia
Cotrimazol Sensible Resistente
Cefotaxima 30ug Sensible Resistente
Acido N alidixico Sensible Resistente
Amoxicilina + Acido Clavulamico Sensible Sensible
Tetraciclina 30ug Sensible Resistente
Ceftazidima Sensible Resistente
Discusion

En el Peru, las ETAS son indudablemente, catalogadas
como un problema de salud publica, las cuales a menudo,
ocurren como brotes, por ello la Direccién General de
Epidemiologia (DGE) del Ministerio de Salud, insta a notificar
einvestigar de forma inmediata la ocurrencia de un brote".

Actualmente, existe sesgo en las notificaciones de los
brotes de ETAs anivel nacional, generando no se aplique forma
inmediata los analisis clinicos para la confirmacion y/o
descarte de ETAs. Ochoa TJ y col. menciona que existe una
mayor frecuencia en pacientes menores de edad y residentes de
zonas de bajos recursos econoémicos, siendo congruente con la
notificacion de nuestro caso, Ventanilla, distrito con alto indice
poblacional, hacinamiento, falta de servicios basico y falta de
educacion en temas de salubridad, generando este un lugar de
facil de contaminacion®.

Reaves y col. reportan ETAs en la region Pisco, el brote
se reportd en 25 pacientes, la investigacion concluye con la
identificaciéon de enteropatogenos ademads resalta la
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importancia de ejecutar medidas de higiene en el personal que
tiene contacto directo con los alimentos durante todo el
transporte y produccion de los mismos, estas medidas pueden
evitar infecciones alimentarias y por ende reducir las tasas de
mortalidad y morbilidad”.

Diversos estudios han mostrado la relacion entre las
reportes de ETAs con enteropatégenos®” siendo 9 patdgenos
los que se presentan en mayor frecuencia, entre ellos E. coli,
Norovirus sp., Shiguella sp.”, indicando que la contaminacion
principalmente es via oro-fecal.

Un punto clave es el reporte del antibiograma en casos
confirmados o sospechosos de ETAs. La muestra 02 presenta

diversos tipos de resistencia antimicrobiana, lo cual es un
indicativo del consumo irracional de antibidticos. Estudios
actuales, mencionan la alteracion sobre la microbiota como uno
de los efectos que genera el consumo inadecuado o no prescrito
de antibidticos"”.

Una de las debilidades del estudio de caso, fue el hecho
de no realizar un tamizaje microbioldgico de todos los
pacientes. Segliin la guia internacional para el control de
enfermedades transmisibles se debe tomar muestras a pacientes
con sospecha de intoxicacion alimentaria, las muestras
bioldgicas a considerar en los reportes son vomitos y materia
fecal a las personas que consultan con cuadros de nauseas,
vomitos, arcadas, diarrea, dolor abdominal y postracion””.
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I Iernia traumatica de pared abdominal
asociada a fascitis necrotizante

Reporte de un caso

Traumatic abdominal wall hernia associated with necrotizing fasciitis:
A case report

Angel F. Vera-Portilla', Walter Vera-Portilla', Pedro Quispe™, Kevin Valdivia'

Resumen

La Hernia Traumatica de Pared Abdominal (HTPA) es secundaria al Traumatismo Abdominal Cerrado (TAbC).
Definida como una hernia a través del defecto musculofacial, sin penetracién de piel y sin evidencia de hernia previa.
Presentamos el caso de un varén de 48 afios que sufre un accidente de transito, diagnosticado de HTPA y fascitis de pared,
mediante tomografia, que a pesar del tratamiento quirirgico, fallece. La HTPA es rara, es la forma mas grave se lesion de pared
abdominal, y se encuentra asociada a Lesiones Intra Abdominales (LIA). El diagnéstico puede ser dificil, siento el estudio
imagenolégico mas itil, la tomografia. E1 manejo generalmente implica una intervencion quirirgica urgente para resolver las
LIA; sin embargo, el tratamiento y cierre del defecto deben adaptarse a cada paciente y a las circunstancias.

Palabras clave: Hernia de Pared Abdominal, lesiones abdominales, fascitis necrotizante, accidentes de transito.

Abstract

Traumatic Abdominal Wall Hernia (TAH) is secondary to Closed Abdominal Trauma (TAbC). Defined as a hernia
through a musculofacial defect, without skin penetration, and without evidence of a previous hernia. We present the case of a 48-
year-old man who suffered a traffic accident, diagnosed with PAHT and wall fasciitis by means of tomography, who died despite
surgical treatment. PAHT is rare, it is the most severe form of abdominal wall injury, and it is associated with Intra-Abdominal
Injuries (LIA). The diagnosis can be difficult, and the tomography is the most useful study of imagen. Management generally
involves urgent surgical intervention to resolve LIAs; however, the treatment and closure of the defect must be adapted to each
patient and the circumstances.

Key words: Abdominal Wall Hernias, abdominal injuries, fasciitis necrotizing, traffic accidents.

Introduccion

La Hernia Traumatica de Pared Abdominal (HTPA), se
describe como una hernia a través de la rotura musculofacial,
asociada a un trauma directo significativo, sin penetracion de
piel y sin evidencia de hernia previa en el sitio de la lesion™”
Esto ocurre en zonas de mayor debilidad, por lo general, en la
region infraumbilical y lateral®.

El examen fisico es fundamental en la evaluacion del
paciente traumatizado. Los hallazgos pueden variar
dramaticamente en rango y presentacion, e incluso los
cirujanos experimentados pueden no detectar una lesion sutil

debido a factores que distraen o confunden®. El examen fisico
solo tiene una sensibilidad de 29,4 - 42,3% para detectar HTPA,
por lo que al no ser diagnosticadas, tienen una presentacion
tardia con incarceracion (o encarcelacion) y estrangulacion
intestinal®. Por lo tanto, las imagenes juegan un papel
importante en su evaluacion, y estos pacientes se someten a una

tomografia (TC) de cuerpo completo de rutina™®.

Existen varias formas de clasificar las HTPA (Tabla
™. La asociacion con lesiones intra-abdominales varian
entre el 25-70 %, informéndose mas bajas en la tipo [ y mas

'Médico Especialista en Cirugia General, Hospital Regional Honorio Delgado, Arequipa, Perii. *"Médico Residente de Cirugia General,
Universidad Nacional de San Agustin, Hospital Regional Honorio Delgado, Arequipa, Perti.’Asociacion de Médicos Residentes del Hospital
Regional Honorio Delgado (AMREHDE). AFVP: ORCID: https://orcid.org/0000-0002-4128-8990. WVP: ORCID: https://orcid.org/0000-
0003-3578-5218. PQ: ORCID: https.//orcid.org/0000-0002-7455-9160. K. V. ORCID: https://orcid.org/0000-0001-5229-3720.
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Tabla1

Clasificaciones de las Hernias Traumaticas de Pared Abdominal (HTPA)

Clasificacion de Dennis para HTPA (segun la tomografia, capas de la pared abdominal)'

1,11)

Grado Definicion
| Contusion del tejido subcutaneo
1] Hematoma muscular de la pared abdominal
] Rotura simple de la pared abdominal (disrupcién muscular tnica)
\ Interrupcion completa de la pared abdominal (disrupcion muscular completa)
\% Rotura completa de la pared abdominal con herniacién del contenido abdominal
\Y| Rotura completa de la pared abdominal con evisceracion

Clasificacién de Wood para HTPA (segun el mecanismo de lesion y el tamafio)'

3,5.8)

| Defectos pequefios causados por golpes directos: hernias del manillar (Handlebar hernias), defectos

pequefios cuadrante inferior y hernias inguinales

1] Son mas grandes, causadas por mecanismos de alta energia: accidentes automovilisticos o caidas de altura

I Hernias intestinales Intra- Abdominales a través de desgarros en el retroperitoneo

causadas por lesiones por desaceleracion: Sindrome del cinturén de seguridad

altas en la I1I (segun la clasificacion del mecanismo de lesion)™.
Como resultado de la gran variacion de las tasas notificadas
tanto de HTPA como de lesiones intra-abdominales, el

tratamiento sigue siendo objeto de debate®.

Las HTPA secundarias a TAbC son poco comunes y la
literatura disponible se basa principalmente en informes de
casos y pequeflas series de casos que describen estas lesiones.
Presentamos el caso de un paciente adulto que sufre un
accidente de transito, y es diagnosticado radiolégicamente de
HTPA y fascitis necrotizante, fractura costal y de pelvis, por lo
que es intervenido quirirgicamente de emergencia, pero que
finalmente fallece debido a progresion de la fascitis y hemorra-
giainterna.

Reporte de Caso

Presentamos el caso de un paciente vardn de 48 afios,
sin antecedentes de importancia. Que 6 horas antes sufre
accidente de transito, y es transferido a nuestro hospital. A su
ingreso por emergencia, a través de trauma shock, manifestaba
dolor abdominal intenso. Al examen fisico se encontrd
soporoso, taquicardico, disneico, con tendencia a la
hipotension. Abdomen poco distendido, asimétrico, con
aumento de volumen en cuadrante inferior izquierdo de 7x8cm
de diametro, piel adyacente con eritema y escoriaciones;
doloroso difusamente, a predominio de hemi-abdomen
izquierdo, y signos de irritacion peritoneal. Tras ser
estabilizado hemodinamicamente, estudio tomografico (Figura
1), descartd compromiso neuroquirurgico y evidencid una

hernia en flanco izquierdo complicada con enfisema
subcutaneo; asi como fracturas costales y de iliaco izquierdo.
Por lo tanto, es intervenido de emergencia encontrandose un
defecto de pared que compromete peritoneo parietal y
aponeurosis, que contenia +-120cm de asas intestinales
delgadas, con perforacion y desgarro de meso intestinal (Figura
2A,2B,2C). Se realiza reseccion intestinal y ostomia a 250cm
de angulo de Treitz; lavado de cavidad, sutura de desgarro de
meso sigmoides, colocacion de drenajes tubulares y colocacion
de bolsa de Bogota. Asimismo, se realiza incision relajante en
piel adyacente a defecto de pared, encontrando TCSC y
musculo necrdtico y desvitalizado, y aponeurosis que es
dificilmente afrontada (Figura 2D). Paciente tolera
procedimiento y regresa a unidad de trauma shock.
Posteriormente es trasladado a U.C.I., donde es re-intervenido
quirtrgicamente por una disminucién de hemoglobina aguda y
aumento de compromiso de pared abdominal por la fascitis de
pared. Por lo que se realizé un recambio de bolsa de Bogota e
incisiones relajantes de pared abdominal. Paciente critico, con
disminucion brusca de hemoglobina, que a pesar de uso de
vasopresores y transfusion de hemoderivados, fallece a los dos
dias por fallamultiorgéanica.

Discusion

La HTPA es la forma mas grave de lesion de la pared
abdominal y se observa entre el 0,17-1,5% de los pacientes
después de un TAbC"“'”. Es mas prevalente en varones
menores de 50 afios y se presenta como equimosis (49%) o
como una hernia palpable localizada (31%)”. La mayoria de
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Figura 1. Tomografia abdominal. A. Corte coronal, Asa intestinal delgada protruyendo a través de defecto de pared
abdominal (flecha azul), y aire en pared abdominal (flecha roja). B. Corte transversal, salida de asas intestinales delgadas
atrapadas en defecto de pared abdominal (flecha azul). C. Corte transversal, aire y edema de pared abdominal (flecha
roja). D. Corte sagital, Asa intestinal delgada protruyendo a través de defecto de pared abdominal (flecha azul),
y aire en pared abdominal (flecha roja).

Figura 2. Hallazgos intraoperatorios. A. Asa intestinal delgada protruyendo hacia pared abdominal (flecha azul),
através del defecto de pared abdominal que compromete peritoneo parietal y aponeurosis, de +-5cm de diametro. B. Salida
de asas intestinales delgadas atrapadas en el defecto de pared abdominal con perforacion intestinal (flecha amarilla) que
compromete toda la circunferencia intestinal. C. Asas intestinales atrapadas en defecto de pared abdominal, una
longitud de +-120cm, con presencia de perforacion intestinal (flecha amarilla) y desgarro de meso intestinal (flecha verde).
D. Incision relajante de pared abdominal, al aperturar piel de zona de defecto de pared abdominal se evidencia coloracién
negruzca mal oliente de TCSC y musculo necrético desvitalizado, asi como aponeurosis friable, la cual se afronta con puntos
de nylon (flecharoja).

168



DIAGNOSTICO Vol. 62(2)2023 e Hernia traumatica de pared abdominal e Vera-Portilla, AF y cols.

los pacientes acuden por colisiones de vehiculos motorizados
(50-70%), aunque las colisiones de motocicletas (15-20%), los
peatones atropellados por vehiculos, las caidas y otros
impactos directos en la pared abdominal también pueden
provocaruna hernia traumatica".

El triangulo lumbar inferior (Triangulo de Petit) es la
ubicacion mas comun (entre cresta iliaca, oblicuo externo y
dorsal ancho). Aunque puede ocurrir en cualquier lugar,
incluida la avulsion a lo largo del curso de la cresta iliaca lateral
alalinea semilunar (hernia de Spiegel) o linea media®.

Los criterios diagnésticos”™ y la localizacion®*® son
claros (Tabla 2). Pero el paciente politraumatizado ofrece con
frecuencia un examen clinico poco fiable debido a posibles
lesiones distractoras, obesidad, agitacién, somnolencia o
incluso intubacién endotraqueal precoz". La presencia de
hematoma en la pared abdominal, sensibilidad en la pared
abdominal, abrasiéon o equimosis pueden ser los tnicos
hallazgos, ademas puede existir un defecto evidente de la fascia
con o sin hernia reducible”. La identificacién de HTPA es

Tabla2

importante debido otras lesiones intra-abdominales asociadas
(LTIA) (64-95%)%“"", como lesiones intestinales y/o
mesentéricas (36%), fracturas de pelvis osea (34,6%) y
columna lumbar (37,2-40%), y lesiones del baso (32,1%); las
cuales requieren tratamiento definitivo®”, por lo que se debe
mantener una alta sospecha de las mismas®. Casi la mitad (44-
49%) de los pacientes que se sometieron a laparotomia o
laparoscopia urgente tenian lesiones intestinales asociadas que
requirieron reseccion y reparacion®”, lo que enfatiza la
importancia de una inspecciéon minuciosa de los 6rganos
solidos, el intestino, el mesenterio y la columna cuando se
identificauna HTPA".

Dada larareza de la HTPA, el diagnostico preciso tanto
de la hernia de la pared abdominal como de las LIA es un
desafio”, requiere un examen cuidadoso y un alto indice de
sospecha”. La TC es de eleccion por su capacidad para detectar
ambas”’. Aunque es dificil determinar su verdadera
sensibilidad, ya que algunos la notifican un 98%, y otros
mencionan que hubo un retraso en el diagndstico en el 27% con

evaluacion inicial con TC® o fue mal predictor de LIA".

Criterios diagndsticos y localizacion de las Hernias Traumaticas de Pared Abdominal (HTPA)

Criterios diagnésticos de HTPA®

Clain

-Aparicién con el trauma

-Ausencia de lesion en la piel

-Relacién temporal entre el trauma y la aparicion de la hernia

-Interrupcion completa de la pared abdominal (disrupcién muscular completa)

-Rotura completa de la pared abdominal con herniacién del contenido abdominal

-Rotura completa de la pared abdominal con evisceracion

Malangoni y Condon

-Ausencia de saco peritoneal

Gill

-Ausencia de antecedentes de hernia de la pared abdominal

-Hallazgo intraoperatorio de desgarro retriperitoneal o del mesenterio de la viscera herniada

Localizacién de HTPA®*®

47,5% Flanco

33,8% Lumbar*

17,5% " Linea media anterior
10% Bilateral

*Siendo el triangulo lumbar inferior (triangulo de Petit) la ubicacion mas comin. Aunque puede ocurrir en cualquier lugar,
incluida la avulsién a lo largo del curso de la cresta iliaca lateral a la linea semilunar (hernia de Spiegel) o linea media

anterior ©,
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Las HTPA no reparadas pueden desarrollar
incarceracion (o encarcelacion) y estrangulamiento (25% y
10% respectivamente), asi como una obstruccion intestinal
tardia con un punto de transicion en el defecto de la pared
abdominal. Esto enfatiza la importancia de un diagnéstico.

Aunque la causa es multifactorial, el sobrepeso y
obesidad, parecen ser un factor de riesgo para desarrollar
HTPA, ya que contribuye a las fuerzas de desaceleracion e
incidencia de lesiones intraabdominales (particularmente
mesentéricas)"'"”; asi como, al uso incorrecto del cinturén de

. ., (4,11)
seguridad (sujecion sobre el abdomen) ™.

El momento y el manejo quirirgico de la HTPA es
debatible"”:

i) Laindicacién de laparotomia exploradora con la mera
presenciade HTPA.

Existen reportes con alto porcentaje de pacientes
sometidos a cirugias no terapéuticas (intervencion distinta de la
reparacion de la hernia); incluso pacientes con HTPA que no
fueron intervenidos, no tuvieron complicaciones posteriores
relacionadas a la hernia. Por lo tanto, no recomiendan la
exploracion quirurgica obligatoria para pacientes con HTPA sin
otra indicacidn clinica para la exploracion, por lo que sugieren
observacion, si el paciente no tiene inestabilidad hemodinami-
ca o peritonitis”.

No obstante, la poca previsibilidad y alta incidencia de
LIA, otros sugieren la exploracion temprana, dentro de las
primeras 12 a 24 horas. Aquellos pacientes con inestabilidad
hemodindmica, a pesar de la reanimacién adecuada, o
peritonitis, procederian al quir6fano de emergencia; mientras
que los demas pueden manejarse de forma urgente dentro de las
primeras 12 a 24h, después de una estabilizacion inicial y
reanimacion hayan permitido un escenario operatorio mas
6ptimo®. Ademas, considerar que todas las demas lesiones
deben tener prioridad sobre la hernia, y si los contenidos intra-
abdominales no estan herniados, no se recomienda ninguna
intervencion parala HTPA”.

En pacientes hemodinamicamente estables, no
complicados y con tomografias inespecificas, la laparoscopia
diagnéstica podria ser considerada”. La misma se puede
realizar para excluir otras LIA, con la ventaja de una mejor
visualizacion de la pared abdominal y la acentuacién de la

. . 25
hernia por el neumoperitoneo™”.

i) Si la reparacion es necesaria para HTPA o cuando
realizarla.

Muchos autores recomiendan la cirugia temprana para
permitir una mejor oportunidad de cierre primario con tension
minima“”"". Realizar el desbridamiento del tejido no viable y la
reparacion primaria sin tensién con sutura no absorbible”. Sin
embargo, las tasas de recurrencia son altas, probablemente
debido a la imposibilidad de usar mallas sintéticas en un campo
quirurgico contaminado. En cambio, la cirugia diferida, fuera
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del entorno agudo, permite una reparacion mas optima y podria
evitar la cirugia reiterativa (técnicamente mas compleja)”. Por
lo tanto, el momento de la reparacion de la hernia y el tipo de
reparacion deben evaluarse individualmente; el consenso
actual es que las lesiones y el estado concomitantes del paciente
deben ser el principal determinante de si la reparacion debe
realizarse en un contexto agudo o tardio®, considerando el
grado de contaminacion (lesion de viscera hueca) y la
necesidad de un cierre abdominal temporal®'".

iii) El papel de la malla

Cuando se requiere una laparotomia exploradora, el
defecto de la hernia debe repararse en el campo contaminado
con cierre por capas o malla bioldgica"’, pudiendo considerar el
tejido autogeno (el tensor de la fascia lata, el recto femoral, la
fascia del recto abdominal y el miisculo dorsal ancho)”. Eluso
de malla en una reparacion HTPA de emergencia es discutible,
sopesando los beneficios de una menor tasa de recurrencia
frente al riesgo de infeccion del sitio quirurgico o de la malla.
Sin embargo, el uso de una malla bioldgica es una buena
alternativa en casos con grandes defectos de pared en un campo
quirtrgico contaminado, ya que posee propiedades inherentes
de poder incorporarse a los tejidos circundantes con un menor
riesgo de infeccion, adhesion, erosion, extrusion y rechazo en
comparacion con una malla sintética®. De no estar disponible,
se recomienda el desbridamiento del tejido no viable y la
reparacion primaria sin tensién con sutura no absorbible”. En
pequetios defectos de hernia, se recomienda el cierre primario
con suturas de monofilamento no absorbible. O se pueden
utilizar técnicas como la separacion de componentes y las
incisiones relajantes para el cierre exitoso de defectos de hernia
mas grandes"”.

En pacientes estables, con HTPA asintomatica, sin
indicacion de laparotomia de emergencia, la cirugia puede
retrasarse para permitir el uso de una malla sintética en el
entorno electivo, de forma aguda (<=2 sem) o retrasada (>2
sem)"?,

Las complicaciones postoperatorias mas comunes son
la infeccion y la recurrencia de la hernia(13-37,5%)“*"?. La
infeccion es poco frecuente, pero se observa con mayor
frecuencia después de la reparacion con malla o en pacientes
con perforacion intestinal coexistente™. Y el 70% de
rectgrencias fueron observadas en las reparaciones prima-
rias”.

La HTPA es rara y es la forma mas grave se lesion de
pared abdominal, se debe sospechar en pacientes obesos que
presentan lesion de tejidos blandos o hinchazén de pared
abdominal después de un TAbC (especialmente lesiones de alta
energia). Se encuentra asociada a LIA, que requieren
intervenciéon quirurgica urgente. El diagndstico puede ser
dificil clinica e imagenoldgicamente, siendo el estudio mas util
la TC. El manejo generalmente implica una intervencion
quirargica urgente para resolver las LIA; sin embargo, el
tratamiento y cierre del defecto deben adaptarse a cada paciente
y alas circunstancias.
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ZCémo se puede implementar un adecuado sistema
de seguimiento y monitoreo de casos positivos
en sospecha de cancer de cuello uterino?

How can an adequate follow-up and monitoring system be
implemented for positive or suspected cases of cervical cancer?

la

Julio Cesar Espinoza Calero

El cancer de cuello uterino es el segundo tipo de cancer,
después del cancer de mama, que causa mas muertes en el Peru
. De acuerdo con el reporte del Centro Nacional de
Epidemiologia del Ministerio de Salud (MINSA), cada cinco
hor%s;,, en el Peru, se apaga la vida de una mujer a causa de este
mal™”.

Un hecho persistente, desde la aparicion de esta
enfermedad, es que su diagndstico en la mayoria de las
afectadas se da en la fase tardia. Y, segiin observaremos y
explicaremos se estd perdiendo una oportunidad valiosa, en
algunos nosocomios y centros de salud del Perd, al no
aprovechar y optimizar el procedimiento de seguimiento y
monitoreo de los casos recién detectados como sospechosos o
confirmados de esta neoplasia, para disminuir asi las cifras
mortalidad de este mal”.

Pese a que existen documentos técnicos y directivas
tanto del MINSA® como de la Organizaciéon Mundial de la
Salud (OMS) que brindan aproximaciones e ilustran como
esquematizar y ejecutarse un sistema de seguimiento de las
neoplasias recién detectadas, estas no se siguen paso a paso o
no se implementan en dicho establecimiento de salud. Por lo
que urge que sean contempladas en las fases de prevencion,
seguimiento y tratamiento de esta enfermedad.

Desde el inicio de la pandemia por la COVID-19 la
mortalidad por todos los tipos de cancer se elevo hasta poco
mas del 30%, asi como las consultas y atenciones externas
disminuyeron en aproximadamente 37%. Esta situacién se
repite con otras enfermedades crénicas que han sido relegadas
por la pandemia.

. Keyla Alvarez-Huambachano®, Cinthya Visquez-Veldsquez™

Ademas de la gran pérdida de diagndsticos por la
COVID-19, los factores son diversos, entre los que destacan
falta de una adecuada campafia de prevencidon hacia la
poblacién objetivo, baja cobertura de pruebas de deteccion en
los establecimientos de salud, falta de conciencia en las
personas para asistir arealizarse la prueba de descarte.

En los paises de mediano y bajo ingreso se presentan
las mayores tasas de mortalidad, debido a la amplia brecha de
profesionales de la salud, sumado a ello es el prolongado
tiempo de espera para la entrega de resultados, el escaso acceso
para un tratamiento oportuno de la enfermedad, una gran
pérdida en el monitoreo y seguimiento de casos de pacientes
que han dado positivo a un examen o tamizaje a cancer de
cuello uterino son también otro de los factores a mencionar®.

Precisamente todos estos elementos dificultan la lucha
contra el cancer de cuello uterino en el Perti, por lo que no se
puede seguir asi con los objetivos planteados en el Plan
Nacional de Lucha Contra el Cancer'”. Nosotros nos
enfocaremos y observaremos el ultimo factor mencionado:
;hay un adecuado plan y seguimiento a los pacientes que
arrojan resultado positivo a lesiones premalignas y cancer de
cuello uterino?

Segun las guias y normas técnicas internacionales y
nacionales, los programas orientados a la prevencion y
deteccion de cancer tienen que contar con una serie de fases y
procesos bien estructurados y transversales, como: deben
contar con promover estrategias para que mas personas se
realicen el examen para detectar cancer de cuello uterino;
debido acceso a examen, prueba o tamizaje para identificar un

! Laboratorio Referencial de Citologia, Direccion de Laboratorio de Salud Publica del Callao, Direccion Regional de Salud, Callao,
Perti. https://orcid.org/0000-0002-1817-0409. *Direccién de Laboratorio de Salud Piiblica del Callao, Direccién Regional de Salud,
Callao, Perii. https://orcid.org/0000-0002-2248-9359. *Unidad de Investigacion, Direccion de Laboratorio de Salud Publica del
Callao, Direccion Regional de Salud, Callao, Perii. https://orcid.org/0000-0002-3326-0437. “Licenciado Tecndlogo Medico, "Médico
Cirujano, ‘Magister Bidloga.
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eventual caso de cancer de cuello uterino; una tercera parte de
este proceso tiene que ver con un debido seguimiento y
monitoreo a los casos positivos para luego iniciar el proceso de
tratamiento y acompafiamiento.

Es clave que en esta tercera fase que mencionamos de
seguimiento y monitoreo de los casos detectados e
identificados como lesiones premalignas y en otros como
casos de cancer en fase temprana se haga cumplir con el
protocolo sefalado para este proceso.

Y es que la importancia de un seguimiento adecuado de
estos casos positivos asegura que se cumpla con el protocolo y
los objetivos de prevencion y tratamiento oportunos de cancer
y en caso que el mal se encuentre en fase temprana, aminorar
asilos casos de mortalidad de cancer de cuello uterino.

La guia de practica clinica para la prevencion y manejo
de cancer del cuello uterino, del MINSA®, y el Documento
Técnico: Plan Nacional para la prevencion y control de cuello
uterino” brindan algunas aproximaciones y recomendacio-
nes para implementar un adecuado sistema de seguimiento y
monitoreo de casos positivos o en sospecha de cancer de cuello
uterino y como se puede implementar un adecuado sistema de
seguimiento y monitoreo de casos positivos o en sospecha de
cancer de cuello uterino y que los hospitales establezcan un
programa eficaz de seguimiento y monitoreo a los casos
identificados como sospechosos o confirmados de cancer.

El contar con un sistema de informacion permite la
evaluacion y seguimiento oportuno de los casos individuales y
a nivel general. Asi por ejemplo, un hospital puede llevar el
registro de una muestra de casos detectados como positivos,
cuanto es el porcentaje que regresa a hacer nuevos examenes o
cumplen con su tratamiento. Y en el caso de quienes regresen,
que es lo mas importante detectar en este sistema, indagar qué
es lo que ha ocurrido y hacerle un seguimiento a la paciente
para promover y orientarle a que siga con el protocolo
correspondiente a un caso sospechoso y confirmado.

Para ello, el primer acercamiento y didlogo con los
pacientes es un paso muy importante, ya que es aqui el
momento clave pararecepcionar toda la informacion: nombres
completos, documento de identidad, direccion de su casa,
direccion de familiares cercanos, conocer si trabaja en el lugar
donde se esta realizando la prueba o en otra zona, nimero de
teléfono de casa, numero celulary de trabajo.

Todos estos datos deben ser llenados en un sistema por
aflo y que sea compartido también con las Direcciones de
Salud correspondientes y al que el mismo paciente tenga
derecho de lectura, como una historia clinica digital, para que
ante eventuales cambios en su informacidn o contacto, pueda
comunicarse o acudir al hospital y solicitar la actualizacion de
sus datos.

Este procedimiento postula asi como una estrategia y
herramienta en la prevencion y deteccion de cancer de cuello

uterino y asi hacer llegar de manera adecuada y oportuna los
resultados a los pacientes y a quienes dieron positivo a esta
enfermedad monitorear y hacer seguimiento persistente con
todos los datos obtenidos.

En caso de que no se pueda llegar al paciente a través de
Ilamadas, correos electronicos, se debe contar con un comando
especial de seguimiento de casos positivos al cancer de cuello
uterino para que vaya a buscarlo a su casa en las direcciones
que dejo o en la que figura en el documento de identidad. Aqui
se obtendra valiosa informacidn y se corroborara si la paciente
decidi6 no seguir con el tratamiento tras recibir el resultado o
es que quizd, por una serie de motivos, decidid llevar el
tratamiento en otro nosocomio.

Ahora, en estos sistemas de registro de informacion de
casos sospechosos o confirmados de cancer se puede observar
que paciente viene llevando un tratamiento y quién no. E
inclusive, como el sistema es transversal pueden tener acceso
otros encargados de seguimientos de casos de cuello uterino de
otros hospitales para asi ver si el paciente que fue detectado del
mal, en un inicio, en un hospital, ahora lo esté llevando en otro
nosocomio.

En muchas oportunidades, los pacientes dejan o
prefieren no recoger sus resultados, o seguir con el monitoreo
de su enfermedad, tras dar sospechosa o confirmada, por
miedo, ignorancia, por gastos en el traslados o priorizacion de
otros asuntos que consideran mas importante.

Por ello, el contar con un sistema, permitird que
profesionales adecuados se comuniquen con la paciente y
puedan brindarle la consejeria respectiva para animarla a
seguir con su tratamiento. Entre ellos, se le puede proponer la
red de hospitales y centros médicos mas cercanos que tiene a su
disposicion para que pueda tratarse y evite movilizarse desde
lejos o darle la oportunidad de consultas de telesalud y presen-
cial, de acuerdo al grado de diagnéstico del mal”.

He aqui la importancia de que el personal esté
debidamente entrenado y capacitado en programas de sistemas
informatica, tecnologias de la informacion para registrar los
datos, asi como asesoria a pacientes y formas de didlogo con
ellos y sus familiares para informar de forma adecuada sobre el
diagnostico. Estas redes informaticas con el registro de los
casos de pacientes sospechosos y confirmados de céancer
cervical debe ser un objetivo especifico dentro del proximo
plan nacional de cancer, que estd proximo a desarrollarse, y
deberian ser implementados y estar intercomunicados en los
espacios de deteccion de cancer de cuello uterino en las 25
regiones del pais.

Es importante que cada hospital tenga un protocolo
especifico, que puede ser aterrizado en procesos y flujogramas
de atencidn, para casos de seguimiento de cancer de cuello
uterino, luego de que las pacientes dan positivo a sospecha o
confirmacion del mal. Debe haber un responsable y
coordinador de esta fase de seguimiento y monitoreo a fin de
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que se implemente también un adecuado sistema de vigilancia
epidemioldgica de cancer de cuello uterino.

El Plan Nacional de Cuidados Integrales del Cancer
(2020 - 2024) destaca también que debe haber un seguimiento
exhaustivo por parte del personal médico tras los primeros
casos detectados como positivos o premalignos y asi no perder
valiosas vidas a causa de este mal. En ese sentido, también este
plan va un poco mas alla, porque propone contar con un
registro de cancer de base poblacional, que se alimente

constantemente".

Este registro deberia contar con las neoplasias por afio
y en un determinado sector y ver cémo evoluciona, la
informacion resultara valiosisima para ver donde atacar con
las campafias de prevencion y captar asi otros casos que
pueden ser propensos a sufrir este mal.

Por todo lo explicado, se puede observar a la fecha que
en un buen numero de nosocomios de Lima/Callao y del pais,

por no realizar un seguimiento a los casos hallados
recientemente como sospechosos o confirmados, se estd
perdiendo una valiosa oportunidad para prevenir y tratar a
tiempo casos de cancer de cuello uterino y evitar asi que las
estadisticas sigan aumentando con la mortalidad a causa de
este mal.

En ese sentido, se debe implementar en cada
establecimiento de salud un proceso y sistema para el debido
seguimiento de estos casos positivos, que incluya la
capacitacion adecuada al profesional a cargo.

Ya lo sefald la OMS que este tipo de cancer “se puede
preveniry curar a un costo y riesgo bajos cuando el tamizaje
para facilitar la deteccion oportuna de lesiones precursoras
esta disponible junto con el diagndstico apropiado, el
tratamiento y seguimiento” .
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(Galert’a del Libro Médico Peruano) e S

EL SISTEMA
NEUROENDOCRINO
EN LA ALTURA

O
i

El Sistema Neuroendocrino en la altura
Dr. Fausto Anibal Garmendia Lorena (autor-editor)
Primera edicion, 2022 Solvima Graf S.A.C.

Hecho el deposito Legal en la Biblioteca Nacional del Pera N°2022-10916

El prestigiado endocrindélogo menciona en el prélogo: “La informacion que se presenta en este libro, se refiere
sustancialmente a las caracteristicas del Sistema Neuroendocrino del poblador de los Andes peruanos, donde se desarrollé
la cultura incaica, el antiguo Tahuantinsuyo, que constituye un ejemplo extraordinario de aclimatacion a la altura, tal
como se puede constatar en los testimonios de la diversidad de sus construcciones, el cultivo de la tierra, el aporte a la
alimentacion mundial y de la excelencia y diversidad de esta cultura ancestral, de las manifestaciones de su inteligencia y
su estructura social; por otro lado, permite describir las diferencias fisiopatologicas del hombre andino con la de otras
poblaciones que bien en la altura durante milenios como en Etiopiay el Himalaya (Tymko MMet al, 2019....”

Dr. Nelson Raul Morales-Soto

Citar como: Fausto Anibal Gamendia Lorena. Galeria del Libro Médico Peruano.
Comentario al libro: El Sistema Neuroendocrino en la altura. Diagnéstico (Lima). 2023;62(2):175.
DOI: https://doi.org/10.33734/diagnostico.v62i2.462
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Trzepatide:

Una vez por semana para el tratamiento de la obesidad'

La obesidad es una enfermedad crénica que da por
resultado un aumento sustancial en la morbilidad y mortalidad
global.

La eficacia y seguridad del tirzepatide, un nuevo
péptido insulino topico y el péptido-1 similar al glucagon en
gente con obesidad no estan muy difundidos.

En este estudio doble ciego asignamos 2359 adultos con
un indice de masa corporal (el peso en kilogramos dividido por
el cuadrado de altura y metros) de 30 o mas con al menos una
complicacion excluida la diabetes para recibir tirzepatide en
forma subcutanea (5, 10 y 15 miligramos) o placebo con 72
semanas, incluyendo 20 semanas para escalar la dosis. Los
puntos finales fueron el porcentaje del cambio en peso desde la
base y unareduccion del 5% mas.

1. July 21,2022
N EnglJMed2022;387:205-216
DOI: 10.1056/NEJM0a2206038

Citar como: Calderon-Velasco R. Revista de Revistas. Tirzepatide:
Una vez por semana para el tratamiento de la obesidad. Diagndstico
(Lima). 2023;62(2):176.

DOI: https://doi.org/10.33734/diagnostico.v62i2.463
Correspondencia: Rolando Calderdn Velasco.
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Al comenzar el peso promedio era 104.8 kilos, el indice
de masa corporal era 38.0% y 94.5% de los participantes tuvo
un indice de masa corporal de 30% mas alta. La pérdida
promedio de peso en la semana 72 fue de 15%.

El porcentaje de participantes que tenia una reduccion
de peso de 5 0 mas fue del 85% y 35% con el placebo. Mejoras
en lamedida cardiovascular.

Las etapas adversas mas comunes con tirzepatide
fueron gastro intestinales y la mayoria fueron moderadamente
severos.

En esta prueba de 72 semanas tirzepatide una vez por
semana produjo reducciones en el peso corporal que fueron
sustanciales y sustentadas.

Rolando Calderon Velasco
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(Es frecuente
el dolor cronico

en el Peru?

De acuerdo a la Asociacion Internacional
para el estudio del dolor (IASP, por sus
siglas en inglés) el dolor crénico se
define como el “dolor que persiste o
recurre por mas de tres meses”.("

Actualmente es considerado como una
enfermedad y no sélo como un
sintoma, y desde el 2019 tiene una
codificacion propia en el CIE-11.@

En octubre de 2022 se publicé el primer estudio sobre

prevalencia de dolor en una ciudad peruana.®

En una muestra
representativa de residentes
de Lima Metropolitana se
encontro que

38.95%

de adultos entre 18y 70
anos tiene dolor cronico.

No se cuenta con
informacion sobre la
prevalencia en otras
ciudades.

Segun este estudio, las
principales localizaciones de
dolor crénico son:

24.7%

cabeza

~>

;@' 21%
—2 rodilla

20.7%

region lumbar

Lima
Metropolitana

Los resultados,

ademas, sugieren un
subtratamiento de la
poblacién con dolor.

A pesar de tener dolor
severo, 27.6% no
recibe ninguna
medicaciony 40.1%
recibe solo AINEs, no
siendo el tratamiento
de eleccion en dolor
moderado o severo.

1.Definitions of Chronic Pain Syndromes [Internet]. International Association for the Study of Pain (IASP). [citado 27 de marzo de 2023]. Disponible en: https://www.iasp-pain.org/advocacy/defini-
tions-of-chronic-pain-syndromes/ 2. CIE-11 [Internet]. [citado 27 de marzo de 2023]. Disponible en: https://icd.who.int/es/ 3. Leyva EO, Bockos IF, Vela Barba CL, Aldazabal DA, Vitorino CE, Garcia-Mostajo
JA, et al. Pain prevalence and chronicity in a developing country in Latin America: a population-based survey in Lima, Peru. Pain Manag. enero de 2023;13(1):45-59.

Es necesario reconocer el dolor cronico como una enfermedad
en si misma, evaluarlo y tratarlo adecuadamente.

Material para uso exclusivo del profesional de la salud. Mayor Informacién en el Departamento Médico Griinenthal Peruana S.A.
Calle de las Letras 261 San Borja, apartado postal 18-0976 Lima. Teléfono: +51 5190600

Correo Electronico: contactenos.peru@grunenthal.com
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3 pasos para diagnosticar dolor FEDELAT  Gmhed
cronico primario Guia practica o

i il il

~y
Si usted tiene pacientes con dolor de mds de 3 meses de duracion y que no responden adecuadamente al tratamiento e Qluolo
convencional del dolor, asegurese de documentar apropiadamente esta informacion en su historial médico. Este
material tiene como objetivo ayudarle a identificar pacientes con dolor crénico primario y precisar el diagnéstico. hablemos de dolor

DIFERENCIAR DEL DOLOR CRANICO SECUNDARIO ">

Perspectiva de impacto

en la vida diaria

¢El paciente tiene algun trastorno
emocional o discapacidad funcional
asociada con el dolor?'?

H . H *e
Pregunta a realizar*: Preguntas a realizar*: Pregunta a realizar*:

Perspectiva de causa:
(Existe alguna otra razén o
padecimiento que pueda estar
causando el dolor?'?

Perspectiva de tiempo:
;Se trata de dolor crénico?'?

C: (Existe alguna otra condicion o

A: LSu dolor ha estado pryes;ante durante B: ;El dolor afecta su vida cotidiana? o e e e e e o
los tltimos 3 meses o IR B.1: ;Siente trastornos emocionales como el dolor? sf NO
Sl NO ansiedad, enojo, frustracion o animo
deprimido que estan asociados a su dolor? L. . .
si NO Dolor crénico primario:
Es cuando a la pregunta A o a alguna
B.2: ;El dolor interfiere con sus actividades de las opciones de la pregunta B se
*Las preguntas A y B deben discutirse diarias? ¢ Es una razén por la que se ha responde Si, pero a la pregunta C se
con el paciente. La pregunta C debe disminuido sus interacciones sociales? responde NO.
responderse con base en el historial si NO Cuando la pregunta C también es
médico del paciente. positiva, el diagndstico es dolor

crénico secundario.’?

Cefalea cronica primaria Dolor musculoesquelético Dolor visceral crénico
o dolor orofacial crénico primario primario
Ej. Migrafia cronica (excepto orofacial) Ej. Sindrome de intestino
Ej. Dolor cronico primario de espalda baja irritable
Dolor crénico generalizado ind de dol ional
Dolor musculoesquelético difuso en Sin ron:‘e € dolor regiona
al menos 4 de las 5 regiones del complejo
cuerpo en >3 cuadrantes y en Ej. SDRC tipo 1 (sin dafio en nervios
esqueleto axial periféricos), SDRC tipo 2 (con evidencia

de dafio en nervios periféricos)

IDENTIFIQUE LOS FACTORES QUE CONTRIBUYEN °

Severidad del dolor® Temporalidad?® Factores psicosociales?®
+ ¢Qué tanto le doli6 durante ¢;Cudl es el curso temporal del dolor? ¢Existen factores cognitivos, emocionales, de
la dltima semana? del0 comportamiento y/o sociales problematicos
o ~ L.
— terad ol S que acompafien al dolor crénico?
¢QU§ tana te.ra o esta e CONTINUO 3
paciente debido al dolor? de10 D si
- - - TIEMPO
- ¢Qué tanto interfiere el dolor
con las actividades diarias .
y la interaccion social? deto =RIEEDIC) 5 MO
' RECURRENTE 8
ESCALA NUMERICA DE EVALUACI N DEL DOLOR 0-10
TIEMPO
- 00 vw = 4 o 4
2= = CONTINUO « ' '
O CON ATAQUES & ‘ ‘ ‘ ‘
T DEDOLOR
DOLOR LEVE | MODERADO SEVERO TIEMPO
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