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UCl
Sustento del uso justo de materiales protegidos por
derechos de autor para fines educativos

El siguiente material ha sido reproducido, con fines estrictamente didacticos e ilustrativos de los
temas en cuestion, se utilizan en el campus virtual de la Universidad para la Cooperacion
Internacional — UCI — para ser usados exclusivamente para la funcion docente y el estudio
privado de los estudiantes pertenecientes a los programas académicos.

La UCI desea dejar constancia de su estricto respeto a las legislaciones relacionadas con la
propiedad intelectual. Todo material digital disponible para un curso y sus estudiantes tiene
fines educativos y de investigacion. No media en el uso de estos materiales fines de lucro, se
entiende como casos especiales para fines educativos a distancia y en lugares donde no
atenta contra la normal explotacion de la obra y no afecta los intereses legitimos de ningun
actor.

La UCI hace un USO JUSTO del material, sustentado en las excepciones a las leyes de
derechos de autor establecidas en las siguientes normativas:

a- Legislacion costarricense: Ley sobre Derechos de Autor y Derechos Conexos,
No0.6683 de 14 de octubre de 1982 - articulo 73, la Ley sobre Procedimientos de
Observancia de los Derechos de Propiedad Intelectual, No. 8039 — articulo 58,
permiten el copiado parcial de obras para la ilustracion educativa.

b- Legislacién Mexicana; Ley Federal de Derechos de Autor; articulo 147.

c- Legislacion de Estados Unidos de América: En referencia al uso justo, menciona:
"esta consagrado en el articulo 106 de la ley de derecho de autor de los Estados
Unidos (U.S,Copyright - Act) y establece un uso libre y gratuito de las obras para
fines de critica, comentarios y noticias, reportajes y docencia (lo que incluye la
realizacion de copias para su uso en clase)."

d- Legislacion Canadiense: Ley de derechos de autor C-11- Referidos a
Excepciones para Educacion a Distancia.

e- OMPI: En el marco de la legislacion internacional, segun la Organizacién Mundial
de Propiedad Intelectual lo previsto por los tratados internacionales sobre esta
materia. El articulo 10(2) del Convenio de Berna, permite a los paises miembros
establecer limitaciones o excepciones respecto a la posibilidad de utilizar licitamente
las obras literarias o artisticas a titulo de ilustracion de la ensenanza, por medio de
publicaciones, emisiones de radio o grabaciones sonoras o visuales.

Ademas y por indicacion de la UCI, los estudiantes del campus virtual tienen el deber de
cumplir con lo que establezca la legislacién correspondiente en materia de derechos de autor,
en su pais de residencia.

Finalmente, reiteramos que en UCI no lucramos con las obras de terceros, somos estrictos con
respecto al plagio, y no restringimos de ninguna manera el que nuestros estudiantes,
académicos e investigadores accedan comercialmente o adquieran los documentos disponibles
en el mercado editorial, sea directamente los documentos, o por medio de bases de datos
cientificas, pagando ellos mismos los costos asociados a dichos accesos.
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Presentacion

Las epidemias que la humanidad ha enfrentado a lo largo de la historia evidencian el poder de los agentes
infecciosos. Se reporta que durante el siglo VI la peste bubénica, ocasionada por Yersinia pestis, diezmé las
poblaciones y generd serios efectos sociales, econémicos y politicos en el norte de Africa, Europa y Asia.
Otra epidemia de peste registrada en Europa durante el siglo XIV provocé la muerte de cerca de 30 mi-
llones de personas.

Desde €pocas antiguas se identifican los agentes bioldgicos como poderosas armas que, diseminadas me-
diante diversas fuentes y mecanismos de contagio, provocan enfermedad y muerte. Se reporta que la armada
tartara ubicé en la entrada de la ciudad los caddveres de personas que murieron de peste para derrotar a sus
enemigos en el siglo XIV.

Existen informes que sugieren que durante los afios 1754-1767 el ejército britdnico disemind la viruela en
poblaciones indigenas, contagiando el virus mediante mantas de personas enfermas. Otro hecho histérico fue la
exposicion a enfermedades como la influenza, el sarampion y la viruela, que la poblacién nativa del continente
americano enfrentd con la llegada de los conquistadores de Europa. Mds recientemente, se utilizé el sistema
postal como el mecanismo para diseminar Bacillus anthracis como arma biologica.

En este contexto, el riesgo de eventos provocados por bioterrorismo no es ciencia ficcion, lamentablemente
es una realidad. Por ello, hemos elaborado el protocolo de los eventos potencialmente asociados a agentes bio-
16gicos. Complementando este esfuerzo, se han fortalecido los sistemas y mecanismos de vigilancia epidemio-
l6gica para detectar oportunamente los riesgos, proporcionar informacién en tiempo real e intervenir efectiva-
mente. La disponibilidad de vacunas y tratamiento estandarizado para estos casos es una condicion esencial.

Es necesario que el personal de salud esté capacitado en el reconocimiento de las enfermedades que po-
drian estar asociadas con la diseminacion intencional de agentes bioldgicos. Una condicién indispensable es
la valoracién del clinico para activar el sistema de vigilancia ante un paciente sospechoso de las enfermedades
incluidas en el presente protocolo. El apoyo del laboratorio es fundamental para confirmar o descartar el caso.
Finalmente, en el marco del Reglamento Sanitario Internacional, el compromiso mundial para prevenir y con-
trolar estos riesgos y el trabajo multisectorial articulado entre todas las instituciones, son los elementos indis-
pensables que permiten crear un frente Unico y sélido para enfrentar estos retos.

Dra. Ma. Luisa Avila. Pediatra Dra. Ana Morice Trejos

Ministra de Salud Vice Ministra de Salud
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Introduccion

Las armas bioldgicas son dispositivos usados intencionalmente para causar enfermedades o muerte, me-
diante la difusiéon de microorganismos o toxinas en los alimentos, agua y aerosoles, o por el uso de insectos
vectores. Sus blancos potenciales son las personas, los alimentos y los animales.

Dada la globalizacion de la economia, las facilidades de comunicacién y transporte internacional, un brote
en cualquier parte del mundo puede considerarse una amenaza para practicamente todas las naciones, por lo
que estos eventos estdn incluidos en el Reglamento Sanitario Internacional (RSI, 2005).

A diferencia de las armas nucleares, quimicas y convencionales, la apariciéon de un ataque bioldgico es
inesperada y dificil de reconocer, porque se trata de enfermedades que no se presentan comtinmente, o incluso
que ya han sido erradicadas. Entre los eventos que son considerados como posibles armas bioldgicas se en-
cuentran:

Antrax (Bacillus anthracis)

Peste (Yersenia pestis)

Tularemia (Francisella tularensis)
Botulismo (toxina de Clostridium botulinum)
Viruela (Variola mayor)

Fiebres hemorrdgicas virales (Ebola)

Por lo anterior, es importante contar con un protocolo que establezca los lineamientos a seguir para detectar,
diagnosticar y notificar estos eventos oportunamente, a fin de establecer las medidas pertinentes para evitar la
propagacién de las mismas.

El presente documento describe las caracteristicas clinico epidemiolégicas de cada una de las patologias,
haciendo énfasis en la via de transmision mds usual que se espera podria emplearse en un ataque bioterrorista.
Ademds, dado que se trata de enfermedades poco conocidas en Costa Rica, también se describen las posibles
presentaciones clinicas de cada uno de estos eventos, asi como su diagndstico de laboratorio, tratamiento clini-
co, manejo del paciente y sus contactos.
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ANTRAX

(Carbunco, piistula maligna, edema maligno,
enfermedad de los cardadores de lana,
enfermedad de los traperos)

CIE-10 A22

Descripcion de la enfermedad y antecedentes epidemioldgicos. El antrax o carbunco es una enfermedad
febril, aguda, caracterizada por tres formas clinicas (cutdnea, gastrointestinal y pulmonar), producida por la
bacteria Bacillus anthracis. Es una enfermedad enzoGtica en la mayoria de paises de Africa y Asia.

La historia de la utilizacidon de dntrax como arma bioldgica existe desde hace mas de 80 afnos. En 1995
Tokio sufri6 el ataque bioterrorista mas serio de la historia japonesa con una mezcla de gas sarin con esporas
de 4ntrax y botulismo en la red de trenes subterrdneos. Poco tiempo después de los atentados terroristas del 11
de septiembre de 2001, el Servicio Postal de Estados Unidos se vio afectado por un ataque bioterrorista con
esporas de Bacillus anthracis, donde 12 personas desarrollaron dntrax clinico, incluyendo seis casos de antrax
por inhalacidn (tres de ellos fatales) y seis con la forma cutdnea.

Agente infeccioso. El agente etioldgico del antrax es Bacillus anthracis, un bacilo no mévil, Gram positivo,
encapsulado, que forma esporas como un mecanismo de resistencia, cuando el bacilo no encuentra condiciones
para el crecimiento y la reproduccion.

Reservorio. Comprende animales, normalmente herbivoros, domésticos y salvajes, que expulsan los baci-
los (forma vegetativa), los cuales esporulan al exponerse al aire. Estas esporas resisten condiciones ambientales
adversas y la desinfeccion, pudiendo permanecer en el suelo durante muchos afios.

Periodo de incubacién. Los sintomas de la enfermedad dependen de la forma en que se contrajo, pero nor-
malmente se presentan dentro de los primeros 7 dias. En la enfermedad cutdnea es de 2 a 6 dfas.

Transmisibilidad. La transmisién de persona a persona es muy rara. Los objetos y el suelo contaminados
por esporas pueden permanecer infectantes durante decenios. En el caso del dntrax cutdneo, la transmisibili-
dad ocurre mediante el contacto con las secreciones de las lesiones purulentas o mientras persista el estado de
portador. La autoinfeccién puede darse durante el periodo de colonizacién nasal o mientras dure la actividad
de las lesiones.

Importancia como arma para bioterrorismo. Se da a través de aerosoles del agente diseminados de ma-

nera intencional. Las personas que pudieron haber estado expuestas a aerosoles de B. anthracis no contagian
la enfermedad.
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Presentacion clinica. La infeccion en los humanos puede presentar tres formas clinicas diferentes, las
cuales dependen de la via de exposicion de ellas:

Pulmonar: ocurre por la inhalacién de esporas, las cuales se depositan en el tracto respiratorio. Esta forma
de infeccién ocurre naturalmente entre los manipuladores de lana y se ha denominado enfermedad de los carda-
dores, pero ha sido practicamente eliminada con el empleo de la vacuna de dntrax en los trabajadores expuestos.
Esta ruta de infeccion es posiblemente la escogida en los casos de bioterrorismo.

En el caso del antrax por inhalacién, el periodo de incubacion va de 1 a 6 dias donde se presenta como una
enfermedad inespecifica, caracterizada por fiebre leve, malestar, mialgia, tos no productiva y dolor abdominal
o de pecho. La segunda etapa de la enfermedad progresa rapidamente a choque, hipotermia y la muerte ocurre
24 a 36 horas después.

Cutanea: ocurre por exposicion de la piel, de las manos y brazos especialmente, a las esporas del B. anthra-
cis transportadas por los animales infectados (ganado, ovejas o cabras); es raramente fatal. Se presenta en 95%
0 mds de los casos en humanos. Consiste en una lesion de piel que en 2 a 6 dias evoluciona de una papula a una
vesicula y luego a una escara oscura.

Relacionado a la ingestion de bebidas o comidas contaminadas se puede presentar:

Gastrointestinal: ocurre por ingerir carne de animales infectados. En la actualidad esta forma clinica se
diagnostica muy ocasionalmente. Consiste en nduseas, vomito, fiebre y dolor abdominal. Progresa rdpidamente
a una diarrea severa y sanguinolenta con signos de abdomen agudo. La letalidad es mayor al 50%.

Orofaringeo: se presenta cuando las esporas germinan en la orofaringe, presentando dolor de garganta
severo, fiebre, disfagia y distress respiratorio.

Diagnéstico de laboratorio. La identificacion presuntiva se basa en la tincion de Gram y de esporas (tin-
ciéon de Mc Fadyean) a partir de una muestra clinica. Las pruebas diagndsticas confirmatorias se realizan en
un laboratorio de nivel de bioseguridad 2, mediante el cultivo del agente y su identificacion incluye la lisis por
fagos, fluorescencia directa o pruebas moleculares como la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR). Existen
pruebas comerciales de identificacidn del germen (ELISA, PCR). Las pruebas seroldgicas son titiles inicamen-
te retrospectivamente y requieren de sueros pareados (agudo y convalesciente).

Toma y manejo de muestras. Las muestras clinicas de eleccion para confirmar el dntrax dependen de la
presentacion de la enfermedad e incluyen: exudado de vesiculas y escaras para la forma cutdnea; esputo y san-
gre para el dntrax pulmonar; heces y sangre para la presentacién gastrointestinal.

En el Anexo 1 se resumen los tipos de muestra recomendadas de acuerdo a la presentacion de la enfermedad.
El cuadro incluye el volumen de muestra requerido en cada caso, asi como la temperatura de conservacion y
transporte al Centro Nacional de Referencia de Bacteriologia del INCIENSA. En general las muestras se deben
mantener y transportar refrigeradas, NO CONGELADAS.

Hasta tanto el diagnéstico definitivo de dntrax no esté disponible en el CNR-Bacteriologia, las muestras
seran embaladas y referidas para analisis a un centro de referencia internacional.
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Medidas de control

Bioseguridad del personal de salud

Los funcionarios que realicen acciones de desinfeccién deben contar con medidas de proteccion personal
adecuadas, entre ellos: trajes contra salpicaduras, guantes, respirador que abarque toda la cara y que tenga
filtros de alta eficiencia para eliminar particulas de aire, tipo HEPA nivel C, o un aparato de respiracién auto-
contenida (tipo escafandra auténoma nivel B).

Las personas que pudieron estar expuestas, se deben descontaminar con suficiente agua y jabén. Deben
colocar su ropa y efectos personales en una bolsa pldstica etiquetada con claridad para su descontaminacion
por autoclavado.

Manejo del paciente

Notificacion. Ante la identificacion de un caso de carbunco de transmision no zoondtica, se debe dar la aler-
ta inmediata via telefénica al Centro Nacional de Enlace, Direccion de Vigilancia de la Salud del Ministerio de
Salud (teléfonos 8886-8447,2256-0255,2256-4698), a fin de que este inicie las acciones de investigacidn, pre-
vencion y control, incluyendo la notificacién al Ministerio de Agricultura y Ganaderia y al Ministerio Publico,
cuando se requiera. Simultdneamente se debe realizar la notificacion inmediata en la boleta individual VE-01.

Tratamiento y profilaxis. La ciprofloxacina y la doxiciclina parenteral son los tratamientos aprobados por
la Food and Drug Administration (FDA) para reducir la incidencia o progresion de la enfermedad, tras la expo-
sicidn a aerosoles que contengan B. anthracis.

En caso de ataque vinculado con bioterrorismo se recomienda como medida inicial administrar ciprofloxa-
cina oral en adultos 500 mg dos veces al dia y en los nifios 10 a 15 mg/kg de peso al dia, fraccionados en dos
dosis, sin exceder 1 g/dia, durante 7 a 10 dias. También se puede administrar 100 mg de doxiciclina ingeridos
dos veces al dia o 5 mg/kg de peso al dia, fraccionado en dos dosis para nifios menores de 8 afios, por 7 a 10
dias.

Para tratar carbunco por inhalacién, meningitis carbuncosa, carbunco cutdneo con signos generalizados y
carbunco de vias gastrointestinales se debe utilizar 400 mg de ciprofloxacina por via intra-venosa cada 8 a 12

horas o 200 mg intravenosos de doxiciclina cada 8 a 12 horas, como parte de un regimen polifarmacolédgico.

Puede utilizarse levofloxacina o doxiciclina como alternativa terapéutica, ambos medicamentos por la via
oral. La cefalosporina y el trimetoprim sulfamethoxazole estidn contraindicados.

Si la infeccidn se ubica en sistema nervioso central la primera eleccion es ciprofloxacina.

Ciprofloxacina y doxiciclina no son de uso rutinario en nifios y en mujeres embarazadas; sin embargo su uso
es autorizado en infecciones que comprometen la vida.

Ver tratamiento mds especifico en anexo 2.
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Aislamiento. Se deben tomar precauciones usuales para el manejo de pacientes y para el drenaje de se-
creciones durante el lapso que dure la enfermedad en el carbunco cutdneo. La antibioticoterapia esteriliza las
lesiones a las 24 horas.

Cuarentena. No se requiere.

Vacuna. Existe una vacuna aprobada: AVA (Antrax vaccine absorbed), recomendada inicamente para in-
dividuos con riesgo ocupacional, en contacto con animales contaminados o en personal de laboratorio, cuyos
trabajos incluyan la manipulacion de grandes cantidades de antigenos o riesgo de produccion de aerosoles. La
vacunacion consiste de tres inyecciones cutdneas a las 0, 2 y 4 semanas, con refuerzos a los 6, 12 y 18 meses.
La inmunizacién de contactos no se recomienda.

Manejo de contactos. No se recomienda la vacunacion ni la profilaxis con antimicrobianos.

Manejo del ambiente inmediato. En el caso de que el sobre o paquete sospechoso de contener esporas
de 4ntrax haya sido abierto, se deben descontaminar los lugares donde estuvo el material con una solucién de
hipoclorito de sodio 0,5%. Las pertenencias personales se deben descontaminar de la misma manera.

Si el sobre o paquete sospechoso de contener esporas de dntrax estd cerrado, NO LO ABRA, coléquelo en
una bolsa de pléstico y coordine su envio inmediato al INCIENSA. En este caso no estdn indicadas medidas

como cuarentena, evacuacion, descontaminacién y quimioprofilaxis.

Los cadaveres, tanto humanos como de animales fallecidos a causa de antrax se deben cremar.
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BOTULISMO

CIE-9 005.1; CIE-10 A05.1

Descripcion de la enfermedad y antecedentes epidemiolégicos. El botulismo humano es una enfermedad
neuroparalitica grave pero poco frecuente, causada por las toxinas producidas por la bacteria Clostridium bo-
tulinum. Hay tres formas de botulismo: transmitido por alimentos (que constituye la forma clésica), botulismo
de heridas y botulismo intestinal, las cuales pueden ser fatales y se consideran emergencias médicas. Sin em-
bargo, el botulismo transmitido por alimentos puede ser especialmente peligroso, por el hecho de que muchas
personas se pueden afectar con la ingestién de alimentos contaminados. El sitio de produccion de la toxina
difiere para cada una de estas formas, pero todas comparten la paralisis flicida como resultado de la accion de
la neurotoxina botulinica.

Botulismo por inhalacion: podria ocurrir como resultado de acciones de bioterrorismo, al inhalar toxinas
botulinicas en aerosol. No ocurre en forma natural; sin embargo, no se puede diferenciar clinicamente de las
formas naturales de la infeccion.

Botulismo transmitido por alimentos: es una intoxicacion severa que resulta de la ingestion de la toxina
preformada de C. botulinum presente en alimentos contaminados. Puede ocurrir en todas las edades. Se pre-
senta como casos esporadicos, brotes intra-familiares y otros de mayor magnitud ocurren cuando los alimentos
se preparan o preservan por métodos que no destruyen las esporas y permiten la produccién de la toxina. Este
mecanismo también puede ser empleado como arma bioldgica.

Los signos y sintomas caracteristicos son fatiga marcada, debilidad, vértigo, usualmente seguido de visién
borrosa, parpados caidos, boca seca, dificultad para tragar y hablar. También se puede presentar vomito, diarrea,
constipacién y distensiéon abdominal. La debilidad muscular siempre desciende a través del cuerpo: primero
los hombros son afectados, luego la parte superior de los brazos, la parte inferior de los brazos, los muslos,
las pantorrillas, etc. La pardlisis de los musculos respiratorios puede causar que una persona deje de respirar y
muera, a menos que se proporcione ventilaciéon mecénica. El paciente no presenta fiebre y no hay pérdida de la
conciencia. Sintomas similares usualmente se presentan en individuos que han compartido la misma comida.
La mayoria de los casos se recuperan, si se diagnostican y tratan de manera oportuna. La tasa de letalidad en
Estados Unidos es de 5%—10%.

Botulismo intestinal (infantil): es raro, afecta a nifios menores de un afio de edad y menos frecuentemente
a adultos con alteraciones de la anatomia gastrointestinal y de la microflora. Las esporas ingeridas a través
de alimentos contaminados —como la miel de fabricacion artesanal- germinan y la bacteria se reproduce en el
intestino liberando la toxina. En la mayoria de adultos y nifios mayores de 6 meses, la germinacién no ocurre
debido a que las defensas naturales previenen la germinacion y el crecimiento de C. botulinum. Los sintomas
clinicos en nifios incluyen constipacion, pérdida del apetito, debilidad, alteraciones del llanto y pérdida del
control de la cabeza. El botulismo infantil puede tener una presentacion moderada, con un inicio gradual a
muerte subita infantil. Algunos estudios han estimado que este cuadro puede causar hasta un 5% de los casos
de sindrome de muerte subita infantil. La tasa de letalidad en hospitalizados es menor al 1%; pero se estima que
es mucho mayor sin acceso a hospitales con unidades de cuidado intensivo pedidtrico.
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Botulismo de heridas: enfermedad rara que ocurre cuando las esporas de C. botulinum infectan heridas
abiertas y se reproducen en un ambiente anaerdbico. Los sintomas son similares a los del botulismo transmitido
por alimentos, pero puede tardar més de dos semanas en aparecer.

Agente infeccioso. El botulismo es causado por toxinas producidas por Clostridium botulinum, un bacilo
anaerobio obligado, formador de esporas. Unos pocos nanogramos de la toxina pueden causar la enfermedad.
La mayoria de los brotes de botulismo transmitido por alimentos han sido ocasionados por toxinas de los tipos
A, B, E y rara vez por la F. Los brotes por toxina E usualmente se han relacionado al consumo de pescado,
mariscos y carne de mamiferos marinos. La toxina se produce en alimentos procesados de manera inadecuada,
enlatados, poco dcidos o alcalinos y en alimentos mal pasteurizados y ligeramente curados, que se han mante-
nido sin refrigeracion, especialmente los empacados al vacio. La toxina se destruye con la ebullicién (80°C por
10 minutos o mds); sin embargo la inactivacién de las esporas requiere de temperaturas mayores. La toxina tipo
E se puede reproducir lentamente a 3°C, temperatura mds baja que la refrigeracion ordinaria. La mayoria de los
casos de botulismo infantil se han relacionado a las toxinas tipo A o B.

Reservorio. Las esporas de C. botulinum se encuentran en el suelo alrededor del mundo y frecuentemente
se aislan a partir de productos agricolas, incluyendo miel de abeja y también se han encontrado en sedimentos
marinos y en el tracto intestinal de animales, incluyendo peces.

Periodo de incubacion. En el caso del botulismo por transmision alimentaria, los sintomas neurolégicos
usualmente aparecen entre las 12-36 horas después del consumo de alimentos contaminados (con un rango de 6
horas a 10 dias). A menor periodo de incubacién, mayor severidad de la enfermedad y mayor tasa de letalidad.
Se estima que en el caso de botulismo por inhalacién el periodo de incubacién podria ser menor. El periodo de
incubacidn para el botulismo intestinal en nifios se desconoce.

Transmisibilidad. A pesar de que la toxina del C. botulinum y el microorganismo se excreta por las heces
de pacientes con botulismo intestinal, no se ha documentado la transmisién persona a persona.

Importancia como arma para bioterrorismo. Aunque han habido intentos de utilizar la toxina botulinica
en forma de aerosol como arma bioldgica, se considera que la via mds comtin a emplear seria a través de la
contaminacion intencional de alimentos y de aguas.

Algunos indicadores de liberacion intencional de este agente pueden ser: a) la ocurrencia de un dnico caso
de botulismo, especialmente si no hay una fuente obvia de alimentos preservados de manera inapropiada; b) un
agrupamiento (cluster) geografico inusual de casos; ¢) un gran nimero de casos de pardlisis flicida aguda con
pardlisis bulbar, especialmente si ocurre en personas sanas.

Presentacion clinica. Los médicos deben considerar el diagnéstico de botulismo si el paciente presenta his-
toria y examen fisico sugestivo. Otras enfermedades como Guillain-Barré y miastenia gravis podrian presentar
sintomatologfa similar al botulismo. La electromiografia con estimulacién repetitiva rapida puede corroborar
el diagndstico clinico de todas las formas de botulismo.

Diagnéstico de laboratorio. El diagnéstico se hace mediante demostracion de la toxina botulinica en el

suero, las heces, liquido de enema o aspirado géstrico, especimenes post-mortem o el alimento sospechoso; o a
través del cultivo e identificacion de C. botulinum en el aspirado géstrico, heces, contenido intestinal post-mor-
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tem o a partir de secrecion de herida. También se puede establecer el nexo epidemiolégico en casos clinicos que
han consumido un alimento incriminado en un caso confirmado por laboratorio. La identificacién de C. botuli-
num en el alimento sospechoso es de ayuda pero no se considera un diagnostico definitivo, dado que las esporas
de C. botulinum son ubicuas, mientras que la presencia de la toxina en el alimento es mds significativa.

Toma y manejo de muestras. Las muestras clinicas de eleccion para confirmar el botulismo son suero,
heces y tejido de heridas, las cuales se deben recolectar previo a la administracién de la antitoxina botulinica.
Cuando se sospeche de botulismo por inhalacidn se debe obtener un hisopo nasal y suero para deteccién de la
toxina botulinica.

En el Anexo 1 se resumen los tipos de muestra recomendados de acuerdo a la presentacién de la enfermedad.
El cuadro incluye el volumen de muestra requerido en cada caso y la temperatura de conservacion y transporte
al Centro Nacional de Referencia de Bacteriologia del INCIENSA. En general las muestras se deben mantener

y transportar refrigeradas, NO CONGELADAS.

Hasta tanto el diagnéstico del botulismo no esté disponible en el CNR-Bacteriologia, las muestras serdn
embaladas y referidas para andlisis a un centro de referencia internacional.

Medidas de control
Bioseguridad del personal de salud

El personal de salud que atiende pacientes con sospecha de botulismo deben utilizar las precauciones estin-
dar, como el lavado de manos después de manejar materiales de desecho, incluyendo pafiales.

Se debe utilizar proteccion para cubrir la nariz y la boca si se sospecha meningitis en un paciente con pard-
lisis fldcida, o cuando se sospecha de exposicidn por inhalacién,

En contraste con las superficies mucosas, la piel es impermeable a la toxina botulinica.

Después de exposicion a la toxina botulinica, la ropa y la piel se deben lavar con agua y jabon.
Manejo del paciente

Notificacion. Ante la identificacion de un caso de carbunco de transmision no zoonoética, se debe dar la aler-
ta inmediata via telefénica al Centro Nacional de Enlace, Direccién de Vigilancia de la Salud del Ministerio de
Salud (teléfonos 8886-8447,2256-0255,2256-4698), a fin de que este inicie las acciones de investigacidn, pre-
vencion y control, incluyendo la notificacion al Ministerio de Agricultura y Ganaderia y al Ministerio Publico,
cuando se requiera. Simultdineamente se debe realizar la notificacién inmediata en la boleta individual VE-O1.

Tratamiento.

El manejo del botulismo se basa en la proteccién de la via aérea, ventilacién mecdnica, administracién de
antitoxina y tratamiento de apoyo.
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El tratamiento del botulismo de los lactantes se debe emprender lo més temprano posible empleando la anti-
toxina botulinica de origen humano (conocido antes como concentrado inmunoglobulinico intravenoso contra
botulismo), suministrado por el Departamento de Servicios de Salud de California (teléfono 510-540-2646).

El Center for Disease Control and Prevention (CDC), Estados Unidos (teléfono 404-639-2206 o 770-488-
7100) puede suministrar antitoxina botulinica equina trivalente (ABE) y la bivalente (AB) para tratar botulismo
de origen alimentario o de heridas. Este tratamiento se debe suministrar de manera urgente, sin esperar los
resultados de laboratorio. El acceso inmediato a una unidad de cuidados intensivos es esencial para manejar
oportunamente la falla respiratoria, que constituye la causa de muerte usual. En el caso de botulismo de heridas,
ademads de la administracion de la antitoxina, la herida se debe debridar y/o aplicar un drenaje con antibidticos
apropiados. En el botulismo intestinal, el cuidado de soporte es esencial. El uso de antitoxina botulinica no se
recomienda por el riesgo de sensibilizacion y anafilaxis.

Uso de antibiéticos. Contraindicado el uso de aminoglicésidos porque potencializan los efectos paralizan-
tes de la toxina. En botulismo secundario a heridas se debe administrar penicilina o metronidazoles después de
la aplicacion de la antitoxina.

Aislamiento. No se requiere.
Cuarentena: No aplica.

Vacuna. Hay una vacuna disponible, pero su efectividad y efectos adversos no han sido evaluados comple-
tamente.

Manejo de contactos

Los contactos simples directos no requieren de ningiin manejo especial. Sin embargo, aquellos que se sabe
consumieron el alimento incriminado como sospechoso se deberfan purgar con laxantes, aplicando un lavado
gdstrico y enemas y manteniendo bajo estricta observacién médica. La decision de proveer tratamiento profi-
lactico con antitoxina polivalente a los individuos asintomadticos expuestos se deberia valorar cuidadosamente,
tomando en cuenta la proteccién que podria brindar la antitoxina administrada tempranamente (entre 1 y 2 dias
después de la ingestion) contra el riesgo de reacciones adversas y sensibilizacidn al suero de caballo.

Manejo del ambiente inmediato

Desinfeccion concurrente. Los alimentos implicados se deben hervir (temperatura interna de 85°C por al
menos 5 minutos) previo a su descarte. En caso de alimentos envasados, estos se deben destruir mediante auto-
clavado. Esterilizar los utensilios contaminados, mediante ebullicién o por desinfeccién con cloro (solucién de
hipoclorito de sodio 0.1%) para inactivar la toxina remanente. Cuando se trata de casos en nifios, desechar las
heces en el inodoro, previa desinfeccién con cloro.

Investigacion de contactos y fuente de la toxina botulinica. Es necesario estudiar la historia reciente de

consumo de alimentos de los enfermos y tratar de obtener muestras de todos los alimentos sospechosos para su
andlisis y posterior descarte. Investigar la presencia de otros casos relacionados.
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PESTE O PLAGA

(Peste neumonica, peste bubonica, muerte negra,
peste mayor, peste fulminante, peste hemorrdgi-
ca, peste glandular, peste negra y enfermedad por
Yersinia pestis)

CIE-10 A20

Descripcion de la enfermedad y antecedentes epidemiolégicos. La peste bubdnica es una enfermedad
bacteriana infecciosa aguda extremadamente rara y su nombre procede de la palabra latina buboén, que significa
ingle. Es una zoonosis que involucra roedores y sus pulgas.

Es una enfermedad antigua que se puede encontrar en todo el mundo y se presentan brotes en regiones
donde las condiciones de la vivienda y de higiene son deficientes. La OMS informa de la existencia de 1,000 a
3,000 casos de peste En la actualidad existen focos permanentes en zonas montafiosas y desérticas de Brasil y
EEUU. La peste sigue activa también en algunas zonas de Africa, Asia, Sudamérica (Pert). En las zonas endé-
micas de peste la mayoria de los casos afectan a la poblacion indigena, por igual a hombres y mujeres.

Yersinia pestis, es su agente causal y se puede considerar una de las primeras armas bacterioldgicas usadas
por la humanidad. Posee un ciclo selvitico, donde la infeccion se puede transmitir a varios animales y a los
humanos, a través de las pulgas y un ciclo urbano donde inicialmente la infeccién es debida a la picadura de la
pulga infectada y su posterior transmision persona a persona por via respiratoria.

Agente infeccioso. La bacteria causante de la peste es Yersinia pestis, cocobacilo Gram negativo perte-
neciente a la familia de las Enterobacterias. El microorganismo puede mantenerse viable durante semanas en
aguas, harinas y granos humedos.

Reservorio. Roedores salvajes (principalmente las ardillas terrestres, conejos, liebres, ratones y perros de
las praderas) y gatos domésticos.

Periodo de incubacion. De 1 a 7 dias, pero se puede prolongar por algunos dias mas en personas inmuni-
zadas. En el caso de peste neumonica es de 1 a 4 dias.

Transmisibilidad. La infeccién en su forma natural se puede contraer a través de picaduras de pulgas infec-
tadas o a través de lesiones en piel. Esta presentacidn no se transmite directamente de una persona a otra, salvo

que exista contacto con pus de bubones supurantes.

En el caso de la peste neumonica, se transmite de persona a persona a través de secreciones respiratorias,
especialmente bajo condiciones climaticas apropiadas. El hacinamiento favorece la transmision.
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La peste septicémica ocurre cuando Y. pestis se multiplica en la sangre y no se propaga de persona a persona.
Las pulgas se mantienen infectantes por meses en condiciones propicias de temperatura y humedad.

Importancia como arma para bioterrorismo. Y. pestis no forma esporas y no sobrevive fuera del cuerpo
de personas o animales. Por esta razén, el desarrollo de un arma biolégica efectiva utilizando la bacteria en
aerosol no ha sido exitoso.

A pesar de que la tasa de letalidad de la peste neumodnica es muy elevada y existe un potencial real de trans-
misién secundaria, esta ocurriria inicamente con un contacto muy cercano con un paciente. Por estas razones
su uso como arma bioldgica es cuestionable. Sin embargo, un ataque de peste bubdnica podria ocurrir al liberar
intencionalmente pulgas o animales infectados con Y. pestis.

Presentacion clinica. Los signos y sintomas iniciales pueden ser inespecificos e incluir fiebre, escalofrios,
malestar general, mialgias, ndusea, postracién y dolores de garganta y cabeza. Puede tener varias presentacio-
nes:

Peste bubdnica: Cuando Y. pestis se introduce en el cuerpo a través de la picadura de una pulga infectada o
a través de un corte o abrasion en la piel, la enfermedad resultante se denomina peste bubdnica. Los “bubones”
son nédulos linfaticos inflamados que causan dolor. Esta es la forma mas comun de la enfermedad y afecta
con mayor frecuencia los ganglios inguinales (90% de los casos) y si no se trata, puede evolucionar a peste
septicémica.

Peste neumoénica: ocurre cuando se inhala la bacteria Y. pestis, y se aloja en los pulmones, produciendo una
enfermedad respiratoria grave. En estos casos es comtn que la tos se acompafie de hemoptisis. El cuadro neu-
monico puede progresar en 2 a 4 dias a un cuadro séptico, que sin tratamiento temprano puede causar la muerte,
la cual ocurre por fallo respiratorio y circulatorio y pérdida de sangre. Esta forma es especialmente preocupante
porque se puede transmitir de persona a persona.

Peste septicémica: Cuando Y. pestis se acumula en el flujo sanguineo, se produce un choque séptico.

Diagnostico de laboratorio. El diagndstico presuntivo se realiza mediante la observacion de la secrecion de
un bubén tefiida al Gram, donde se observan los bacilos Gram negativos. El diagndstico se confirma a través del
aislamiento e identificacion del agente en el exudado de bubones, sangre, liquido cefalorraquideo o esputo o por
el aumento o disminucién significativa del titulo de anticuerpos especificos en sueros pareados. En la actualidad
hay disponibles métodos inmunodiagndsticos y moleculares (como reaccién en cadena de la polimerasa) para
deteccion del agente.

Toma y manejo de muestras. Las muestras clinicas de eleccién para confirmar la peste son: el exudado de
bubones, sangre, liquido cefalorraquideo o esputo.

En el Anexo 1 se resumen los tipos de muestra recomendados de acuerdo a la presentacion de la enfermedad.
El cuadro incluye el volumen de muestra requerido en cada caso y la temperatura de conservacion y transporte
al Centro Nacional de Referencia de Bacteriologia del INCIENSA. En general las muestras se deben mantener
y transportar refrigeradas, NO CONGELADAS.
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Hasta tanto el diagndstico de la enfermedad no esté disponible en el CNR-Bacteriologia, las muestras serdn
embaladas y referidas para analisis a un centro de referencia internacional.

Medidas de control
Bioseguridad del personal de salud

Las personas en contacto con pacientes o sus secreciones deben extremar las medidas de bioseguridad y
emplear el equipo de proteccion personal.

Y. pestis pertenece a los organismos de riesgo bioldgico clase 2, por lo que el personal de laboratorio debe
trabajar en cdmara de bioseguridad, empleando guantes, gabacha, anteojos y respirador N95.

La descontaminacion de personas expuestas se realiza con agua y jabén en una ducha.
Manejo del paciente

Notificacion. Ante la identificacion de un caso de carbunco de transmision no zoondtica, se debe dar la aler-
ta inmediata via telefénica al Centro Nacional de Enlace, Direccién de Vigilancia de la Salud del Ministerio de
Salud (teléfonos 8886-8447,2256-0255,2256-4698), a fin de que este inicie las acciones de investigacion, pre-
vencion y control, incluyendo la notificacién al Ministerio de Agricultura y Ganaderia y al Ministerio Publico,
cuando se requiera. Simultdneamente se debe realizar la notificacion inmediata en la boleta individual VE-0O1.

Tratamiento. Se debe aislar al paciente, para iniciar un tratamiento sintomético y de sostén, para reponer
liquidos y estabilizarlo.

El tratamiento antibidtico debe iniciarse lo antes posible, empleando sulfato de estreptomicina como anti-
bidtico de eleccién (30 mg/kg de peso al dia en dos a tres fracciones, via intramuscular). Es igualmente eficaz
el sulfato de gentamicina en las dosis habituales para cada grupo de edad, por via intramuscular o intravenosa.
Son igualmente eficaces los antibidticos como tetraciclina, doxiciclina o cloranfenicol. No se administrard do-
xiciclina ni tetraciclina a nifios menores de 8 afios, salvo que los beneficios con su empleo superen los peligros
de manchas en los dientes. La duracion usual del tratamiento es de 7 a 10 dfas o hasta algunos dias después de
que la fiebre cedié.

El cloranfenicol es el antibidtico preferido en los casos de meningitis y de hipotensién pronunciada. Tam-
bién se pueden emplear fluoroquinolonas.

Los bubones remiten sin necesidad de tratamiento local, pero durante la primera semana de tratamiento
pueden volverse fluctuantes y aumentar de tamafio y puede ser necesaria su incision y drenaje.

El tratamiento profildctico protegerd a personas que han tenido contacto cara a cara con los pacientes infec-
tados. Para esto se recomienda administrar doxiciclina durante 7 dias en las dosis terapéuticas usuales.

Ver tratamiento especifico en anexo 2 .
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Aislamiento estricto. En caso de pacientes con peste neumodnica, hasta completar 48 horas de iniciado el
tratamiento antimicrobiano y que presenten una respuesta clinica favorable.

Para los pacientes con peste bubdnica, sin tos y rayos X negativos, estdn indicadas las precauciones respecto
a drenaje y secreciones, durante 48 horas después de iniciado el tratamiento con antibidticos.

Cuarentena. Los pacientes con tratamiento quimioprofilactico se deben vigilar durante 7 dias. También,
aquellos contactos que rechacen la quimioprofilaxis se mantendrdan en aislamiento estricto, bajo vigilancia

durante 7 dias.

Vacuna. En la actualidad no hay una vacuna disponible comercialmente.

Manejo de contactos

Todos los contactos cercanos de pacientes con peste deben recibir quimioprofilaxis.

Manejo del ambiente inmediato
El control ambiental disminuye el riesgo de que las personas sean picadas por pulgas de roedores y otros

animales infectados. Para prevenir los brotes de peste y en situaciones epidémicas hay que adoptar medidas
sanitarias para disminuir la poblacién de ratas y otros roedores.
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TULAREMIA

(Enfermedad de Francis, fiebre de Ohara, Yato-Byo,
fiebre de la mosca del ciervo, fiebre del conejo)

CIE-10 A21

Descripcion de la enfermedad y antecedentes epidemiolégicos. Enfermedad zoondtica bacteriana de
manifestaciones clinicas muy diversas, relacionadas a la ruta de introduccién del agente y a su virulencia.
Normalmente su forma clinica es benigna; sin embargo, ha sido utilizada como agente en la guerra bioldgica y
podria ser empleada en actos de bioterrorismo.

Se presenta en América del Norte, Europa continental, la antigua Unién Soviética, China y Japén. Las re-
giones mds afectadas son las zonas himedas cerca de lagos, estanques, mareas, rios donde la fauna encuentra
las condiciones favorables para vivir.

En 1928 los japoneses inician sus trabajos para experimentar con este y otros agentes como armas biol6gi-
cas 'y en 1937 se hicieron los primeros experimentos a cielo abierto. Se empled en la Segunda Guerra Mundial
afectando a 130.000 soldados en diferentes ejércitos, la mayoria de ellos con la presentacion pulmonar. El
agente se ha producido en laboratorios en grandes cantidades, a pesar de que existe un acuerdo internacional
que prohibe la fabricacién, almacenamiento y adquisicion de agentes bioldgicos para fines militares. En 1999,
en la Guerra de Kosovo, hubo més de 700 casos de tularemia; sin embargo, se considera que esta fue una epi-
demia natural.

Agente infeccioso. El agente causal es Francisella tularensis, cocobacilo Gram negativo minusculo, de
menos de 0.5 ym de largo, aerobio, no mévil, intracelular. Existen 3 especies genéticamente muy cercanas:

Francisella tularensis subsp. tularensis (tipo A de Jellison) frecuente en conejos, roedores y también trans-
mitida por garrapatas, sobre todo en América del Norte. Este microorganismo esta clasificado como agente
patégeno de clase 3.

Francisella tularensis subsp. holarctica (tipo B de Jellison) responsable de una enfermedad idéntica a la
causada por la subsp. tularensis pero de menor gravedad, con una tasa de letalidad del 1% en ausencia de trata-
miento. La enfermedad se da normalmente en mamiferos, conejos y otros roedores. Esta subespecie comprende
tres biotipos y es a partir de ésta que se deriva la cepa vacunal atenuada (LVS, Live Vaccine Strain)

Francisella tularensis subsp. mediasiatica presente en Asia central, se considera poco patdgena.

La bacteria es muy resistente cuando se encuentra en clima frio, puede durar dias en caddveres y hasta varios
meses en el agua o suelo contaminado.
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Reservorio. Animales salvajes, especialmente conejos, murciélagos, castores, garrapatas.

Periodo de incubacion. Estd relacionado con el tamafo del indculo, usualmente 3 a 5 dias (rango 1-14
dias).

Transmisibilidad. La enfermedad no se transmite persona a persona. El hombre es hospedero accidental y
se puede infectar por muchas vias:

Por via respiratoria, por inhalacién de aerosoles, 10 a 50 bacterias son suficientes:

a partir de ambiente hidrico contaminado

a partir de forrajes, literas, lana contaminada

a partir de particulas infectantes en suspension principalmente via mecdnica (recortar el césped y pasar so-
bre restos de animales infectados, turbina para soplar las hojas muertas, maquinas limpiadoras a alta presion)

Por via percutdnea, 10 a 1000 bacterias son suficientes:

herida contaminada con lodo o agua contaminada

contacto con un animal infectado (lamidos, arafiazos, mordeduras)
picadura de artrépodo contaminado

Por via digestiva: esta via es poco eficaz y necesita al menos 108 bacterias.
por ingestién de carne mal cocinada de animales infectados, vegetales crudos mal lavados o lavados con
agua contaminada.

Accidental, en el laboratorio: pueden ocurrir via percutdnea o respiratoria (por ejemplo por formacién de
aerosoles después de centrifugacion).

Importancia como arma para bioterrorismo. Esta es una de las bacterias patdgenas mds infecciosas ne-
cesitando, unicamente 10 células via respiratoria o cutanea, para provocar enfermedad grave en el hombre.

Hoy en dia se cuestiona la utilizacion de F. tularensis en actos bioterroristas, debido a que esta bacteria es
extremadamente 14bil y la preparacion de aerosoles eficaces a gran escala es muy dificil.

Presentacion clinica. Después de un periodo de incubacion corto, los sintomas aparecen de forma abrupta.
La bacteria posee un tropismo por piel, ganglios linfaticos, bazo e higado. Después de penetrar via cutdnea o
mucosa, se multiplica localmente en los ganglios linfaticos que drenan en el tejido provocando adenitis y abs-
Cesos.

La infeccion se acompafia de sintomas inespecificos similares a un sindrome seudo gripal intenso con fiebre,
algunas veces ondulante, sudoracion y escalofrios, cefalea, mialgias y lumbalgias y dolor en las articulaciones.
También puede presentarse coriza, angina y vémitos. Es habitual observar astenia y anorexia prolongadas.

La tularemia pulmonar es una forma grave e invalidante. Ocurre en el 10-15% de los casos, por exposicion
a un aerosol contaminante natural o artificial, o por diseminacién hematégena. El diagndstico como patologia
primaria es muy dificil de realizar. Se presenta como una neumopatia febril severa, tos seca, poco productiva,
disnea y dolores tordcicos de origen pleural. Se acompaifia de distress respiratorio, efusion pleural y adenopatias.
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Sin embargo, la enfermedad se puede presentar con diferentes manifestaciones clinicas, dependiendo de la
via de inoculacién:

Tularemia ulcero-ganglionar y ganglionar pura. Representa el 80% de los casos, tipicamente después
de manipulacion de animales infectados (localizacion en los miembros superiores) o por picadura de garrapata
(miembros inferiores o regién perineal). Inicia con una lesion popular, seguida de ulceracion general, sin dolor
en el punto de penetracidn cutdnea al mismo tiempo que inician los sintomas generales. Aparece una adenopatia
regional dos a tres dias después que evoluciona a absceso, fistula y esclerosis. De manera patognomonica para
la tularemia, el chancro de inoculaciéon que es minimo y parecia cicatrizar, se reactiva al momento de la salida
del ganglio. En 10-20% de los casos pueden aparecer placas de eritema a proximidad de la tlcera. Se pueden
presentar formas ganglionares puras, sin lesion cutdnea visible.

Tularemia 6culo-ganglionar. Es rara, menos del 5% de los casos. Presenta conjuntiva purulenta, dolorosa,
unilateral asociada a adenopatia. Se presenta después de contacto de los 0jos con manos contaminadas o por
ingreso directo de material contaminado.

Tularemia orofaringea. Muy rara, 2-5% de los casos. Se contrae después de ingestion de carne cruda mal
cocida o vegetales crudos contaminados por secreciones de animales infectados. Se presenta como una farin-
gitis o como una angina dolorosa ulcerada, a menudo acompaiiada de ulceraciones en la mucosa bucal con
sensacién de quemadura, con rapida aparicién de una voluminosa adenopatia satélite cervical o retrofaringea.
También puede presentarse con manifestaciones intestinales.

Tularemia septicémica pura. Se presenta en el 10% de los casos naturales pero es la més severa. Puede
complicar todas las formas de tularemia. Aparecen sintomas no especificos como fiebre, dolores abdominales,
diarrea, vomitos. El paciente parece decaido evolucionando a la confusién y el coma. Sin tratamiento precoz
puede llevar al choque séptico, coagulacion intravascular diseminada, sangrados, falla respiratoria y multivis-
ceral.

Formas atipicas. Erupciones cutdneas en 10-20% de los casos y menos frecuentemente meningitis, endo-
carditis, pericarditis, peritonitis o hepatitis granulomatosa.

Diagnéstico de laboratorio. El diagnéstico mas comun es clinico y se confirma por un aumento en el titulo
de anticuerpos especificos en el suero del paciente, la segunda semana de la enfermedad (ELISA). Las muestras
se pueden examinar por inmunofluorescencia directa o por identificacién de ADN bacteriano por reaccion en
cadena de la polimerasa.

Toma y manejo de muestras: Las muestras clinicas de eleccion para confirmar la tularemia son: hisopado
de la tlcera en lesiones cutdaneas, puncion o biopsia ganglionar si la enfermedad es de evolucién reciente (me-
nos de 10 a 12 dias), lavado faringeo, secrecion purulenta de conjuntivas, expectoraciones.

En el Anexo 1 se resumen los tipos de muestra recomendados de acuerdo a la presentacién de la enfermedad.
El cuadro incluye el volumen de muestra requerido en cada caso y la temperatura de conservacion y transporte
al Centro Nacional de Referencia de Bacteriologia del INCIENSA. En general las muestras se deben mantener
y transportar refrigeradas, NO CONGELADAS.

Hasta tanto el diagndstico de la tularemia no esté disponible en el CNR-Bacteriologia, las muestras serdn
embaladas y referidas para andlisis a un centro de referencia internacional.
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Medidas de control
Bioseguridad del personal de salud

Las personas en contacto con pacientes o sus secreciones deben extremar las medidas de bioseguridad y
emplear el equipo de proteccién personal.

F. tularensis pertenece a los organismos de riesgo biolégico clase 3, por lo que el personal de laboratorio
debe trabajar en cdmara de bioseguridad, empleando guantes, gabacha, anteojos y respirador N95.

La descontaminacién de personas expuestas se realiza con jabén en una ducha.
Manejo del paciente

Notificacion. Ante la identificacién de un caso de carbunco de transmision no zoonética, se debe dar la aler-
ta inmediata via telefénica al Centro Nacional de Enlace, Direccién de Vigilancia de la Salud del Ministerio de
Salud (teléfonos 8886-8447,2256-0255,2256-4698), a fin de que este inicie las acciones de investigacidn, pre-
vencién y control, incluyendo la notificacién al Ministerio de Agricultura y Ganaderia y al Ministerio Pablico,
cuando se requiera. Simultdneamente se debe realizar la notificacion inmediata en la boleta individual VE-0O1.
Tratamiento.

Aminoglicésidos (estreptomicina, gentamicina, amicacina) son las drogas de eleccioén por 10 dias o por
mads tiempo si la enfermedad es mds grave. Alternativamente se puede emplear doxiciclina o ciprofloxacina por
14 a 21 dias. Los farmacos mencionados proporcionan una respuesta clinica rapida, pero se ha informado de

recidivas de la enfermedad después de administrar tetraciclinas.

Las embarazadas se deben tratar como cualquier otro adulto y en el caso de los nifios ajustar las dosis por
peso. Infecciones que no comprometen la vida pueden ser tratadas via oral con quinolonas tipo ciprofloxacina.

Ver tratamiento mds especifico en anexo 2.

Aislamiento. No aplica el aislamiento; sin embargo, se recomienda seguir las precauciones estdndar en el
caso de pacientes con lesiones abiertas. Se debe realizar la desinfeccién de secreciones de ulceras, nddulos
linféticos y sacos conjuntivales.

Cuarentena. No se aplica.

Vacuna. No disponible comercialmente, por esta razon, la quimioprofilaxis es necesaria en caso de exposi-
cién o acto bioterrorista.

Manejo de contactos
Se recomienda la administracién de ciprofloxacina o doxiciclina en dosis terapéuticas durante 14 dfas.
Manejo del ambiente inmediato

Se debe realizar la descontaminacion de establecimientos con cloro 0.5%, seguido de limpieza con alcohol 70%.
Los niveles estdndares de cloracion del agua de consumo son suficientes para proteger de una infeccién hidrica.
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FIEBRE HEMORRAGICA EBOLA

CIE-10 A98.4

Descripcién de la enfermedad y antecedentes epidemiolégicos. El Ebola es una enfermedad virica febril
aguda grave que se identificé por primera vez en 1976 en la provincia occidental ecuatorial del Sudan y en
Zaire. Brotes de la enfermedad se han reportado en Sudan (1979), Kitwit, Zaire (1995) y Gabdn (1996, 1997).
En Costa de Marfil y Sudafrica se han reportados casos aislados. Todos los casos reportados hasta la fecha, han
ocurrido en Africa.

Agente infeccioso. El virus es miembro de la familia Filoviridae. Las cepas Ebola de Zaire, de Costa de
Marfil, Gabén y Sudén se han asociado con la enfermedad en seres humanos. La cepa Reston causa enfermedad
hemorrdgica mortal en primates no humanos. Sin embargo, las pocas infecciones corroboradas en humanos han
sido asintomaticas.

Reservorio. A pesar de los extensos estudios realizados, se desconocen los reservorios.
Periodo de incubaciéon. De 2 a 21 dias.

Transmisibilidad. La transmision de una persona a otra se produce por contacto directo con sangre, secre-
ciones, 6rganos y semen infectados, por lo que las infecciones nosocomiales son frecuentes. Durante el periodo
de incubacion el riesgo de contagio es bajo, pero incrementa durante la dltima etapa de la enfermedad al pre-
sentarse vomito, diarrea y hemorragias. En condiciones normales no se ha comprobado la transmisién entre
personas a través del aire.

El periodo de transmisibilidad persiste mientras la sangre y las secreciones contengan virus. Aproximada-
mente en el 5% de los contactos en Zaire y del 10 al 15% en Sudan, hubo infeccién secundaria entre las per-
sonas con mayor contacto directo.

Importancia como arma para bioterrorismo. A la fecha esta enfermedad se ha presentado en areas cir-
cunscritas de Africa. No obstante, se considera un arma biolégica potencial debido a la gravedad de su presen-
tacion clinica y a la ausencia de un tratamiento especifico.

Presentacion clinica. Se caracteriza por un comienzo repentino con fiebre, malestar, mialgia, cefalalgia,
seguidos de faringitis, vdmito, diarrea y erupciéon macular. La didtesis hemorrdgica suele acompaiiarse de le-
sién hepdtica, insuficiencia renal, afeccion del sistema nervioso central y choque terminal con disfuncién de
multiples érganos. Los datos de laboratorio detectan linfopenia, trombocitopenia e incremento de las amino-
transferansas. La tasa de letalidad de la enfermedad en Africa ha variado de 50 % a casi 90 %.

Diagnostico de laboratorio. Los estudios de laboratorio constituyen un peligro extraordinario y deben
practicarse solamente si el personal y la comunidad cuentan con medios de seguridad biolégica (BSL) nivel 4.
Para la recoleccion de las muestras deben aplicarse estrictas medidas de bioseguridad. El suero de pacientes
sospechosos debe inactivarse mediante radiacion gamma antes de manejarse.
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Los titulos de anticuerpos en sueros pareados se determinan mediante inmunofluorescencia indirecta y la
prueba de ELISA para IgG e IgM especificos de Ebola. Estas pruebas no estdn disponibles comercialmente y
deben realizarse en laboratorios especializados. Un caso positivo se confirma por radioinmunoprecipitacion o
andlisis de Western Blot.

La deteccidn de antigeno virico se realiza por la técnica de ELISA y PCR en sangre, suero y homogenizados
de 6rganos y por técnicas de inmunofluorescencia indirecta con anticuerpos monoclonales o por el aislamiento
del virus en cultivos celulares (células Vero, células MA-104) o cobayos. Los tejidos ttiles para el aislamiento
del virus son higado, bazo, nédulos linféticos, rifion y corazén obtenidos durante necropsia. En la fase de vi-
remia, pueden visualizarse las particulas virales mediante microscopia electrénica. La biopsia de piel fijada en
formol se emplea en un test inmuno-histoquimico desarrollado por la unidad de patologia molecular del CDC.

Toma y manejo de muestras. Para el diagndstico se requiere tomar una muestra de suero en la fase aguda
de la enfermedad, idealmente a los 7 dias de haber iniciado la enfermedad y otra muestra de suero en la fase
convaleciente o sea 14 dias después de haber iniciado los sintomas (Anexo 1).

Hasta tanto el diagnéstico de la fiebre del Ebola no esté disponible en el CNR-Virologia, las muestras serdn
embaladas y referidas para andlisis a un centro de referencia internacional.

Medidas de control

Bioseguridad del personal de salud

Toda persona en contacto con los pacientes sospechosos de fiebre de Ebola debe usar equipo de proteccién
personal desechable de uso exclusivo del drea (mamelucos impermeables y descartables con un delantal plés-
tico por encima, por ejemplo, si no se cuenta con este se puede usar gabachas descartables de manga larga y
puilo, de cierre trasero, también se utiliza el delantal plastico encima de la gabacha, cubre zapatos, doble par
de guantes, respirador N95, gorro quirdrgico y anteojos protectores). El equipo de proteccién debe colocarse
antes de entrar al drea de aislamiento. Una vez empleado se debe desechar en un recipiente adecuado para ser
autoclavado.

Después de cada contacto con pacientes o material contaminado, se debe lavar las manos usando desinfec-
tante y después agua y jabon.

Manejo del paciente

Aislamiento. Mantener los casos sospechosos en un cuarto a presion negativa, con su bafio propio y de
acceso restringido, aplicando técnicas estrictas de aislamiento de enfermos. Utilizar medidas de proteccion de
tipo respiratorio. Informar al personal hospitalario sobre la naturaleza de la enfermedad y sus vias de trans-
mision. Hacer énfasis en que los procedimientos invasores como la colocacion de catéteres y la manipulacion
de sangre, secreciones y dispositivos de succién deben realizarse en condiciones estrictas de aislamiento y
bioseguridad. Dada la transmisibilidad de la enfermedad, cada paciente debe tener un termémetro individual,
etiquetado con su nombre y mantenido en un recipiente con desinfectante. La ropa de cama es personal y debe
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desinfectarse después de cada cambio o muerte de paciente. Los estetoscopios y otros materiales que se usan en
varios pacientes también se deben descontaminar. Los utensilios de comida se desinfectan y la comida sobrante
se maneja como infecciosa.

Notificacion. Ante la identificacion de un caso de carbunco de transmision no zoondtica, se debe dar la aler-
ta inmediata via telefénica al Centro Nacional de Enlace, Direccion de Vigilancia de la Salud del Ministerio de
Salud (teléfonos 8886-8447,2256-0255,2256-4698), a fin de que este inicie las acciones de investigacidn, pre-
vencion y control, incluyendo la notificacion al Ministerio de Agricultura y Ganaderia y al Ministerio Publico,
cuando se requiera. Simultaneamente se debe realizar la notificacion inmediata en la boleta individual VE-0O1.

Tratamiento. No existe quimioterapia antiviral para evitar la infeccién por virus del Ebola. Los casos se-
veros requieren cuidados intensivos y rehidratacidon por via intravenosa u oral con soluciones que contengan
electrolitos. La ribavirina tiene gran eficacia en los primeros seis dias de enfermedad. Debe administrarse por
via intravenosa a razén de 30 mg/Kg de peso inicialmente, seguida de 15 mg/Kg de peso cada 6 horas durante
cuatro dias y 8 mg/Kg de peso cada 8 horas durante 6 dias mas.

Cuarentena. No aplica.

Vacuna. No disponible.

Manejo de contactos

Es esencial localizar los contactos y someterlos a una vigilancia estricta, con control de la temperatura
corporal dos veces por dia y hospitalizacion inmediata y aislamiento estricto en caso de aparicion de fiebre. El
personal hospitalario que haya tenido contacto directo con algin paciente o material contaminados sin haber
utilizado equipo de proteccidn, debe ser considerado como contacto y sometido a un seguimiento adecuado.

En las comunidades afectadas por el virus Ebola debe velarse porque la poblacién esté bien informada sobre
la naturaleza de la enfermedad y de las medidas necesarias de contencidn de brotes, incluyendo las relativas a
los funerales, ya que se debe enterrar con prontitud y seguridad a quienes hayan muerto por causa de esa viro-
sis. Ademads, los pacientes recuperados deben saber que es necesario abstenerse de las relaciones sexuales no
protegidas durante tres meses o hasta que se demuestre que no hay virus en el semen.
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Manejo del ambiente

Se debe realizar la desinfeccion del esputo, las excretas y la sangre del paciente y de todos los objetos con
los que haya estado en contacto, con hipoclorito de sodio 0.5% o mediante esterilizacién en autoclave, incine-

racion o ebullicion.
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VIRUELA

CIE-10 B03

Descripcion de la enfermedad y antecedentes epidemiolégicos. La viruela es una enfermedad virica
sistémica de inicio stbito. El dltimo caso de infeccion naturalmente adquirida se presenté en Somalia en 1977
y hubo un caso adquirido en el laboratorio en Inglaterra en 1978. La erradicacién global de la viruela fue cer-
tificada por la Asamblea de la OMS en 1980. En la actualidad, reservas del virus de la viruela estdn autoriza-
das dnicamente en laboratorios de médxima contencién de nivel 4 de bioseguridad en el CDC de Atlanta, GA,
Estados Unidos, y en el Centro Estatal de Investigacién de Virologia y Biotecnologia, Koltsovo, Regién de
Novosibirsk, Federacion Rusa.

Ante la posibilidad de que las reservas clandestinas de los virus de la viruela se utilicen en bioterrorismo,
es importante que el personal de salud publica conozca las caracteristicas clinicas, epidemioldgicas y el diag-
nostico diferencial de la viruela. Atin cuando las cepas de virus utilizadas en bioterrorismo pueden ser alteradas
para producir diferencias clinicas, la mejor forma guia para reconocer y abordar una epidemia es utilizar el
conocimiento y la experiencia acumulada por el manejo de virus de la viruela natural.

Agente infeccioso. El virus de la viruela es un miembro del género Orthopoxvirus. Hay, por lo menos, dos
cepas del virus de la viruela de importancia epidemiolégica: el mds virulento denominado variola mayor o
clasica y el més leve, variola menor o alastrim.

Reservorio. El tinico huésped conocido del virus eran los humanos. Oficialmente s6lo se encuentra en con-
geladores designados.

Periodo de incubacion. De 7 a 19 dias; por lo comun es de 10 a 14 dias hasta el comienzo de la enfermedad
y de dos a cuatro dias mds hasta que surge la erupcion.

Transmisibilidad. Principalmente por contacto directo cara-a-cara por via de saliva infecciosa depositada
en la mucosa orofaringea, nasal o respiratoria de una persona susceptible. El virus también puede ser llevado a
estas mucosas por los dedos u otros objetos contaminados con saliva o exudados infecciosos. Existe evidencia
clara que muestra que el virus puede perdurar viable en la ropa de cama y prendas de vestir por periodos de
tiempo considerables.

El periodo de transmisibilidad es desde el momento en que aparecen las primeras lesiones hasta que se
desprenden todas las costras, lo cual comprende unas tres semanas. La fase de mayor contagio es en el periodo
anterior a la erupcidn, por medio de gotitas de aerosoles que llevan virus.

Importancia como arma para bioterrorismo. Es concebible que la viruela se podria reintroducir de mane-
ra deliberada en la poblacién. Podria ser liberada en aerosol, el cual se extenderia con facilidad, ya que el virus
permanece muy estable en esta forma. No mds de 50 a 100 casos serian suficientes para despertar una verdadera
preocupacioén a nivel internacional e inmediatamente se deberian tomar medidas de emergencia.
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Los investigadores creen que la infeccion por viruela (liberada en forma de aerosol bajo condiciones favo-
rables, sin luz solar) puede permanecer viable hasta 24 horas; pero en condiciones desfavorables, el virus sélo
permanece viable por 6 horas.

Presentacion clinica. Virosis sistémica con un periodo prodrémico de 2 a 4 dias con sintomas que incluyen
fiebre, malestar general, dolor de cabeza, postracion, dolor de espalda intenso y a veces, dolor abdominal y
vomito. La fiebre puede bajar y aparece un exantema méculo-papular, primero en la mucosa oral, cara, manos
y antebrazos y después de unos dias progresa al tronco. La distribucion centrifuga de las lesiones es una carac-
teristica clinica importante. Las lesiones progresan de méculas a papulas y a vesiculas pustulosas y todas las le-
siones de un drea dada progresan juntas a través de estos estadios. De 8 a 14 dias después del inicio, las puistulas
forman costras que se desprenden después de 3 a 4 semanas y dejan cicatrices despigmentadas y deprimidas al
curar. La tasa de mortalidad de la variola mayor es del 20% al 40%. Variola menor presenta sintomas mas leves
y una tasa de mortalidad menor del 1%. La viruela se puede confundir con la varicela.

Hay dos formas raras de viruela, la hemorrdgica y la maligna. La primera es fatal, tanto en pacientes vacu-
nados como no vacunados, el exantema se acompafia de hemorragia de las membranas mucosas y de la piel. La
viruela maligna o plana se caracteriza por lesiones que no evolucionan al estadio de pustula sino que permane-
cen suaves y aplanadas.

Diagnéstico de laboratorio. La confirmacion se basa en el aislamiento del virus en membranas corioalan-
toideas o en cultivo de tejido del material obtenido por raspado de las lesiones, del liquido de las vesiculas o
pustulas, de costras y a veces de sangre obtenida durante el periodo prodrémico febril. La técnica de reacciéon
en cadena de la polimerasa permite realizar un diagndstico rdpido de la viruela. En el suero de los pacientes
se pueden detectar anticuerpos anti-viruela por las técnicas de neutralizacion del virus, inhibicién de la hema-
glutinacién, Western blot, ELISA o fijacién del complemento. La microscopia electrénica y las técnicas de
inmunodifusién emiten un diagndstico preliminar rdpido.

Toma y manejo de muestras. Las costras, los fluidos vesiculares o pustulares y otros especimenes clinicos
para el diagnéstico deben ser recolectados tnicamente por personas vacunadas. Mientras que no se presente
una recurrencia de la viruela, las manipulaciones de laboratorio con material infeccioso se deben llevar a cabo
en instalaciones de médxima contencién en nivel 4 de bioseguridad, autorizadas solamente en dos laboratorios
designados por la OMS en los Estados Unidos y en la Federacion Rusa.

Medidas de control

Bioseguridad del personal de salud
Todas las personas que tengan o vayan a tener contacto estrecho con los pacientes deben ser vacunadas. El

personal de salud y los trabajadores de funerarias, atn si estan vacunados, deben usar gabacha, guantes, gorros,
batas y mdscaras quirdrgicas.

34



Protocolo de Bioterrorismo

Manejo del paciente

Notificacion. Ante la identificacion de un caso de carbunco de transmision no zoondtica, se debe dar la aler-
ta inmediata via telefénica al Centro Nacional de Enlace, Direccidn de Vigilancia de la Salud del Ministerio de
Salud (teléfonos 8886-8447,2256-0255, 2256-4698), a fin de que este inicie las acciones de investigacion, pre-
vencion y control, incluyendo la notificacién al Ministerio de Agricultura y Ganaderia y al Ministerio Publico,
cuando se requiera. Simultdneamente se debe realizar la notificacién inmediata en la boleta individual VE-01.

Tratamiento. En la actualidad no hay disponibilidad de quimioterapia efectiva. Estd en estudio el uso de
cidofovir.

Aislamiento. Los pacientes con diagndstico de viruela deben estar fisicamente aislados y todas las personas
que tengan o vayan a tener contacto estrecho con ellos deben ser vacunadas.

Vacuna. El control de la viruela se basa en la vacunacién contra este virus, la vacuna previene la viruela
por lo menos 10 afios. La OMS en Ginebra mantiene una reserva de emergencia de vacunas de viruela, cuya

potencia se analiza regularmente. La vacunacién estd contraindicada en embarazadas y personas con desérde-
nes inmunes.

Manejo de contactos

Todas las personas que entren en contacto con ellos deben ser vacunadas y sometidas a vigilancia diaria
para fiebre.

Manejo del ambiente inmediato
Si hay un brote de viruela se debe aconsejar a la comunidad que eviten los sitios congestionados.
Todos los instrumentos contaminados, secreciones, fluidos y otros materiales deben descontaminarse en

autoclave o lavarse con agua caliente que contenga hipoclorito. Los caddveres deben ser cremados siempre que
sea posible.
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Anexo 1.

Recoleccion y transporte de muestras para el estudio de
agentes biologicos liberados de manera intencional

Las muestras que se recolecten para ser enviadas al INCIENSA se deberdn colocar en recipientes estériles y libres de fugas y luego en contene-
dores apropiados, respetando las condiciones de transporte establecidas para cada tipo de muestra. El empaque externo deberd ir etiquetado
con la leyenda: PELIGRO BIOLOGICO, EMERGENCIA MEDICA. Se deberdn emplear los medios de transporte mds rdpidos disponibles.
Cada muestra se deberd acompaiiar de la boleta de solicitud de andlisis correspondiente.

Enfermedad / sindrome clinico

Seleccion de la muestra Condiciones de transporte y alma- | Observaciones
cenamiento
Transporte | Almacenamiento
Antrax | Cutdneo Fase vesicular: obtenga fluido de las vesiculas | <2 horas, < 24 horas, tempera-
intactas con un hisopo estéril. En esta fase se temperatura | tura ambiente
tienen las mayores posibilidades de aislamiento | ambiente
del agente
Fase de costras: Inserte un hisopo estéril por <2 horas, < 24 horas, tempera-
debajo del borde de la costra y rote, sin quitarla | temperatura | tura ambiente
ambiente
Gastrointestinal Heces: obtenga 5 — 10 g de heces en un reci- <1 hora, 24 horas, 4°C
piente limpio, estéril, a prueba de fugas temperatura
ambiente
Sangre para hemocultivo <2 horas,
temperatura
ambiente
Respiratorio Esputo: obtenga la muestra de expectoracién en | <1 hora, 24 horas, 4°C
un recipiente limpio, estéril, a prueba de fugas | temperatura
ambiente
Sangre para hemocultivo <2 horas,
temperatura
ambiente
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Seleccion de la muestra

Condiciones de transporte y

Observaciones

Enfermedad / sindrome almacenamiento
clinico Transporte |Almacenamiento
Botulismo |Alimentario |Heces: 10 a 50 g de heces 4°C 4°C Para recolectar las muestras
Liquido de enema o fluido géstrico: 20 ml utilice recipientes estériles a
Voémito: 20 ml prueba de fugas.
En caso de autopsia: recolecte fluido géstrico,
contenido intestino grueso y delgado
Suero (agudo y convaleciente): extraer 4°C 4°C El suero se debe obtener a la
suficiente sangre (aprox. 20 ml) usando tubo mayor brevedad posible luego
estéril sin anticoagulante para obtener aproxi- de iniciados los sintomas y
madamente 10 a 12 ml de suero antes de administrada la anti-
toxina.
Muestras de alimentos sospechosos: 10 a 50 g [4°C 4°C
Liberaciéon |Hisopado nasal: obtenga cultivos nasales 4°C 4°C
intencional |para cultivo, utilizando medio de transporte
anaerdébico
Suero (agudo y convaleciente): extraer 4°C 4°C El suero se debe obtener a la
suficiente sangre (aprox. 20 ml) usando tubo mayor brevedad posible luego
estéril sin anticoagulante para obtener aproxi- de iniciados los sintomas y
madamente 10 a 12 ml de suero antes de administrada la anti-
toxina.
Heces: 10 a 50 g de heces 4°C 4°C Para recolectar las muestras
Liquido de enema o fluido géstrico: 20 ml utilice recipientes estériles a
Vémito: 20 ml prueba de fugas.
En caso de autopsia: recolecte fluido géstrico,
contenido intestino grueso y delgado
Muestras de alimentos sospechosos: 10 a 50 g [4°C 4°C
Muestras ambientales: obtenga 3 a 4 hisopa- | Temperatura | Temperatura am- | También se recolectar enviar
dos de ambiente para cultivo de cada lugar ambiente biente Muestras de suelo (50 a 100 g)
sospechoso y de agua (= 100 ml) en reci-
pientes estériles a prueba de
fugas.
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Enfermedad / sindrome
clinico

Seleccion de la muestra

Condiciones de transporte y alma-

cenamiento

Transporte

Almacenamiento

Observaciones

Fiebre Hemorragica Ebola

Suero:

1. tomar una muestra de san-
gre usando tubo estéril sin an-
ticoagulante en la fase aguda
de la enfermedad, idealmente a
los 7 dias de haber iniciado la
enfermedad
2. tomar otra muestra de san-
gre en la fase convaleciente o
sea 14 dias después de haber
iniciado la enfermedad.

4°C

4°C

Viruela

Muestra de tejido, exudado,
secreciones o fluido que tenga
posibilidad de tener el virus,
tomadas preferiblemente en la
etapa aguda, (primeros 5 dias
del inicio de los sintomas) ya
que es cuando se concentra la
mayor cantidad de estos.

4°C

4°C

En el proceso de recoleccién, conser-
vacidn y transporte de la muestra es
indispensable cumplir con la cadena
de frio (4°C) y las normas de bio-
seguridad. No someter la muestra a
ciclos de congelamiento y desconge-
lamiento
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Anexo: 2.

Tratamientos especificos algunos eventos.

Antrax

TABLA 325-4 -- Recomendaciones para la Profilaxis Post-Exposicion luego de un incidente con es-
poras del Bacilo del Antrax segiin los Centros para el Control de las Enfermedades y Prevencion de los
Estados Unidos de Norte América.-

Pacientes Antibiético Inicial Recomendado Duracion
Ciprofloxacina, 500 mg oral b.i.d.
O
Adultos (incluyendo los | Levofloxacina, 500 mg oral q.d. 60 dias
inmunocomprometidos)
O
Doxiciclina, 100 mg oral b.i.d.
Ciprofloxacina, 500 mg oral b.i.d.
O
Levofloxacina, 500 mg oral q.d.
Mujeres embarazadas 6 0
60 dias

en el periodo de lactan-
cia

Doxiciclina, 100 mg oral b.i.d.

(Amoxicilina 500 mg oral t.i.d. puede ser sustituida si se ha deter-
minado que la cepa aislada es sensible a penicilina)*

4]
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Pacientes Antibiotico Inicial Recomendado Duracion

Ciprofloxacina, 10-15 mg/kg oral b.i.d. sin exceder 500 mg por
dia.

O

Levofloxacina, 16 mg/kg oral q.d. sin exceder 250 mg por dia
O

Doxiciclina

Uso en nifos (incluyen- | >8 anos y si el peso es >45 kg: 100 mg por via oral b.i.d.

do inmunocomprome- 60 dias
tidos) >8 anos y si el peso es<45 kg: 2.2 mg/kg por via oral b.i.d.

<8 anos de edad: 2.2 mg/kg oral b.i.d. sin exceder 100 mg b.i.d.

Si la cepa de antrax es sensible a la peniclina, se puede dar amoxi-
cilina*

<20 kg: 80 mg/kg p.o. t.id.

>20 kg: 500 mg p.o. t.id.

From Centers for Disease Control and Prevention. Update: investigationbioterrorism-related anthrax
and interim guidelines for exposure management and antimicrobial therapy. MMWR Morb Mortal Wkly Rep.
2001:50,889-893.
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Plaga

TABLA 322-1 -- Grupo de Trabajo dedicado a las Recomendaciones con el propésito de Biodefensa
Civil para el Tratamiento de pacientes adultos con la Peste Neumonica*

Escenario de Bajas Contenidas

Antibioticos Preferidos

Estreptomicina 1 gIMb.id.

Gentamicina 5 mg/kg IM 6 1V q.d. 6 2 mg/kg dosis de inicio seguido por 1.7 mg/kg IM o IV t.i.d.

Antibiéticos Alternativos
Doxiciclina[#] 100 mg IV b.i.d. 6 200 mg IV q.d.
Ciprofloxacina[f] | 400 mg IV b.i.d.

Cloranfenicol 25 mg/kg IV 4 veces al dia.

Escenario de Bajas Masivas 6 de Profilaxis Post-exposicion

Antibioticos Preferidos

Doxiciclina[ ] 100 mg oral b.i.d.

Ciprofloxacina[f] 500 mg oral b.i.d.

Antibioticos Alternativos

Cloranfenicol 25 mg/kg oral 4 veces al dia.

Adapted from Inglesby TV, Dennis DT, Henderson DA, et al. Plague as a biological weapon: Medical and
public health management. Working Group on Civilian Biodefense. JAMA. 2000;283:2281-2290. With permis-
sion from the American Medical Association.

IM, intramuscular; IV, intravenoso.

Solamente la estreptomicina y medicamentos de la clase de las tetraciclinas han sido aprobadas
por la FDA para el tratamiento de la plaga. La duracién del tratamiento (parenteral G oral) debe
ser de 10 dias; se podra sustituir por el tratamiento oral una vez que la condicién del paciente haya
mejorado. La duracion de la profilaxis post-exposicion debe ser de 7 dias.

T Se puede sustituir por otras fluoroquinolonas.

++ Tetraciclina puede ser sustituida por la doxiciclina.
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Cap 322 .Tularemia

TABLA 323-3 -- Recomendaciones para el tratamiento de Bajas Contenidas luego de una liberacion
intencional de la Francisella tularensis

Adultos

Enfermedad severa

Estreptomicina 1 g IM q12h por 10 dias

Gentamicina 5 mg/kg IM 6 IV qd por 10 dias

Alternativas para enfermedad menos severa:

Estreptomicina 6 gentamicina en las dosis arriba mencionadas

Ciprofloxacina 400 mg IV bid por 10 dias.
Doxiciclina 100 mg IV bid por 14 a 21 dias.
Cloranfenicol 15 mg/kg IV qid por 14-21 dias.

Uso Pediatrico

Enfermedad Severa

Estreptomicina 15 mg/kg IM q12h por 10 dias, pero sin exceder 2g/dfa.
Gentamicina 2.5 mg/kg IM 6 IV q8h por 10 dias.

Alternativas para la enfermedad menos severa:

Estreptomicina o gentamicina a las dosis arriba mencionadas

Ciprofloxacina 15 mg/kg IV q12h por 10 dias, pero sin exceder 1 g/dfa.

Doxiciclina 100 mg IV q12h por 14-21 dias si el peso es =45 kg; 2.2 mg/kg IV q12h si el peso es <45 kg
Cloranfenicol 15 mg/kg IV qbh por 14-21 dias

Embarazadas

Enfermedad Severa

Gentamicina 5 mg/kg IM 6 IV qd por 10 dias.

Estreptomicina 1 g IM q12h por 10 dias.

Alternativas para enfermedad menos severa:

Gentamicina o estreptomicina en las dosis arriba mencionadas

Ciprofloxacina 400 mg IV q12h por 10 dias.
Doxiciclina 100 mg IV q12h por 14-21 dias

Pacientes Inmunosuprimidos 6 inmunocomprometidos.

Minimo de tratamiento es de 10 dias (ver referencia)

Gentamicina 5 mg/kg/day IM 6 1V en dosis divididas

Estreptomicina 1 g IM q12h

Adapted from Dennis DT, Inglesby TV, Henderson DA, et al. Tularemia as a biological weapon: medical and
public health management. JAMA. 2001;285:2763-2773.
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Los antibidticos estdn listados segun nuestro orden de preferencia para su uso. La gentamicina puede ser
obtenida con mayor facilidad que la estreptomicina.Un tratamiento intravenoso inicial con doxiciclina, ci-
profloxacina 6 cloranfenicol puede ser cambiado luego a dosis orales una vez que los pacientes demuestren
mejoria clinica.

TABLA 323-4 -- Recomendaciones para el Tratamiento de Bajas Masivas y para la profilaxis luego de
una exposicion debida a la liberacion intencional de la Francisella tularensis

Adultos

Ciprofloxacina 500 mg PO bid por 14 dias.

Doxiciclina 100 mg PO bid por 14 dias.

Uso Pediatrico

Ciprofloxacina 15 mg/kg PO bid por 14 dias, pero sin excederse de 1 g/dfa.

Doxiciclina 100 mg PO bid por 14 dias si el peso es =45 kg; 2.2 mg/kg PO bid si el peso es <45 kg

Embarazadas

Ciprofloxacina 500 mg PO bid por 14 dias
Doxiciclina 100 mg PO bid por 14 dias.

Adapted from Dennis DT, Inglesby TV, Henderson DA, et al. Tularemia as a biological weapon: medical and
public health management. JAMA. 2001;285:2763-2773.

Los antibidticos estan listados segtin nuestro orden de preferencia para su uso

Mandell, Douglas & Bennett’s Principles and Practice of Infectious Diseases. 7a edicion. Elsevier,
2011. Parte IV, Seccion E: Biodefensa. Capitulos 321 a 327
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Otras consultas de direcciones de correo:

http://www.cdc.gov

http://www.clinicadam.com/salud/5/001356.html
http://www.geocities.com/hscarlette/diagnost.htm

www.idsociety.org

WWW.jama.org

www.medscape.com

http://www.mindspring.com/~cinque/ebola.html
http://www.monografias.com/trabajos16/virus-ebola/virus-ebola.shtml
http://www.monografias.com/trabajos73/laboratorio-microbiologia-frente-bioterrorismo/laboratorio-
microbiologia-frente-bioterrorismo3.shtml
http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/001356 .htm)
www.who.int
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