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JUSTIFICACION

Ante el incremento de la notificacién de recién nacidos con microcefalia en
zonas donde circula el virus Zika y su posible relacion con este virus, la Orga-
nizacion Panamericana de la Salud/Organizacion Mundial de la Salud (OPS/
OMS) emitié una alerta epidemioldgica el 1de diciembre de 2015 . Dicha alerta
recomienda a los Estados Miembros que establezcan y mantengan la capaci-
dad para detectar y confirmar casos de infeccién por virus Zika; preparen los
servicios de salud ante una eventual demanda adicional en todos los niveles
de atencién, incluyendo servicios especializados para sindromes neuroldgicos,
asicomo también que fortalezcan las actividades de consulta y control prena-
tal.

La OPS/OMS junto con expertos en vigilancia de defectos congénitos, a partir
de laevidencia disponible, del andlisis de las estrategias en curso en zonas con
incremento en la prevalencia de microcefalia congénita y otras manifestacio-
nes, presenta la siguiente propuesta para la implementacién de acciones de
vigilancia de recién nacidos con microcefalia y otras condiciones asociadas en
zonas dondecircula el virus Zika. Los criterios y orientaciones presentados sur-
gen de la informacién disponible a partir de la experiencia de Brasil, asi como
de bibliografia especifica y del consenso de expertos en epidemiologia y vigi-
lancia de defectos congénitos.

Este documento brinda los lineamientos para el disefio e implementacién de
acciones orientadas a la vigilancia de microcefalia y otras condiciones asocia-
das. Dichos lineamientos se dirigen a los responsables de la implementacion
de lavigilancia de salud publica en los Ministerios de Salud de los paises y pro-
mueven la utilizacién de criterios armonizados en términos de definiciones
operativasy estrategias.

Sibien el presente documento se focaliza en el evento microcefalia, se enmar-
caasuvezenunproceso mdsamplio que se hainiciado en la Regién en térmi-
nos de la vigilancia de defectos congénitos, en virtud de la carga de morbilidad
y mortalidad (las malformaciones congénitas constituyen la segunda causa de
mortalidad infantil en la Regién de las Américas) que estos representan. Este
proceso se orienta a fortalecer la identificacién de los defectos congénitos en

1. http://bit.ly/1UnDkUQ
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la planificacién e implementacién de acciones de salud publica, entre ellos su
vigilancia.

En la Regidon de las Américas, existen registros y programas de vigilancia de
defectos congénitos consolidados y que han contribuido a la valoracién de Ia
importancia en términos epidemiolégicos de los defectos congénitos asi como
enlaidentificacién de condiciones asociadas y resultado de intervenciones es-
pecificas.

ANTECEDENTES EPIDEMIOLOGICOS

Transmision autdctona de virus Zika

Desde febrero de 2014 hasta enero de 2016, veintiiin paises y territorios con-
firmaron circulacion autéctona de virus Zika (ZIKV): Barbados, Bolivia, Brasil,
Colombia, Chile (Isla de Pascua), Ecuador, El Salvador, Guadalupe, Guatemalsa,
Guyana, Guyana Francesa, Haitf, Honduras, Martinica, México, Panamd, Para-
guay, Puerto Rico, San Martin, Surinam y Venezuela. En solo tres meses, entre
noviembre de 2015y enero de 2016, la transmision local del virus se detectd en
16 nuevos pafsesy territorios.

Incremento de microcefalias y otras anomalias congénitas

En octubre de 2015, Brasil notificd la deteccion de un incremento inusual de
recién nacidos con microcefalia en el estado de Pernambuco, en el noreste del
pafs. Hasta la semana epidemioldgica 1de 2016, se registraron 3.530 €asos s0s-
pechosos de microcefalia, incluidos 46 fallecidos, en 20 estados y el Distrito
Federal.



En enero de 2016, se informd sobre la deteccién de lesiones oculares (regién
macular) en tresrecién nacidos con microcefaliay calcificaciones cerebrales en
los que se presume infeccién intrauterina por virus Zika.

Evidencia de transmision vertical del virus Zika

Enenerode 2016, el Ministerio de Salud de Brasil informdé sobre la deteccién de
genoma de virus Zika, a través de la técnica RT-PCR, en cuatro casos de malfor-
macion congénita del estado de Rio Grande do Norte. Los casos corresponden
a dos abortos y a dos recién nacidos a término (37 y 42 semanas de gestacion
respectivamente) que fallecieron en las primeras 24 horas de vida. Las mues-

tras de tejido de ambos recién nacidos resultaron ademas positivas para virus
Zika a través de inmunohistoquimica.

Estaevidencia se suma al hallazgo que fue informado en la Alerta Epidemiol¢-
gicadel1dediciembre de 2015 respecto a la deteccidon de genoma de virus Zika,
através de la técnica RT--PCR, en fluido amnidtico de dos embarazadas de Pa-
rafba, cuyos fetos presentaban microcefalia de acuerdo a la ultrasonografia
que se les habia realizado.

En enero, el laboratorio de ICC/Fiocruz, Parand confirmd la presencia de virus
en la placenta procedente de una gestante de la Regién Nordeste de Brasil,
que sufrid un aborto retenido en el primer trimestre de embarazo.
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[[l. PROPUESTA DE OBJETIVOS PARA LA VIGILANCIA

1.1 OBJETIVO GENERAL

Detectar y monitorear la prevalencia de microcefalias relacionada con el
virus Zika.

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

= Detectar un incremento inusual de microcefalias y otras anomalfas
congénitas relacionadas con el virus Zika.

= Monitorear la tendencia de microcefalia en el tiempo.

= Diseminar los resultados de manera oportuna.

= Proporcionar la base para la realizacién de estudios epidemioldgicos
analiticos (caso-control y cohortes) que contribuyan a la identifica-
ciény cuantificacion de factores de riesgo asociados.

= Proporcionarinformacién alos servicios de atencién de salud especia-
lizados de manera oportuna.

= Generarinformacion que contribuya ala caracterizacién de los casos.

Lineamientos preliminares de vigilancia de microcefalia enrecién nacidos en entornos con riesgo de circulaciéon de virus Zika.

V. RECOMENDACIONES GENERALES

Enfunciondel contextoen términos del desarrollo de subsistemas de informa-
cion, el pais debe:

1. Definir el objetivo general y objetivos especificos de la vigilancia de
microcefalia en entornos conriesgo de circulacion de virus de Zika (ver
como ejemplo los objetivos planteados en estos lineamientos).



2. Disefiar un subsistema ad hoc dirigido especificamente a la vigilancia
para la identificacién de recién nacidos con microcefalia en entornos
con riesgo de circulacion de virus de Zika. Necesariamente, la vigilan-
ciaaimplementarrequiere incorporar variables relacionadas con esta
infeccion.

a) Definir a priori las herramientas de colecta de datos, el procedi-
miento y circuitos de notificacidn, las rutinas de consolidacién de
bases de datos, el plan de analisis de los mismos?y posterior dise-
minacién (soporte, estructura, contenido, periodicidad), asi como
establecer formatos de salida de informacién claros y consistentes
en el tiempo, dirigidos a la comunicacién de riesgo.

b) Planificarel controlde calidad delosdatos (incompletos, faltantes,
incorrectos, duplicados). Generar protocolos de revision de los da-
tos, con monitoreo diario de los mismos, automatizado o manual.

c) Definir los aspectos que permitan la identificacién de los casos,
pero alavez que garanticen la confidencialidad de los mismos.

d) Talesdefiniciones deberdn adecuarse alasituacion de los paisesen
términos de la disponibilidad de sistemas de vigilancia de defectos
congénitos, otros sistemas de vigilancia, etc.

3. |Integrardicho subsistema en las plataformas en uso de vigilancia en
el pafs. .

4. Garantizar que la informacién emanada por el sistema de vigilancia
de microcefalia se comparta conotros subsistemas relacionados (mal-
formaciones congénitas, enfermedades transmitidas por vectores, u
otros).

DEFINICION DE CASO DE MICROCEFALIA

Microcefalia, incluida en el grupo de Malformaciones congénitas, deformacio-
nes y aberraciones cromosémicas en la Clasificacion Internacional de Enfer-

2 Diferenciarclaramente las variables clinico-epidemioldgicas de las administrativas para evitar un uso incorrecto
de las mismas (p.e., utilizar la variable “fecha de notificacion” para analizar los casos en el tiempo, cuando lo co-
rrecto serfa utilizar la “fecha de nacimiento”).
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medades 102 Revisién, con el cédigo Q02, se trata de una condicién en la que
la circunferencia occipitofrontal es menor de acuerdo a la que corresponde por
edad y sexo.

En el caso de la definicién incluida en la publicacién “Vigilancia de anomalias
congénitas: manual para gestores de programas™ , se define microcefalia
como un trastornoenel que el perimetro cefalico es al menos dos desviaciones
estandar menor que el promedio para el sexo y la edad. En algunos casos, se
asocian alteraciones de la estructura del encéfalo y problemas del desarrollo
neuroldégico; la presencia de un perimetro cefalico al menos dos desviaciones
estandar menor que la media para el sexo y la edad sin signos de anomalias
estructurales del encéfalo no se considera una anomalia mayor. Los valores de
referencia del perimetro cefdlico varian fundamentalmente seglin edad gesta-
cional al nacery seglin sexo.

En la alerta epidemiolégica emitida el 1 de Diciembre de 2015, la OPS/OMS
recomendaba utilizar como criterio un limite de inclusién de -2 Desvios Es-
tdndar, como definicién transitoria. En esta linea, se recomienda considerar
como criterio para la definicién de microcefalia congénita un valor por debajo
del Percentil 3 seglin curvas de referencia especificas, dependiendo de la edad
gestacionaly sexo. Asimismo se recomienda consignar el valor absoluto de pe-
rimetro cefalico en centimetros con un decimal, junto con el valor de percentil
correspondiente. A continuacién, para fdcil referencia, se presentan los valo-
res absolutos correspondientes a los Iimites de -2 DE y Percentil 3, seglin sexo.

Table 1: Valores absolutos de las definiciones de microcefalia

LIMITE DE INCLUSION NINAS NINOS
-2DE 31,5cm 31,9cm
Percentil 3 31,6 cm 32,0cm

Seglin se observa en la tabla anterior, en recién nacidos de término la diferen-
ciaentre-2 desvios estandary percentil 3 es minima, sin embargo la expresién
percentilar suele ser mas facilmente comprendida y frecuentemente utilizada
por los equipos de salud en la Regién.

3 http:/www.who.int/nutrition/publications/birthdefects_manual/es,




la medicion de un perimetro c.efa’lico en centi- cefalico evitar el redon-
metros por deb.a]o del Percentil 3 de curvas de deo a centimetros,
referencia, m.ed.|do al nacery confirmado alas 24 registrar siempre
horas de nacimiento. un decimal.

Por tanto, se propone definir microcefalia como Al medir el perimetro

Cabe destacar que las definiciones consideradas en este documento se orien-
tanalavigilancia en salud publica, noimplicando cambios en la prdctica clinica.

Como se menciond, los valores deben estandarizarse segtin edad gestacional.
Para los recién nacidos a término se sugiere utilizar curvas de crecimiento de
la OMS seglin sexo. En el caso de recién nacidos prematuros se deben utilizar
referencias especificas (Fenton, Estudio Intergrowth, etc.) segiin edad gesta-
cional y sexo.

Recién nacido (o mortinato) con microcefalia: Recién nacido cuyo
perimetro cefdlico al nacer (confirmado a las 24 horas de vida) es
inferior al Percentil 3 para la edad gestacional y sexo

Recién nacidos vivos con microcefalia asociada a la infeccion por virus Zika
durante la gestacion. Definiciones de caso sospechoso, confirmado y descar-
tado a efectos de la vigilancia 4*.

= Caso sospechoso a efectos de vigilancia

Recién nacidos vivos con menos de 37 semanas de edad gestacio-
nal que presenten una medida de perimetro cefdlico por debajo del
percentil 3,seglin las curvas de Fentonde acuerdo a edad gestacio-
naly sexo.

Recién nacido vivo con 37 semanas o mds de edad gestacional que
presenten una medida de perimetro cefalico por debajo del percen-
til 3, seglin las tablas de la OMS para cada sexo.

= Caso confirmado a efectos de vigilancia

Recién nacido vivo de cualquier edad gestacional, clasificado como
caso sospechoso de microcefalia asociada a la infeccién por virus

4 Estas definiciones se refieren exclusivamente a la vigilancia epidemioldgica de microcefalias asociadas al virus
Zika. El abordaje clinico de los recién nacidos con microcefalia no es objeto del presente documento.

5 Adaptadodel protocolode vigilancia de microcefalia de Brasil.
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Zika, en quien se haya identificado el virus Zika en muestras del
RNV o de la madre (durante la gestacién).

O)

Recién nacido vivo de cualquier edad gestacional, clasificado como
caso sospechoso de microcefalia posiblemente asociada con infec
cion por virus Zika, con alteraciones morfolégicas intracraneales
diagnosticadas por cualquier método de imagen, excluidas otras
posibles causas conocidas.

= Caso de diagnéstico descartado para vigilancia

Caso registrado de recién nacido vivo de cualquier edad gestacio-
nal, clasificado como caso sospechoso de microcefalia posiblemen-
te asociada con infeccién por virus Zika, con confirmacion de cau-
sa especifica, infecciosa o no, que no incluya la infeccién por virus
Zika en el recién nacido o la madre.

VI.

PROCESO DE VIGILANCIA

En funcién de las caracteristicas y/o desarrollo de los sistemas de vigilancia de
cada pafs se proponen dos opciones de notificacién de eventos de microcefa-
lia, resumidos enla tabla.

La opcién A se basa en la notificacion desde la maternidad o establecimiento
de salud donde ocurre el parto al servicio de vigilancia que corresponda de todo
evento que cumpla la definicién de caso confirmado a efectos de vigilancia.

La opcidon B se basa en la notificacion desde la maternidad o establecimien-
to de salud donde ocurre el parto al servicio de vigilancia que corresponda de
todo evento que cumpla la definicién de caso sospechoso de microcefalia a
efectos de vigilancia.



En la opcién A, el sistema de vigilancia revisa si los datos del caso reportado
cumplen los criterios para incorporarse a la base de datos (completitud, con-
sistencia, etc.) y procede a darlo de alta en el sistema.

En la opcién B, el sistema de vigilancia da de alta provisionalmente el evento,
como sospechoso, e inicia un seguimiento en busca de pruebas diagndsticas
que por inclusién o exclusion califiquen al caso de microcefalia como relacio-
nado con virus Zika o no. Este seguimiento ha de realizarse en unidades espe-
cializadas que involucren valoracién clinica (neurodesarrollo, genética, etc.) y
métodos diagndsticos complementarios.

Table 1
Descripcion Procedimiento Ventajas Inconvenientes
A Notificacion Elsistema de - Mdsespecifico. - Menossensible.
de CASOS vigilanciaevaltasi - Damas - Menos
CONFIRMADOS losdatosdelcaso responsabilidad oportuno
aefectosde reportado cumplen alosservicios El control del
vigilancia los criterios para desalud. sistemade
incorporarse ala - Permite mayor vigilancia es
basededatosy eficiencia en limitado.
procede a darlode el andlisis de
altaenelsistema. informacién.
B Notificacion Elsistema de - Mdssensible Menos
de CASOS vigilanciadadealta - Permite mayor especifico
SOSPECHOSOS provisionalmente control del Requiere mayor
aefectos de el evento, como sistema de esfuerzo del
vigilancia. sospechoso, einicia vigilancia sistema de
unseguimiento en vigilancia

buscade pruebas
diagndsticas que
porinclusién

o exclusién
califiguen al caso de
microcefalia como
relacionado con
virus Zika o no.

Estas propuestas parala vigilancia de microcefalia asociada a virus Zika se de-
ben adaptar a la realidad y entorno de cada pais y/o drea geografica. Se reco-
mienda tras la implementacién evaluar periddicamente el desempefio del sis-
tema de vigilancia para introducir las correcciones y mejoras que se precisen.
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VI ANEXOS

Anexo 1.-Técnica de medicion del perimetro cefdlico

La medicién debe hacerse tomando la circunferencia occipitofrontal al nacer.
En caso de ajustarse a la definicion de caso deberia confirmarse a las 24 horas
devida, para evitar los efectos del modelaje.

El paciente debe tener |la cabeza libre de cualquier objeto y de preferencia no
debedeestaren contactoconlacuna(se puede sentarsostenido porun obser-
vador distinto al que realiza la medicion), lo ideal para realizar esta medicion
esusarunacintade teflén de 1.0 cm de grosor. La cinta debe ser colocada en el
perfmetro maximo de la cabeza y como referencia se utiliza el punto maximo
del occipucio y la glabela (en el entrecejo). La cinta debe de situarse en plano
horizontal, de manera tal que se encuentre a la misma altura de ambos lados
de la cabeza. El inicio de la cinta (donde se ubica el cero) debe coincidir con |a
parte frontal de la cabeza (el entrecejo) y es ahi donde se realiza la lectura. Se
ejerce una leve presion al momento de tomar la medicién para comprimir el
peloy ligeramente la piel. La medicidn se aproxima al 0.1cm mas cercano. El re-
sultado de la medicidn se evalta con las tablas de referencia ya mencionadas.

Anexo 2.- Datos basicos a contemplar en la vigilancia

A continuacién se proponen los siguientes datos esenciales a contemplar en el
sistema de vigilancia:

Identificacion del recién nacido

Nombre: Apellido T Apellido 2:
Numero ID (Documento, N° Historia Clinica, etc.)

Sexo: (masculino, femenino, indeterminado, no consta)

Fecha de Nacimiento: (dfa/mes/afio)

Tipo de embarazo: (Unico, Mdltiple, no consta)

I
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Edad gestacional al nacer: (en semanas completas)

Peso al nacer: (en gramos)

Talla al nacer: (en centimetros)

Perimetro cefdlico al nacer (en centimetros, con 1decimal)

Perfmetro cefdlico al nacer <-Percentil 3 (SI/NO)

Perfmetro cefdlico a las 24 horas de nacer: (en centimetros, con 1decimal)
Perimetro cefdlico a las 24 horas de nacer < Percentil 3 (SI/NO)

Referencia utilizada: (OMS, Fenton, Intergrowth, otra identificar)

Fecha de diagndstico de microcefalia relacionada con Zika: dia/mes/afio

Resultado de estudio de neuroimagen (eco cerebral; RMN; TAC): (con hallaz-
gos/sin hallazgos)

Observaciones:

;Presenta el recién nacido otra anomalia congénita (SI/NQO)?

En el caso de respuesta afirmativa a la pregunta anterior, utilice un campo
abierto para describir todas las anomalias congénitas que presenta el recién
nacido.

Describir todas aquellas particularidades, signos o sintomas que contribuyan
a una mejor caracterizacion de los casos.

Indigue sise le tomaron muestras de tejido o sangre para identificar presencia
del Zika:

Sangre: SI/NOy en caso afirmativo, resultado

Tejido: SI/NQOy en caso afirmativo, resultado

Sisetratade un mortinatooun RNV que muere en las primeras horas de vida:
sSerealizé autopsia? SI/NO

En caso afirmativo describir informe:



Identificacion de la Madre

Nombre: Apellido 1:
Niumero de historia clinica:

Tipo de documento:

Nimero de Documento:

Fecha de nacimiento de la madre: dia/mes/afio

Estado/Provincia/Departamento del domicilio:

Ciudad/Municipio del domicilio:
Barrio:

Codigo Postal:

Direccién (Calle, avenida, camino):
Numero:

Informacién de contacto:

Teléfonos de contacto de la madre (fijo o celular):

(de 2 personas cercanas)
’|._
2.--

Antecedentes de la madre

Embarazoy Parto

Apellido 2:

Presentd exantema durante la gestacion: SI/NO, elija el primer periodo de ocu-

rrencia;

Realizé examen laboratorial para, por lo menos, uno de los STORCH, en el em-
barazo o post parto:(Sifilis, Toxoplasmosis, Rubéola, Citomegalovirus, Herpes
virus). Obs.: sirealizd escriba los resultados en Observaciones Generales

Durante el embarazo tuvo diagndstico de:

Dengue: Clinico Laboratorio
Chikungunya: Clinico Laboratorio
Zika: Clinico Laboratorio
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Local de ocurrencia

Datos delainstitucién de salud.

Nombre de la Institucién de salud:
Estado/Provincia/Departamento:

Ciudad/Municipio:

Direccion de la institucion de salud (calle, avenida y nimero):
Teléfono de contacto de la institucion (fijo o celular):

Observaciones generales

Observaciones

INSTRUCTIVO: informe el resultado de los exdmenes laboratoriales realizados
para STORCH (sifilis, toxoplasmosis, otras enfermedades infecciosas, rubéo-
la, citomegalovirus o herpes virus); informe si se realizé examen para dengue,
chikungunya o Zika virus; si el médico sospechd clinicamente de Zika virus u
otras infecciones durante el embarazo; si tomd medicamentos durante el em-
barazo - cudles; si es usuaria de drogas - cuales y frecuencia; conclusiones/en
suma de exdmenes de imagenologfa (ecografia, ultrasonografia, resonancia,
tomografia) e informe si se observaron calcificaciones en los imdgenes u otro
dato relevante.

Total de caracteres restantes:

Notificador

Registresusdatosparaqueelequipodevigilanciaensalud puedacontactarlo/a.
Nombrey apellidos del notificador:

E-mail del notificador:

Teléfono de contacto del notificador (fijo o celular):

Referencia del Recién nacido

Servicio al cual el recién nacido es referido para el seguimiento:
Informacién de contacto:



Anexo 3.- Datos basicos a contemplar en la vigilancia
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3.2.-Curvas OMS
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