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PREFACIO A LA 1.* EDICION

Esta guia practica fue elaborada por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
para apoyar a los trabajadores de la salud que participan en las actividades de vigilancia
epidemiologica de las neumonias y meningitis bacterianas.

La neumonia figura entre las primeras causas de hospitalizacion y muerte de menores
de 5 afos en la Region de las Américas. En los paises desarrollados se cree que la mayoria
de las neumonias son de origen viral, pero en los paises en desarrollo su etiologia es casi
siempre bacteriana. La meningitis bacteriana, aunque no sea tan frecuente, es siempre
una enfermedad grave debido al riesgo de secuelas y a su alta letalidad.

Los principales agentes responsables de estas enfermedades son tres bacterias:
Haemophilus influenzae (Hi) tipo b (Hib), Neisseria meningitidis (meningococo) y
Streptococcus pneumoniae (neumococo). Con la introduccion de la vacuna contra el Hib
en los paises de la Region, hubo un descenso dramatico de las enfermedades invasivas
por esta bacteria y el neumococo ha pasado a ser el principal agente etioldgico de
las neumonias y meningitis bacterianas en menores de 5 afios.

Se presentan aqui los aspectos clinicos y epidemiolégicos de las neumonias y meningitis
bacterianas, el papel de la radiologia en las neumonias y de las pruebas confirmatorias
de laboratorio en las dos enfermedades, los procedimientos indicados para la vigilancia
epidemiologica de estas enfermedades y las medidas de prevencion y control. EL objetivo
de esta guia es estandarizar conceptos y procedimientos para fortalecer la vigilancia
epidemiologica que permita obtener datos sobre la carga de estas enfermedades. Los
datos se utilizaran en el proceso de toma de decisiones para la incorporacién de nuevas
vacunas en los esquemas nacionales de vacunacién, en la evaluacion del impacto de las
vacunas ya utilizadas y en la orientacion del uso racional de antimicrobianos.

La introduccion de nuevas vacunas para la prevencidon de estas enfermedades sera un
importante paso para cumplir uno de los Objetivos de Desarrollo del Milenio, que es
reducir en dos terceras partes, entre 1990 y 2015, la mortalidad de los nifilos menores
de 5 afnos.

Dra. Mirta Roses Periago
Directora, OPS, 2009



PREFACIO A LA 2.* EDICION

Desde el afio 2007, la Unidad de Inmunizacion Integral de la Familia en el Departamento de
Familia, Promocién de la Salud y Curso de Vida (FPL/IM) de la Organizacién Panamericana
de la Salud (OPS) ha estado promoviendo la implementacion de la vigilancia hospitalaria
centinela de las neumonias y meningitis bacterianas en los menores de 5 afos en
América Latina y el Caribe (ALC). Esta vigilancia ha demostrado progresos en estos afios
y en el 2014 fue incorporada a la red global de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS).

Esta vigilancia ha enfrentado muchos desafios y cambios desde la edicion de la primera
guia en 2008. La experiencia acumulada y la participacion de la vigilancia de ALC en la
red global de la OMS, junto con la introduccién de las vacunas neumocécicas conjugadas
en muchos paises y meningococica conjugada en algunos de ellos, ha llevado a la
necesidad de que la OPS promueva la revision de la guia.

El principal objetivo de la segunda edicion de la guia de vigilancia de las neumonias
y meningitis bacterianas en menores de 5 afos es actualizar nuevos conceptos y
detallar algunos procedimientos para obtener datos de mejor calidad para el analisis
epidemiologico cumpliendo con los criterios de desempefo definidos para la red global
de la OMS.

Entre las actualizaciones mas relevantes en esta edicién, se destacan el mayor detalle
de las imagenes radioldogicas compatibles con las enfermedades pulmonares infecciosas
mas comunes en la nifiez; la actualizacion de diagndstico de laboratorio, incluidas las
pruebas adicionales disponibles para liquido cefalorraquideo y liquido pleural. Se resalta
el desarrollo de técnicas de biologia molecular para el diagndstico mas sensible de los
agentes etiolégicos blanco de esa vigilancia: Streptococcus pneumoniae (neumococo),
Haemophilus influenzae y Neisseria meningitidis (meningococo). Ademas, se describen
las nuevas vacunas para el neumococo y el meningococo disponibles en la actualidad.

La vigilancia de esas enfermedades debe mantenerse fortalecida y seguir en proceso de
constante mejoramiento; los agentes etiolégicos pueden ser reemplazados por nuevos
agentes por lo que es necesaria una notificacion oportuna y completa. La vigilancia
epidemiolégica es una de las herramientas mas relevantes en el control y prevencion
de las enfermedades inmunoprevenibles posibilitando la toma de decisiones en relacion
con la introducciéon o cambio de vacuna o ajustes a los esquemas vacunales.

Cuauhtémoc Ruiz Matus
Jefe de FPL/IM, OPS, 2019
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ABREVIATURAS Y SIGLAS

ALC: América Latina y el Caribe

ATCC®: Coleccion de Cultivos de Tipo Americano*
CLSI: Instituto de Normas Clinicas y de Laboratorio*
DHL: deshidrogenasa lactica

EMI: enfermedad meningocodcica invasiva

ENI: enfermedad neumocdcica invasiva

Hi: Haemophilus influenzae

Hia: Haemophilus influenzae tipo a

Hib: Haemophilus influenzae tipo b

IATA: Asociacion de Transporte Aéreo Internacional*
IB-VPD: enfermedades invasivas bacterianas prevenibles por vacunas*
IRA: infeccion respiratoria aguda

IRAG: infeccion respiratoria aguda grave

LC: laboratorio centinela

LCR: liquido cefalorraquideo

LMR: Laboratorio Mundial de Referencia

LNR: Laboratorio Nacional de Referencia

LP: liquido pleural

LRR: Laboratorio Regional de Referencia

MB: meningitis bacteriana

NAC: neumonia adquirida en la comunidad

NB: neumonia bacteriana

Nm: Neisseria meningitidis

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

OPS: Organizacion Panamericana de la Salud

PAI: Programa Ampliado de Inmunizaciéon

PCV: vacuna conjugada contra el neumococo*

PCR: reaccién en cadena de la polimerasa*

PPV23: vacuna neumocodcica de polisacaridos 23 valente*
Spn: Streptococcus pneumoniae

VIA: virus de hepatitis A

VIB: virus de hepatitis B

VIH: virus de la Inmunodeficiencia Humana
VINUVA: sistema de vigilancia para nuevas vacunas
VSR: virus sincicial respiratorio

*por sus siglas en inglés
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1.1. SITUACION EPIDEMIOLOGICA EN LA REGION DE LAS AMERICAS

En los paises en desarrollo, las infecciones respiratorias agudas (IRA), en especial
las neumonias adquiridas en la comunidad (NAC), son las principales causas de
hospitalizacién y muerte en los menores de 5 afos.

Mas del 95% de todos los episodios de neumonia clinica y mas del 99% de muertes por
neumonia que sufren los nifos menores de 5 afios en todo el mundo se producen en los
paises de medio y bajo ingresos.

Se estima que el neumococo causd 8,9 millones de casos de neumonia en el 2015
3,5 siendo graves o muy graves. Es el segundo agente que causa NAC que requiere
hospitalizacién, después del virus sincicial respiratorio (VSR), y el primero en numero
de muertes: aproximadamente 300 mil muertes anuales en menores de 5 afos a nivel
mundial. En la gran mayoria de los casos de neumonia por neumococo no se presenta
bacteriemia asociada (80%); no obstante, los casos de neumonia con bacteriemia
constituyen la gran mayoria de las infecciones invasivas causadas por el neumococo
(90%). Entre las causas de muertes por infecciones neumocodcicas, la neumonia
representa 81% y la meningitis 12%. La tasa global de mortalidad por el neumococo en
2015 fue 45 muertes (29-56) por 100 mil niflos <5 afos.

El Haemophilus influenzae tipo b (Hib) fue el responsable de 0,9 millén de casos de
neumonia en 2015, siendo aproximadamente 300 mil graves o muy graves. Ocupa el
segundo lugar en los fallecimientos por neumonias en ese mismo grupo de edad a nivel
mundial, con aproximadamente 30 mil muertes.

Desde el afio 2000, la vacuna conjugada contra el neumococo (PCV por sus siglas en
inglés) ha sido introducida en la Regién de las Américas, inicialmente en Canada y
Estados Unidos. En diciembre del 2019, 37 paises y territorios ya cuentan con la vacuna
en sus esquemas regulares de inmunizacion. Globalmente ha sido estimado que las
neumonias por el neumococo se han reducido en mas de un tercio y las muertes por
infecciones neumocoécicas en 51% de 2000 al 2015, tras la introduccion de la vacuna
conjugada contra el neumococo en muchos paises.

En cuanto a las meningitis bacterianas en los menores de 5 afios, anualmente se
producen aproximadamente 1,2 millones de casos y 180.000 muertes. En un analisis
publicado en el 2013, la Regidén de las Américas era la que menor carga de enfermedad
tenia a nivel mundial, con una incidencia de 17 casos por 100.000 nifios por afio. Es
probable que esto se deba a la introduccidén varios afios atras de la vacuna Hib en los
programas nacionales de todos los paises de la Regidon. La Region de las Américas fue
la que presento el segundo mayor descenso de muertes por el Hib (96%) en el periodo
2000-2015. Se estima que a nivel mundial, mas de 90% de las meningitis bacterianas
son causadas por S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis. En la actualidad, en
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la Region de las Américas, el S. pneumoniae es el principal causante de las meningitis
bacterianas.

Desde 1993, la Region de las Américas cuenta con una red de laboratorios para la
vigilancia regional de las meningitis y neumonias por bacterias, conocida como red
SIREVA (Sistema Regional de Vacunas), en la que participan 19 paises. Esta red ha
identificado los tres principales agentes bacterianos causantes de neumonias y meningitis
bacterianas: Haemophilus influenzae (Hi), Neisseria meningitidis (meningococo) y
Streptococcus pneumoniae (neumococo). También ha caracterizado los serotipos y
serogrupos circulantes de estas bacterias y ha establecido la susceptibilidad bacteriana
a los antibioticos mas utilizados. Sin embargo, esta red carecia de datos epidemioldgicos
vinculados a los datos de laboratorio.

Para responder a esta necesidad, la OPS inicia la coordinacién de una red de vigilancia
centinela de las neumonias y meningitis bacterianas en menores de 5 afios en 2007 vy,
desde el aflo 2014, la red de la Regidén de las Américas forma parte de la Red Global de
Vigilancia, coordinada por la Organizacion Mundial de la Salud.

Segun los datos de los paises participantes de esta red regional, durante 2014-2016 fueron
confirmados mas de mil casos de neumonias bacterianas y 200 casos de meningitis
bacteriana por laboratorio. EL agente etioldogico mas frecuentemente identificado en
las dos enfermedades es el neumococo, correspondiendo al 26% y 34% de los casos
confirmados (Figura 1), respectivamente y los serotipos mas frecuentes son el 3, 19A,
14 y 6C en los casos de NB y el 14, 19, 19 F y 6A en los casos de MB.

Figura 1. Distribucion de los agentes etiolégicos identificados en pacientes <5 afios con NB y MB
En paises seleccionados de Latinoamérica*, 2014-2016

Neumonias bacterianas Meningitis bacterianas
SAMR
3%

10% Spn

*Argentina, Bolivia, Colombia, Ecuador, El Salvador, Honduras, Nicaragua, Paraguay y Peru

Aunque la enfermedad meningocodcica invasiva (EMI) es de notificacién obligatoria en la
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mayoria de los paises de la Regidn, su incidencia es probablemente subestimada, pues
en muchos paises los sistemas de vigilancia epidemiolégica de esta enfermedad son
débiles y la informacién disponible es de poca calidad. Cuando se analizan los datos
de los diferentes paises, se observa una importante heterogeneidad en la calidad de la
informacién, una gran variabilidad en los registros de morbilidad y mortalidad, tasas de
incidencia muy bajas como consecuencia del subregistro y alta proporcién de casos de
meningitis sin agente etioldgico identificado, por las limitaciones para obtener muestras
adecuadas para la recuperacion del microrganismo.

Ante el aumento de la disponibilidad de nuevas vacunas contra el neumococo y contra
el meningococo en el mercado, es necesario reforzar la vigilancia integrada de las
enfermedades que estas vacunas previenen, mediante el analisis conjunto de los
resultados de laboratorio con informacion epidemioldgica estandarizada en todos los
niveles. Para ello, se debe contar con la participacion homogénea y sistematica por
partes de todos los hospitales centinela y los paises participantes en la red, de tal
manera que esta informacién sirva para fundamentar la toma de decisiones en cuanto
a la introduccion de una nueva vacuna en el programa nacional de inmunizaciones,
ajustes en el esquema y el monitoreo de su impacto.

1.2 EPIDEMIOLOGIA

Las principales caracteristicas epidemioldgicas de las tres bacterias mas importantes
causantes de las neumonias y meningitis bacteriana estan descritas a continuacion.

1.2.1 AGENTES ETIOLOGICOS

Cuadro 1. Descripciéon de los agentes etiologicos

Diplococo Gram-positivo lanceolado

Es un microorganismo dificil de cultivar (fastidioso), por lo que requiere
medios enriquecidos para su aislamiento primario, tales como agar
tripticasa soya o agar infusién cerebro-corazén enriquecidos con 5% de
sangre ovina desfibrinada, sangre de caballo o sangre de conejo.

Requiere de atmdsfera con CO2 de 5% a 7%, es sensible a la optoquina y
se lisa en presencia de sales biliares.

Posee una capsula polisacarida externa a la pared, de acuerdo con las
diferencias antigénicas capsulares se han identificado mas de 93 serotipos,
de los cuales un numero limitado es causante de enfermedad neumocécica
invasora.

La identificacién de serotipos ha variado segun region geografica, edad
y periodo de estudio; 6 a 11 de los serotipos mas comunes causan
aproximadamente 70% de todas las infecciones invasoras en nifios en el
mundo.




Cocobacilo Gram-negativo pleomoérfico

Posee o no un polisacarido especifico, que permite clasificarlos en 6
serotipos antigénicos encapsulados designados con letras, desde la a
hasta la f (clasificaciéon de Pittman).

Las cepas encapsuladas y no encapsuladas son potencialmente patégenas
para el humano, pero difieren en su virulencia y mecanismos patogénicos.
H. influenzae serotipo b (Hib) es el patégeno mas virulento, seguido del
serotipo a (Hia) que afecta principalmente nifos menores de 2 afios.

Diplococo Gram-negativo encapsulado, puede encontrarse intra o
extracelularmente en leucocitos polimorfonucleares (PMN).

Las condiciones 6ptimas para el crecimiento son a temperatura entre 33 a
37°C, con atmdsfera con CO, de 5% y con 50% de humedad.

Las diferencias en la composiciéon permiten clasificar 13 serogrupos
de meningococo siendo que seis serotipos (A, B, C, W, Y, X) se asocian
usualmente con enfermedad.

1.2.2 RESERVORIO

El ser humano es el Unico reservorio del neumococo, del Hi y del meningococo.

1.2.3 TRANSMISION

La transmision del neumococo, del Hi y del meningococo es por contacto directo
(persona a persona), o bien por contacto con las secreciones nasofaringeas (gotitas) de
la persona infectada.

1.2.4 DISTRIBUCION Y ESTACIONALIDAD

La distribucién del neumococo, el Hi y el meningococo es mundial. En cuanto a la
estacionalidad, en Europa y en los Estados Unidos la mayor incidencia de casos se
observa durante el invierno y la primavera. En la regiéon subsahariana del Africa Central,
los casos suelen aumentar durante la estacion seca. La distribuciéon de la EMI es
altamente especifica por region con variaciones en los serogrupos, la época del afio
mas afectada y la incidencia.

¢ S. pneumoniae: se presenta en todos los climas y estaciones. En los paises
de clima templado, se observa un aumento de la incidencia de neumonia
neumococica en el invierno y en la primavera.

e H. influenzae: en general no presenta estacionalidad bien definida. Sin
embargo, estudios realizados en la era prevacunal han descrito en paises
de clima templado una estacionalidad con picos de incidencia durante los
meses de otofio y primavera.

¢ N. meningitidis: a nivel global, el serogrupo A es el agente causal con
mayor incidencia y causa enfermedad invasiva en lactantes menores de
un afio, y la zona geografica mas afectada es el Africa subsahariana. Los
serogrupos B y C producen la mayoria de los casos en Europa y en el
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continente americano, mientras que los serogrupos Ay C son la causa mas
frecuente de EMI en Asia y Africa. Desde mediados de la década de los 90
se han visto incrementos en los casos de EMI causada por serogrupo Y en
los Estados Unidos e Israel, y el serogrupo X ha causado epidemias locales
en Africa Subsahariana. Asimismo, desde el 2007 ha sido identificada una
creciente proporcion de casos de infeccidon por el serogrupo W en paises
de la Region de las Américas.

1.2.5 SUSCEPTIBILIDAD Y FACTORES DE RIESGO

La susceptibilidad a las infecciones por el neumococo, el Hi y el meningococo es
universal, es decir, de manera general todas las personas son susceptibles a las
infecciones causadas por estos agentes. Sin embargo, algunas condiciones aumentan
la susceptibilidad a esas bacterias, incluidas las enfermedades invasivas.

La infeccion por el neumococo es mas frecuente entre los 2 meses y los 3 afios, aunque
declina después de los 18 meses de edad. El riesgo vuelve a aumentar después de los
65 afos. El riesgo de infeccién por el Hi es mayor en los nifios de 2 meses a 3 afios,
aunque declina después de los 2 afios. En los paises en desarrollo, la mayor incidencia
corresponde a los menores de 6 meses; en paises desarrollados este pico se observa
entre los 6 y los 12 meses de edad. Es poco frecuente después de los 5 afios. Con
relacion al meningococo, las tasas de ataque mas altas se registran en los menores
de 1 afo, con un pico entre los 3 y los 5 meses de edad, pero también afecta a los
adolescentes y a los adultos jovenes.

Ademas de la edad, como ocurre para todos los microorganismos de transmision
respiratoria, algunas condiciones aumentan el riesgo de contraer el neumococo, el Hi y
el meningococo: el hacinamiento, la pobreza, la exposicion activa o pasiva al humo del
tabaco y las infecciones concurrentes de las vias respiratorias superiores. Las personas
portadoras de algunas enfermedades cronicas tienen mayor riesgo de infecciones por
estas bacterias.

1.2.6 INMUNIDAD

La inmunidad frente al neumococo, el Hi y el meningococo puede adquirirse de forma
pasiva, por via transplacentaria o de forma activa por infeccidon previa o inmunizacion.

Los recién nacidos pueden tener anticuerpos contra el neumococo, transmitidos en
forma pasiva por su madre. Estos anticuerpos desaparecen en pocos meses, de manera
coincidente con el incremento de la enfermedad invasora. Después de los 18 meses de
edad, el nifo presenta una respuesta inmunitaria especifica frente a la mayoria de los
serotipos de neumococo circulantes, por la exposicion repetida a ellos.

A los 5 afios la mayoria de los nifios no vacunados presentan anticuerpos anticapsulares
contra H. influenzae, que surgen por la exposicién a la bacteria.



Con respecto al meningococo, hay una respuesta inmune de duraciéon desconocida que
sigue a las infecciones clinicas y subclinicas y que se incrementa con la edad.

1.2.7 ESTADO DE PORTADOR

El neumococo, el Hi y el meningococo son agentes habitualmente colonizadores de
nasofaringe de personas asintomaticas, consideradas portadoras.

Se estima que de 4% a 35% de los adultos sanos no inmunizados pueden ser portadores
del Hi. El porcentaje de portadores es mas alto entre los preescolares. El Hi puede
permanecer en la nasofaringe durante meses.

Las enfermedades causadas por el neumococo estan precedidas de una colonizaciéon
nasofaringea asintomatica de mayor o menor duracién. Entre un mes de vida y los 5
afos (promedio de seis meses) es el periodo en que mas frecuentemente se demuestra
el estado de portador y la transmision persona a persona. La prevalencia de portadores
de neumococo es mas alta en nifios, en especial los que frecuentan guarderias, y en
adultos que tienen contacto cercano con ellos. Se estima que practicamente todos los
nifos en algun momento de su etapa preescolar han sido portadores de neumococo en
al menos una ocasion. Las vacunas conjugadas han demostrado disminuir la portacion
por cepas incluidas en la vacuna y eso parece tener relacion directa con la capacidad
de producir anticuerpos IgA e IgG antipolisacaridos. Sin embargo, estudios realizados
tras la introduccién de la vacuna no han encontrado una disminucion del porcentaje de
portacion en la poblacion, sino reemplazo por otros serotipos no incluidos en la vacuna
utilizada en los paises.

Entre 5% y 15% de los adolescentes y adultos jovenes pueden ser portadores del
meningococo en la nasofaringe. EL estado de portador de meningococo es poco
frecuente en niflos pequefios y es raro en adultos (1%). Las principales caracteristicas
epidemiologicas de estos agentes infecciosos se encuentran resumidas en el cuadro 2.

Cuadro 2. Principales caracteristicas de las bacterias causantes de neumonias y meningitis
bacterianas

Agente Streptococcus pneumoniae Haemophilus influenzae Neisseria meningitidis
etioldgico (neumococo) (Hi) (meningococo)

Reservorio Los seres humanos

Estacionalidad Invierno y primavera Otofo y primavera Invierno y primavera

Periodo de Mientras esté en el tracto respiratorio y hasta 24 horas después del inicio de
transmision tratamiento con el antibidtico especifico




) , 2 a 10 dias
m (generalmente de 3 a 4)

Los portadores de algunas enfermedades cronicas tienen un riesgo aumentado
Factores de
riesgo Condiciones de hacinamiento, un nivel socioeconémico bajo, exposicion activa o pasiva
al humo del tabaco y las infecciones concurrentes de las vias respiratorias superiores.

Fuente: Adaptado de Heymann DL (ed.). El control de las enfermedades transmisibles. 202 ed. Washington,
D.C.: OPS; 2017.






2.1 ASPECTOS CLINICOS

La neumonia es una infeccion del parénquima pulmonar que puede ser causada por
diversos microorganismos (virus, bacterias u otros). Las neumonias de diferentes
etiologias pueden presentar sintomas clinicos muy semejantes entre si.

En los lactantes y en nifios pequefios, la neumonia suele iniciarse con un cuadro febril
brusco. Numerosos estudios han buscado determinar signos clinicos especificos y
sensibles que puedan predecir, con el menor error posible, la presencia de neumonia.
La mayoria de ellos determind que la taquipnea (respiracién acelerada) es el signo de
mejor valor predictivo.

Segun los procedimientos establecidos en la Estrategia de Atencidén Integrada a las
Enfermedades Prevalentes de la Infancia (AIEPI), la neumonia se clasifica de acuerdo
con sus caracteristicas clinicas en: neumonia, neumonia grave y neumonia muy grave.
Se sospecha de neumonia cuando el nifio tiene tos o dificultad respiratoria y respiracion
acelerada en la exploracion clinica:

¢ <2 meses de edad: >60 respiraciones por minuto
¢ 2-11 meses de edad: >50 respiraciones por minuto
¢ 12 meses a 5 afos: >40 respiraciones por minuto

Otros signos pueden estar presentes en la auscultacion del téorax, como los estertores
crepitantes, sonidos respiratorios reducidos o una zona de respiraciéon bronquial. La
saturacion de oxigeno <95%, medida en medio ambiente por oximetro digital, es un
parametro importante de dificultad respiratoria.

En general, las neumonias bacterianas son las méas graves y son responsables por la
mayoria de las hospitalizaciones y defunciones en menores de 5 afos.

En el cuadro 3 se muestran los sintomas que definen la gravedad de una neumonia.

Cuadro 3. Evaluacion de la gravedad de las neumonias

Sintomas base Neumonia grave Neumonia muy grave
Dificultad respiratoria | Sintomas base mas: Ademas de los dos anteriores, con:
*Respiracién acelerada | <Aleteo nasal °Cianosi§ central : -

«Tos -Quejido espiratorio (en lactantes menores) | *Convulsiones, letargia o pérdida de
*Retraccién de la pared toracica inferior la consciencia

«Dificultad respiratoria grave (por
ejemplo, con cabeceo)
*Incapacidad para mamar o beber
*Vomito de todo lo ingerido

(tiraje subcostal y/o supraclavicular)

Fuente: Diagnostico y Tratamiento de las Enfermedades Prevalentes Graves en la Infancia, OPS, 2004
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2.1.1 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Las infecciones viricas respiratorias son comunes en los menores de 5 afios. Suelen
cursar con tos, fiebre, respiracién bucal y secrecién nasal.

Algunos virus causan hiperreactividad bronquial, lo que ocasiona la aparicion de
sibilancias, en especial en los nifos pequefos. La bronquiolitis es una infeccién virica
de las vias inferiores, es frecuente y relativamente grave en lactantes. La causa mas
importante de esta enfermedad es el virus sincicial respiratorio (VSR), aunque otros
virus como influenza y parainfluenza son también responsables de la bronquiolitis.
Se caracteriza por obstruccion de las vias respiratorias y las sibilancias, con poca
respuesta a los broncodilatadores. Puede haber infeccidén bacteriana secundaria.

El asma es una afeccidén inflamatoria cronica con obstruccidon reversible de las vias
respiratorias. Se caracteriza por episodios recurrentes de sibilancias con tos; se puede
observar tiraje intercostal inferior y taquipnea. La fiebre solo esta presente cuando se
asocia a un proceso infeccioso virico o bacteriano. Responde bien al tratamiento con
broncodilatadores y antiinflamatorios.

Otros virus respiratorios, como el adenovirus, el virus influenza y el parainfluenza, pueden
ocasionar neumonia viral; sin embargo, estos agentes infecciosos suelen producir con
mayor frecuencia enfermedad de las vias respiratorias superiores que neumonia. Otros
ejemplos de virus que pueden causar neumonia viral son el sarampidn, la varicela y el VSR.

2.1.2 COMPLICACIONES

Las complicaciones de las neumonias bacterianas son el derrame pleural (hasta el 50%
de los casos), el empiema, las atelectasias y el neumotdrax hipertensivo.

Si el nifio con neumonia grave no es tratado en forma oportuna y adecuada con los
antibidticos especificos puede evolucionar a una insuficiencia respiratoria y muerte.

2.2 DIAGNOSTICO RADIOLOGICO

El andlisis radiografico es una herramienta importante en el diagndstico de las neumonias
graves y muy graves, por el hecho de sugerir si la etiologia es de tipo bacteriano o viral
y si hay complicaciones como derrame pleural o atelectasias.

Segun los criterios y definiciones establecidos por la OMS para la interpretacion de
radiografias de térax de nifos con neumonia, las neumonias bacterianas se caracterizan
por presentar una imagen densa, de aspecto algodonoso (infiltrado alveolar), que
compromete de manera parcial o total uno o mas segmentos o lobulos pulmonares,
o0 un pulmoén completo. Estos infiltrados a menudo presentan zonas de broncograma
aéreo y, en algunas situaciones se asocia con un derrame pleural. En las Figuras 2y 3
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se muestran imagenes radiolégicas compatibles con neumonia bacteriana.

Figura 2. Radiografia de térax con patron compatible con neumonia bacteriana

(Consolidacién a la izquierda y broncogramas aéreos)

Fuente: Archivo personal de Dra. Raquel Del-Fraro

El compromiso pleural puede manifestarse como derrame de diversas magnitudes. Un
derrame pequefio puede ser dificil de visualizar en una radiografia de tdorax, pero es
evidente cuando lleva a desplazamiento del mediastino hacia el lado contralateral o si
se observa un borramiento de los angulos costofrénicos. Ante la sospecha de derrame
pleural, esta indicada la radiografia lateral de térax, ya que permite observar el derrame
con mayor claridad.

En la Figura 3 se presenta una radiografia de torax compatible con neumonia bacteriana
y derrame pleural izquierdo, asociado a desplazamiento contralateral de las estructuras
mediastinicas.

Figura 3. Radiografia de térax con patron compatible con neumonia bacteriana y derrame pleural
izquierdo

Fuente: Archivo personal de Dra. Raquel Del-Fraro
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En la Figura 4 se presenta una radiografia compatible con bronquiolitis; se observa
atelectasia pulmonar apical a la derecha (flecha en la imagen).

Figura 4. Radiografia de térax con patréon compatible con bronquiolitis

Fuente: Archivo personal de Dra. Raquel Del-Fraro

En las neumonias virales se puede observar un patron intersticial, es decir, representa
la afectacion del intersticio pulmonar por el proceso inflamatorio. Se manifiesta como
imagenes lineales y reticulares (Figura 5).

Figura 5. Radiografia de torax con patrén lineal, reticular, difuso bilateralmente, compatible con
neumonia viral.

Fuente: Archivo personal de Dra. Raquel Del-Fraro

En la Figura 6 se muestra una radiografia de tdérax compatible con neumonia por
Mycoplasma pneumoniae (neumonia atipica), en la que se observan opacidades
reticulares y redondeadas, bilaterales, mal definidas, que confluyen en algunos lugares,
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con preservacion del lébulo superior derecho y relativa preservacion del lobulo superior
izquierdo. Puede ocurrir en nifios pequefios; sin embargo, es mas frecuente en nifos
mayores de 5 afios.

Figura 6. Radiografia de térax con patron compatible con neumonia por Mycoplasma pneumoniae

e

Fuente: Archivo personal de Dra. Raquel Del-Fraro

Los signos radiolégicos aparecen después del inicio de los sintomas clinicos y pueden
persistir hasta tres meses luego de su remision.

Cuadro 4. Correlacion entre diagndsticos probables e imagenes radiologicas toracicas

Diagnostico probable Imagen radioldgica toracica

Se muestra como una imagen radiopaca con desplazamiento de la cisura

Atelectasia hacia el lado de la lesion, por el colapso de una regién pulmonar periférica.

Atrapamiento aéreo, insuflacion que se presenta en situaciones de

Eirani| ol obstruccion al flujo aéreo.

El borramiento del angulo costofrénico, subpulmonar, es la imagen tipica
Derrame pleural (curva de menisco o de Ellis-Damoiseau). En los derrames masivos se
observa un desplazamiento contralateral de las estructuras mediastinicas.

Opacidades reticulares y redondeadas, mal definidas, que confluyen en

Neumonia atipica
P algunas zonas.

Imagen densa, de aspecto algodonoso (infiltrado alveolar), a menudo
Neumonia bacteriana presenta zonas de broncograma aéreo; un derrame pleural puede estar
asociado.

Afectacion del intersticio pulmonar por el proceso inflamatorio; se

Neumonia viral o = h -
manifiesta como imagenes lineales y reticulares.

2.2.1 CALIDAD DE LAS RADIOGRAFIAS

Una radiografia bien tomada y con una interpretacion apropiada es crucial para el
diagnostico radioloégico de neumonia. La calidad técnica de la placa radiografica se
evalua mediante la observacion de:

¢ Exposicion adecuada: debe ser posible discernir huesos, tejidos blandos y
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pulmones en diferentes densidades;

¢ Posicionamiento correcto: las partes terminales mediales de las claviculas
deben estar aproximadamente equidistantes de la linea media sagital;

¢ Revelado: debe haber espacio negro al exterior del cuerpo hasta el fin
de la placa y mantener blancas las areas mas densas como la columna
toracica en su porcién mas distal por detras del corazon.

2.3 DIAGNOSTICO DE NEUMONIA BACTERIANA POR LABORATORIO

Frente a la sospecha clinica y radiologica de neumonia bacteriana se deben obtener
muestra de sangre para hemocultivo y muestra de liquido pleural (LP). EL aislamiento
de una bacteria desde el hemocultivo, el LP o ambos es de gran valor diagnostico y
epidemiologico, ya que permite identificar el agente etiolégico, determinar su patron
de susceptibilidad frente a los antimicrobianos y mejorar la calidad de la vigilancia
epidemioldgica, por medio del estudio del serogrupo, serotipo y serosubtipo del
microorganismo aislado.

2.3.1 MUESTRAS BIOLOGICAS

Sangre para hemocultivos: en condiciones normales la sangre es estéril, por lo que
le hallazgo de un microorganismo en ella se asocia a un cuadro infeccioso grave
que debe ser tratado a la mayor brevedad; entre el 10% al 30% de los pacientes con
neumonia bacteriana presentan bacteriemia. Los factores que tienen mayor impacto en
el rendimiento en los resultados son la asepsia, la técnica de la extraccién y el volumen
(debe ser entre 1% al 4% de la volemia del nifo; ver Cuadro 9: Recomendacién del
volumen de sangre y numero de hemocultivos en pediatria). La sangre debe ser diluida en
un caldo de cultivo en una proporcion de 1:5 a 1:10, se debe seguir las recomendaciones
del fabricante de los frascos de cultivo.

Liquido pleural: Hasta el 50% de las neumonias bacterianas se asocian con derrame
pleural que en la mayoria de las ocasiones se reabsorbe espontaneamente, en la medida
que se inicia el tratamiento con antimicrobiano. En aproximadamente el 20% de estos
casos el derrame no se absorbe.
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Cuadro 5. Muestras bioldgicas para casos sospechosos de neumonias bacterianas

Liquido pleural

Muestra
biologica Volumen total de 8-10 mL distribuidos en 3 tubos
Area de Quimica Microbiologia Hematologia
laboratorio (Tubo seco) (Tubo seco) (Tubo EDTA)
Pruebas *pH #Tincion de Gram y cultivo | #Recuento total de
+Glucosa esAislamiento bacteriano leucocitos
eProteinas eDeterminacion del patrén | eRecuento diferencial de
eDeshidrogenasa | de susceptibilidad leucocitos
lactica (DHL) #Estudio del serogrupo,

serotipo y serosubtipo
#PCR (un resultado negativo
no descarta la infeccion)

Para ampliar la informacion de diagndstico de laboratorio para
neumonias bacterianas consulte el capitulo 4 - Procedimientos para
el Diagndstico por Laboratorio.

El procesamiento de una muestra relacionada con
meningitis o neumonia debe efectuarse considerando el
nivel de riesgo mas alto del patogeno que puede estar
presente, que corresponde al manejo de muestras con N.
meningitidis.
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Figura 7. Identificacion por el laboratorio de caso sospechoso de neumonia bacteriana

Caso sospechoso de neumonia bacteriana

Diagnodstico radioldgico
Rayos X de térax

A

Recoleccién de muestras:
hemocultivo o liquido pleural

|2

Cultivo microbiolégico —> Negativo
Positivo

v

A i

Colonias alfa hemoliticas en Agar Colonias pequefias grises brillantes
sangre de cordero al 5% atmosfera convexas en Agar chocolate 5%

CO, 18-24 horas de incubacién atmoésfera CO, 18-24 horas de incubacién
Cocos Gram positivos Cocobacilos pleomérficos
Catalasa: negativa Gram negativos
Optoquina: sensible Oxidasa: positiva
Solubilidad en bilis: positiva

v v

\A

Envio de aislamientos al Laboratorio
Nacional de Referencia

A v

S. pneumoniae H. influenzae
Serotipificacién por Quellung o #Pruebas confirmatorias:
PCR Porfirinas: negativas

Requerimiento de factores
Prueba de PNPG
#Serotipificacion con antisueros o PCR

Pruebas de susceptibilidad
Parametros CLSI
Kirby Bauer
Microdiluciéon en caldo

Adaptado de: Procedimientos para el diagndstico de Neumonias y Meningitis Bacterianas y la caracterizacion
de cepas de Streptococcus pneumoniae y Haemophilus influenzae, SIREVA Il Grupo Microbiologia, Instituto
Nacional de Salud Bogotda — Colombia, OPS, 2012.
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2.4 TRATAMIENTO

En general, en los casos de neumonia el nifo puede recibir tratamiento ambulatorio, de
acuerdo con las instrucciones médicas en cada caso.

Cuando se trata de un caso de neumonia grave o muy grave, el nino debe ser hospitalizado.

Para mas detalles respecto a los tratamientos indicados, se sugiere consultar los
protocolos de manejo de pacientes con NB de cada pais.

-18 -






3.1 ASPECTOS CLINICOS

La meningitis es una inflamacién de las membranas que recubren el cerebro, el cerebelo
y la médula dsea, sitios anatdémicos circundados por el espacio subaracnoideo, por
donde circula el liquido cefalorraquideo (LCR).

Se caracteriza por un cuadro febril y signos de inflamacién meningea. En el cuadro 6 se
presentan los sintomas y signos por edad.

En los casos de meningococcemia se observa un exantema que, al comienzo, es de
tipo eritematoso y macular y que evoluciona rapidamente a erupcion petequial vy,
eventualmente, equimosis.

Las convulsiones suelen ocurrir en el 20% de los casos.

Cuadro 6. Signos y sintomas de meningitis por edad

<1 aiio de edad 21 aiio de edad y adultos
Abombamiento de la fontanela Alteracion del estado de conciencia
Convulsiones Convulsiones
Disminucion del apetito Dolor de cabeza

Irritabilidad sin otra justificacidén u otra causa clinica | Fotofobia
Letargia Letargia

Vomitos Rigidez de nuca u otro signo de
inflamacion meningea, o ambos

Signos prominentes de hiperactividad
Vémitos en proyectil (explosivos)

3.1.1 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La incidencia de la meningitis bacteriana ha disminuido en las ultimas décadas debido
a la implementacion de las vacunas Hib y neumococo.

La meningitis no bacteriana es generalmente de etiologia viral, y constituye la primera
causa de neuroinfeccion, con una incidencia global de 10,9 casos por 100 mil habitantes
afo. Los enterovirus (no polio) aportan cerca del 90% de los casos, y el herpes simplex
alcanza del 0,5% al 3%.

Los enterovirus humanos (HEV, del inglés Human Enterovirus) son un género de la familia
Picornaviridae que comprende mas de 90 serotipos incluyendo los poliovirus (PV), virus
coxsackie A (CAV) y B (CBV), echovirus (E) y los nuevos enterovirus (EV). Son virus ubicuos
siendo el hombre el Unico reservorio conocido. Su diseminacién ocurre principalmente
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por medio de la via fecal-oral. En los paises de clima templado, las infecciones por
HEV ocurren fundamentalmente en los meses de verano y otofo. Causan una amplia
variedad de enfermedades que incluye entre otras: meningitis aséptica, enfermedad
paralitica, miocarditis, pleurodinia, varios cuadros exantematicos y febriles. La mayoria
de sus infecciones son asintomaticas.

El diagnostico diferencial entre meningitis bacteriana y no bacteriana es dificil en
la practica, pero de suma importancia para direccionar el tratamiento. Para eso, es
necesario considerar parametros clinicos y laboratoriales. A titulo de ejemplo esta la
escala de Boyer, propuesta en 1980 por Thomé, Boyer y cols, que ha sido utilizado
como orientacidon para el diagndstico diferencial entre meningitis bacteriana y viral e
indicacion de antibioticoterapia. Segun diferentes estudios, ha presentado sensibilidad
entre 70-80% y especificidad entre 90-100%. Considera puntajes para tres parametros
clinicos y cinco analiticos siendo cuatro de ellos del LCR.

Respecto al diagnostico etioldgico, el cultivo positivo de LCR es el estandar oro, pero
tanto las pruebas rapidas cuanto las de biologia molecular, cuando estan disponibles,
son Uutiles para orientar el diagndstico y tratamiento precoz.

3.1.2 COMPLICACIONES

La meningitis puede evolucionar rapidamente hacia estupor, coma y muerte.

En términos generales, aproximadamente hasta el 30% de todos los sobrevivientes de
meningitis bacterianas pueden tener una secuela permanente. La mas frecuente es la
hipoacusia neurosensorial. Otras secuelas importantes son: trastornos del lenguaje,
retraso mental, anomalias motoras, convulsiones y trastornos visuales. Las secuelas
son mas frecuentes en las meningitis por neumococo, como se presenta en el cuadro 7.

Cuadro 7. Secuelas y letalidad de las meningitis bacterianas segun el agente etioldgico.

Retraso | Espasticidad/

Sordera n Convulsiones
mental paresias
H. influenzae 10 6 5 6 3-6
N. meningitidis 6 2 2 6 8-15
S. pneumoniae 28 17 12 14 10-30

Fuente: adaptado de Baraff LJ, Lee SlI, Schriger DL. Outcomes of bacterial meningitis in children: a meta-
analysis. Pediatr Infect Dis J, 1993;12:392.
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3.2 DIAGNOSTICO DE MENINGITIS BACTERIANA POR LABORATORIO

Ante a la sospecha clinica de meningitis se debe obtener muestra de LCR y dos
muestras de sangre para los hemocultivos, idealmente antes de iniciar tratamiento
antibiotico. El aislamiento de una bacteria desde el LCR o la sangre es de gran valor
diagndstico y epidemiolégico, ya que permite identificar el agente etiolégico, determinar
su patron de susceptibilidad frente a los antimicrobianos y mejorar la calidad de la
vigilancia epidemioldgica, por medio del estudio del serogrupo, serotipo y serosubtipo
del microorganismo aislado.

3.2.1 MUESTRAS BIOLOGICAS

LCR: es la muestra clinica mas importante para el aislamiento y la identificacion del
agente etioldgico causante de meningitis. La puncién lumbar para obtener la muestra
de LCR debe realizarla un médico entrenado y bajo rigurosa técnica aséptica (Figura 8),
siempre que no haya contraindicaciones clinicas.

Figura 8. Técnica de puncion lumbar y extraccion de LCR para analisis.

Fuente: MedlinePlus Medical Enciclopedia. [citado el 31 de julio de 2019]. Disponible en
< https://medlineplus.gov/ency/imagepages/19078.htm >

Sangre para hemocultivo: es complementaria al diagndstico del LCR, y su realizacién
es especialmente importante en los casos que se identifica alguna contraindicacion
que impida realizar la puncion lumbar. Los factores que tienen mayor impacto en el
rendimiento en los resultados de un hemocultivo son la asepsia, la técnica de la extraccion
(incluyendo el uso de guantes descartables y las medidas basicas de manipulacion de
muestras potencialmente infecciosas) y el volumen de sangre total a extraer (debe
ser entre 1% al 4% de la volemia del nifio; consultar el Cuadro 9: Recomendacion del
volumen de sangre y numero de hemocultivos en pediatria). La sangre debe ser diluida
en un caldo con una proporcién de 1:5 a 1:10, se debe seguir las recomendaciones del
fabricante de los frascos disponibles en el momento de la extraccion.

-22 -



Cuadro 8. Muestras biolégicas para casos sospechosos de meningitis bacterianas

Sangre para
Muestra LCR hemocultivos
biolégica (3 tubos) Volumen total de 1-4%
de la volemia del nifio
L aﬁ:;?':t:?i o Quimica Microbiologia Hematologia M('; rforlaalst::l;»sg)la
Pruebas | ¢Aspecto* #Tincion de Gram y cultivo eRecuento total de | #Tincién de Gram y
oGlucosa eAislamiento bacteriano leucocitos cultivo
oProteinas | eDeterminacién del patrén de eRecuento esAislamiento bacteriano
susceptibilidad diferencial de eDeterminacion del
oEstudio del serogrupo, serotipo | leucocitos patrén de susceptibilidad
y serosubtipo e¢Estudio del serogrupo,
#Aglutinacién con latex serotipo y serosubtipo
esInmunocromatografia (Binax
NOW®)
#PCR (un resultado negativo no
descarta la infeccion)

*Ver la descripcién del aspecto en el momento de obtencidon en la hoja del registro médico; si tiene aspecto
hemorragico, incluir el recuento de hematies, que va a contribuir para la interpretacién clinica.

Para ampliar la informacion de diagndstico de laboratorio para
meningitis bacterianas consulte el capitulo 4 - Procedimientos para
el Diagndstico por Laboratorio

El procesamiento de una muestra relacionada con
meningitis o neumonia debe efectuarse considerando el
nivel de riesgo mas alto del patogeno que puede estar
presente, que corresponde al manejo de muestras con N.
meningitidis.

3.3 TRATAMIENTO

Todo niflo con meningitis debe ser referido al hospital mas cercano para su tratamiento.
Para mayores detalles sobre el tratamiento de las meningitis bacterianas, consulte los
protocolos de manejo de pacientes con meningitis bacteriana del pais.
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4. PROCEDIMIENTOS PARA EL DIAGNOSTICO POR LABORATORIO

El papel del microbidlogo es fundamental para la toma de decisiones clinicas y de salud
publica que se deriven de los resultados y es esencial para prevenir la morbilidad y
mortalidad por las neumonias y meningitis bacterianas’.

Todos los laboratorios del hospital centinela donde se realice esta vigilancia deben:

¢ funcionar durante las 24 horas del dia y los 365 dias del afio

¢ disponer de personal técnico idoneo durante las 24 horas del dia y los 365
dias del afio

¢ contar con procedimientos operativos estandarizados y buenas practicas
de laboratorio

¢ y disponer de los materiales necesarios para el procedimiento, de acuerdo
con el manual de procedimientos estandarizado por el mismo laboratorio

4.1 BIOSEGURIDAD

Las normas de bioseguridad para laboratorios que vayan a manejar muestras y cepas
relacionadas con el diagndstico de laboratorio de las neumonias y meningitis bacterianas,
susceptibles de contener agentes como S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis,
se encuentran claramente definidas en el Manual de bioseguridad para el procesamiento
de muestras y cepas relacionadas con el diagndstico de laboratorio de las neumonias
y meningitis por S. pneumoniae y H. influenzae publicado por la OPS en el 20082 Asi
mismo, el manual debe ser leido y entendido por cualquier visitante temporal que
vaya a manipular muestras bioldgicas (aislados y muestras clinicas) potencialmente
infectadas con cualquiera de estos tres microorganismos viables. Debe hacerse figurar
en el registro y el responsable del laboratorio siempre debe cerciorarse de que este
procedimiento se realice adecuadamente.

Es importante tomar conciencia de que “las buenas practicas de laboratorio” (BPL) son
procedimientos de organizacion y trabajo, bajo los cuales los estudios se planifican,
realizan, controlan, registran y exponen. Lo fundamental es tener internalizado que un
buen procedimiento de trabajo es condicion indispensable para la bioseguridad?. Ante
una exposicion de riesgo para la transmision del VIH, VHB y VHC u otras enfermedades,
el personal debera conocer las acciones a seguir y el canal de comunicacion para avisar
de inmediato la situacién para evaluar con el equipo médico la necesidad de indicar
profilaxis de urgencia.

En relacion con los procedimientos de laboratorio para el diagndstico de neumonias

y meningitis bacterianas, se han descrito varios casos de enfermedad meningococica
1 WHO. Laboratory Methods for the Diagnosis of Meningits caused for Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae and Haemophilus influenzae.
Manual 2nd Edition, 2011.

2 OPS. Manual de bioseguridad para el procesamiento de muestras y cepas relacionadas con el diagndstico de laboratorio de las neumonias y meningitis
por N. meningitidis, S. pneumoniae y H. influenzae. 2008.
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invasiva posterior a la exposicion laboral. Todos los materiales deben ser considerados
potencialmente infecciosos de S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis. Si bien el
riesgo de transmision no es el mismo para estos tres agentes causales, el incremento
del riesgo en el personal que manipula N. meningitidis esta claramente documentado, e
incluso el desarrollo de enfermedad meningocdcica del serogrupo B con desenlace fatal.®

Los laboratorios que procesen muestras potencialmente infecciosas con N. meningitidis
deben utilizar un nivel de bioseguridad 2 (BSL-2) y deben contar con una cabina de
seguridad biolégica disefiada para proteger al usuario y al ambiente de los riesgos
asociados al manejo de material infeccioso. Esta cabina debe ser de clase Il. El proceso
de verificacion o certificacion de este tipo de cabinas incluye una serie de pruebas
que permiten garantizar que la cabina es segura y adecuada para los trabajos que se
realizan en ella.

La prevencion o reduccion del riesgo de infecciones de neumococo adquiridas en el
laboratorio debe focalizarse en el uso de la cabina de seguridad biolégica durante
la manipulacion del material potencialmente infeccioso y debe reflejar el analisis de
riesgos, soportado buenas practicas de trabajo, equipos calificados, entrenamiento,
competencia y politicas de inmunizacién en cada laboratorio.?

4.1.1 PROGRAMA DE SALUD DEL PERSONAL

Lavacunacion de los trabajadores del laboratorio debe ser parte de un programa de salud
ocupacional amplio que incluya también protocolos post exposicidén, entrenamiento
para uso de equipo de proteccién personal y prevencion de accidentes.

Los trabajadores que procesan muestras que potencialmente puedan contener estos
microorganismos viables deben haber recibido las siguientes vacunas:

¢ BCG (contra tuberculosis)
¢ Hepatitis B

¢ Hib

¢ Influenza estacional

¢ Meningocdcicay

¢ Neumocaoacica

En el caso de vacuna contra la hepatitis B, es altamente deseable conocer el estado
inmunitario del vacunado al mes y medio de la tercera dosis, mediante la deteccion
de anticuerpos contra el antigeno de superficie del virus de la hepatitis B (VHB). En
caso de que el resultado sea <10 mUI/mL estd indicado revacunar con tres dosis. En
la eventualidad de que el resultado volviera a ser <10 mUIl/mL, se debe considerar a la
persona como un “no respondedor”. En estos casos, es necesario considerar la persona
como no inmunizada y proceder con el protocolo post laboral al VHB.

Aunque se haya recibido la vacuna contra el Hib en la infancia, es aconsejable una dosis,

3 Borrow R, Findlow J, Gray S, Taylor S and Kaczmarski E. Safe laboratory handling of Neisseria meningitis. Elsevier. J Infect 2014; 68 305-212
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antes de iniciar el trabajo en el laboratorio.
La vacuna contra la influenza estacional debe ser ofertada todos los afos.

Para las vacunas contra el meningococo y contra el neumococo, es ideal que el personal
de laboratorio reciba las vacunas para proteger contra todos los serogrupos/serotipos
que han sido identificados en el pais segun las vacunas disponibles en la actualidad.
Para mayores detalles sobre las vacunas contra el neumococo, Hib y meningococo,
consultar el capitulo “Vacunas” de esta guia.

Nota: cuando la legislacion prohiba que esta norma sea imperativa y el trabajador
rehuse recibir la vacunacion debera firmar que reconoce los riesgos de la ausencia de
vacunacion y asumir dichos riesgos.

4.2 HEMOCULTIVO

En condiciones normales, la sangre es estéril. Ante la sospecha de un caso de meningitis
0 neumonia bacteriana se solicita hemocultivo o cultivo de la sangre con el fin de:
¢ Confirmar la presencia de microrganismos en la sangre
¢ Aislar e identificar el agente causal de infecciones asociadas con el torrente
sanguineo
¢ Realizar las pruebas de susceptibilidad a antimicrobianos al agente causal
identificado

Como mencionado anteriormente, la técnica utilizada en la extraccidon de la sangre y el
volumen de sangre cultivado influyen en el aislamiento bacteriano. Por lo tanto, debe
extraerse la sangre utilizando una técnica aséptica y obtenerse el volumen de sangre
adecuado (ver cuadro 9 a continuacion).

Cuadro 9. Recomendacion del volumen de sangre y nimero de hemocultivos en pediatria

. 1 frasco pediatrico
<1 <2,2 50-99 2 No existe 2 4 aerobio
2 frascos pediatricos
11-2 2,3-4,4 | 100-200 2 2 4 4 aerobios
21127 | 45-27 | >200 3 3 6 3 2 frascos pediatricos
aerobios
12,8-36,3 | 28-80 | >800 10 10 20 2,5 2 frascos adulto
aerobios
20-30 20-30 40 4 f;aesr‘;%sioasdglto
>36,3 >80 >2-200 | (repartir en | (repartir en | (repartir en 2 1,8-2,7 2 aerobios y
2 frascos) | 2 frascos) frascos) 5 anaerobios

Fuente: Adaptado de Kellogg et al. Frequency of low-level bacteremia in children from birth to fifteen years
of age. J Clin Microbiol. 2000; 38:2181-2185.
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Un alto porcentaje de las bacteriemias en pediatria tienen bajo recuento bacteriano,
motivo por el que se recomienda cultivar un volumen de sangre que va desde el 1%
hasta el 4% de la volemia del paciente. Un cultivo con un volumen inferior al 1% de la
volemia se asocia con altos porcentajes de hemocultivos falsos negativos.

Actualmente, la cantidad de sangre se considera una de las variables mas decisivas
para el aumento de la positividad de los hemocultivos. Se sabe que la mayoria de las
bacteriemias son de baja magnitud (< 1 a 10 ufc /ml). Por lo tanto, mientras mayor sea
el volumen de la muestra, mayor es la sensibilidad del hemocultivo. Se sabe también
que por cada mililitro adicional de muestra que se inocule en la botella, aumenta la
positividad entre el 2% y 5%. La importancia del volumen de sangre se mantiene aun
cuando se utilice equipo automatizado.

Los frascos de hemocultivo estan disefiados para acomodar la relacion sangre-caldo
recomendada (1:5 a 1:10) con el volumen sanguineo 6ptimo. Es aconsejable el uso de
hemocultivos enriquecidos con sustancias que faciliten el crecimiento de bacterias con
requerimientos nutritivos y con sustancias para inhibir factores que se encuentran en
la sangre y dificulten el crecimiento bacteriano. EL volumen adecuado de sangre para
cada frasco es esencial para la recuperacion 6ptima de microrganismos. Se recomienda
verificar las instrucciones de los fabricantes de los hemocultivos disponibles en cada
hospital (las indicaciones pueden variar segun el tipo de frasco, y el peso del nifio, entre
otros).

En resumen, estas son las pautas criticas de la obtencion de muestras de sangre para
hemocultivo:

& Obtener la muestra antes de iniciar el tratamiento antibidtico.

¢ Garantizar la adecuada técnica de limpieza y asepsia del proceso de la

obtencién de muestras.

¢ Revisar el volumen de la muestra obtenida, y distribuir segun corresponda.
Transportar la muestra a temperatura ambiente.
¢ Entregar la muestra al laboratorio antes de 2 horas de su obtencion.

*

4.2.1 OBTENCION DE LA MUESTRA DE SANGRE PARA
HEMOCULTIVO

¢ Realizar la obtencién de la muestra de sangre antes de iniciar la terapia
de antimicrobianos. Pero no esperar la toma de muestra para iniciar la
terapia antimicrobiana. Si el paciente esta recibiendo antimicrobianos, se
utilizaran los frascos de hemocultivo que contengan resinas (sistemas
automatizados) que neutralizan los farmacos administrados al paciente.

¢ Realizar lavado de manos quirurgico.

Mantener técnica aséptica durante todo el procedimiento.

¢ Utilizar campo estéril para evitar tener contacto con areas circundantes
que ofrezca el riesgo de contaminacion.

¢ Colocar mascarilla al paciente.

*
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Realizar antisepsia de la zona a puncionar; no palpe la vena sin guantes
estériles una vez preparada la piel.

Utilizar otros guantes estériles para cada puncion.

Obtener dos hemocultivos con intervalos de 30 minutos o mas, o en
distintos sitios anatdmicos de forma simultanea (uno a continuacion del
otro), para no retrasar el inicio de la terapia antimicrobiana.

No cambiar la aguja para envasar la sangre en los frascos colectores.

En pacientes que estan recibiendo tratamiento antibiotico, recolectar las
muestras en botellas con resina.

Limpiar el tapon del frasco colector con alcohol al 70% antes de puncionar
para envasar la muestra.

Observar la técnica aséptica efectiva del sitio de venopuncion. Existe
evidencia contundente que sefala que las tasas de contaminacién de
hemocultivos se reducen de manera significativa cuando son obtenidos
por personal con experiencia y con la técnica aséptica efectiva.

Evitar movimientos innecesarios del personal para prevenir errores.
Obtener la muestra por nueva puncioén periférica (venosa o arterial), debe
ser la primera muestra si existe indicacién de otros examenes.

Evitar la obtencién de hemocultivo a través de las lineas intravenosas ya
existentes (puede generar resultados falsos positivos, por la colonizacion
con microorganismos de la piel después de 48 horas de instalados).
Preparar previamente los materiales e insumos que se utilizaran en la
obtencién de los hemocultivos.

Usualmente el volumen es de 1-2 mL para recién nacidos, 2-3 mL para
lactantes de 1 mes hasta 2 anos, 3-5 mL para mayores de 2 afos y 10
mL para adolescentes, sin embargo, el volumen de sangre requerido varia
segun el peso del nifio (ver Cuadro 9: Recomendacion del volumen de
sangre y numero de hemocultivos en pediatria). Se recomienda seguir las
instrucciones segun el tipo de frasco y la marca del fabricante.

Aspirar el volumen de sangre requerido con aguja y jeringa apropiado al
calibre de la vena a puncionar y volumen de sangre antes definido. Es
preferible extraer la sangre con aguja y jeringa ya que los sistemas al vacio
no aseguran que el volumen de sangre extraido sea el correcto y porque
tienen riesgo de reflujo.

Retirar el sello de aluminio del frasco de hemocultivo y desinfectar el
tapon de goma con alcohol isopropilico 70% o alcohol etilico 70° antes
de inocularlo y esperar que se seque, ya que el fabricante no garantiza la
esterilidad de éste.

Destapar el frasco para inocular la muestra, en el caso de sistemas
manuales que no son sellados. Este procedimiento aumenta la probabilidad
de contaminacién, por lo que se debe tener maxima precauciéon de no
tocar con la aguja las paredes exteriores del frasco.

Inocular de inmediato la sangre extraida dentro del frasco de hemocultivo
para evitar que la sangre se coagule dentro de la jeringa. Para eso, se
debe insertar suavemente en el tampdén de goma (posicidén vertical) e
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inyectar la sangre lentamente dentro del frasco, empezando por el frasco
de anaerobios y procurando que no entre aire en el frasco.

Realizar control visual del volumen de sangre de cada frasco, el volumen
sangre insuficiente o en exceso puede afectar negativamente los resultados.
La inoculacidén de un volumen de sangre superior al que indica el fabricante
del frasco se asocia a falsos negativos por inhibicion del crecimiento
bacteriano.

Mover el frasco suavemente e invertirlo dos a tres veces para que la sangre
se mezcle con el caldo de cultivo, una vez inoculada la sangre en el interior
del frasco.

Rotular cada frasco con una etiqueta adhesiva (cuidar para no tapar
el codigo de barras del frasco) con el nombre del paciente, el nimero
de historia, la fecha y hora de obtenciéon de la muestra, el nimero de
extraccion realizada (19, 22 o 32), el servicio y las iniciales de quien obtuvo
la muestra.

4.2.2 TRANSPORTE DE FRASCOS CON HEMOCULTIVO

*

*

Los frascos se deben transportar a temperatura ambiente, nunca se deben
refrigerar.

Incubar a la mayor brevedad posible (tiempo maximo 2 horas). Si esto no
es posible, se incubara en estufa entre 35°C y 37°C. Si no se dispone de
estufa, se dejara a temperatura ambiente (no refrigerar) hasta su traslado
al laboratorio.

El transporte se realizara conforme a las normas de bioseguridad (en triple
embalaje).

Se debe presentar con la muestra la hoja de solicitud de examen y la ficha
epidemiologica del caso (verificar el registro de uso de antimicrobianos 72
horas previas a la obtencion).

4.2.3 RECEPCION DE HEMOCULTIVOS EN EL LABORATORIO

4

*

Validar la coincidencia de los datos en la hoja de solicitud de examen, en
la ficha epidemiologica del caso y en el frasco.

Hacer una inspeccién inicial del volumen de cada frasco. Nunca se rechaza
un hemocultivo; sin embargo, se debe contactar al servicio para informar
si hay alguna anormalidad.

Registrar el numero de frascos de hemocultivo obtenidos y el volumen de
sangre inoculado en cada uno.

Ingresar la muestra al laboratorio, sistematizado o manual, y registrar
fecha y hora de recepcién en el laboratorio.

Entregar el frasco de hemocultivo al profesional responsable de incubarlo.

4.2.4 INCUBACION DE LOS FRASCOS DE HEMOCULTIVO

*

Incubar a 35°C, idealmente con agitacion. Los retrasos de mas de dos
horas se asocian con retardo en el desarrollo bacteriano.
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L 2

En los sistemas de hemocultivos manuales, los frascos se incuban por
siete dias y, en los automatizados, por 5 dias, antes de descartarlos como
negativos.

Los frascos se observan diariamente para detectar signos visibles de
crecimiento bacteriano.

4.2.5 TINCION DE GRAM DESDE EL HEMOCULTIVO

*

2

Se realiza en conjunto con el subcultivo de frascos de hemocultivo:
¢ Sistema automatizado: se realiza cuando se activa la alarma de positividad.
¢ Sistema manual: se realiza cuando se evidencia crecimiento bacteriano,
tales como: hemolisis, turbidez del caldo de cultivo o lineas de turbidez “en
flecha”, presencia de gas, de coagulos y de colonias bacterianas.

Un resultado de tincion Gram-positivo (independiente de la morfologia y
afinidad tintorial observada) es critico y debe ser informado de inmediato,
en caso de sospecha de neumonia o meningitis, el hallazgo del Gram
puede sugerir la etiologia del cuadro clinico y orientar el tratamiento
antimicrobiano.

El resultado de la tincién de Gram orienta el uso de medios de cultivo que
se utilizaran para hacer el subcultivo.

4.2.6 SUBCULTIVOS DE FRASCOS DE HEMOCULTIVOS

*

Hemocultivo automatizado: cuando hay desarrollo microbiano, el equipo
activa una alarma, y a partir de estos se debe realizar la tincion de Gram
y el subcultivo. Los subcultivos de frascos negativos no estan indicados.
Hemocultivo manual: observacién diaria a primera hora del dia de los
frascos de hemocultivo en busca de signos que evidencien desarrollo
bacteriano: hemolisis, turbidez del caldo de cultivo o lineas de turbidez
“en flecha”, presencia de gas, de coagulos y de colonias bacterianas. En
este caso, se procedera de forma inmediata a realizar tincién de Gram vy
subcultivo.

4.2.7 TECNICA DE SUBCULTIVO

*

Homogenizar la muestra e invertir dos o tres veces el frasco de hemocultivo
con suavidad.

Limpiar el tapon de goma del frasco del hemocultivo con alcoholisopropilico
70% o alcohol etilico 70° y esperar que seque.

Pinchar la goma con una aguja y jeringa estériles y aspirar 3 mL de muestra.
Depositar 0,5 mL de la muestra en el cuadrante superior de una placa de
agar sangre de cordero 5% y agar chocolate, respectivamente.

Colocar sobre la superficie de un portaobjetos limpio, dos gotas de la
muestra para tincién de Gram. En caso de que la tincién de Gram evidencie
presencia de bacilos Gram-negativos, se subcultiva, adicionalmente, sobre
la superficie de una placa de agar Mac Conkey.
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4.2.8 DIFERENCIACION DE BACTERIEMIA VERSUS

CONTAMINACION
¢ La contaminacion del hemocultivo afecta en gran medida las decisiones
clinicas.

¢ Las claves para la deteccion de hemocultivos contaminados son:
¢ Identificacién del microorganismo
¢ Numero de conjuntos de cultivos positivos y numero de botellas positivas
de cada conjunto
Tiempo de crecimiento
Cantidad de crecimiento bacteriano
Datos clinicos y de laboratorio y
¢ Fuente del cultivo

¢ Un Unico hemocultivo hace mas dificil distinguir los microorganismos
contaminantes de los patdogenos.

& La identificacion del microorganismo es el predictor mas importante para
saber si se trata de contaminacién del hemocultivo o de una bacteriemia
real. Ciertos microorganismos han demostrado ser contaminantes; los
mas frecuentes son: especies de Corynebacterium, especies de Bacillus,
Propionibacterium, especies de Micrococcus, S. viridans, enterococos, C.
perfingens y estafilococo coagulasa negativo, que en ciertas circunstancias
pueden ser causantes reales de cuadros de bacteriemia. El estafilococo
coagulasa negativo puede provocar bacteriemia en 26% de pacientes con
dispositivos protésicos y catéteres venosos centrales.

¢ El porcentaje de contaminacion de los hemocultivos es un indicador de la
calidad con que se obtienen las muestras bioldgicas, segun el Instituto de
EstandaresClinicosyde Laboratorio(CLSIporsussiglaseninglés)elestandar
establecido es <3.

o O 0

4.3 LiQUIDO CEFALORRAQUIDEO

La puncion lumbar para obtener la muestra de liquido cefalorraquideo (LCR) es una
técnica invasiva que debe realizarla un médico entrenado en la técnica y bajo rigurosa
técnica aséptica. Es considerada la prueba de oro para el diagndstico de meningitis
mediante su estudio microbioldgico.

Para los analisis de laboratorio se requiere de un volumen total de 4 mL, distribuido en
tres tubos estériles sin anticoagulante y de tapa rosca, para realizar el estudio quimico,
bacteriolégico y citoldgico. Las variables que mas influyen en el aislamiento de una
bacteria desde esta muestra son el volumen recolectado para estudio bacteriolégico
(idealmente 2 mL) y el tiempo transcurrido entre su obtenciéon y procesamiento
(idealmente menos de una hora). Siempre se deben realizar los tres estudios, aun
cuando el aspecto macroscopico del LCR sea normal.
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Cuadro 10. Volumenes recomendados para estudios de analisis del LCR

No. tubo por orden de I ' '
recoleccion
3 tubos, nuevo estéril, tapa
rosca, sin anticoagulante
(se recomienda tener un tubo
extra, 4 en total)

Volumen deseable Ik 2 mb Imk
(20 gotas) (40 gotas) (20 gotas)
':{Z?];ﬁ:gca el leloeraierto e Quimica Microbiologia Hematologia (citolégico)

Tincion de Gram y

cultivo. Recuento total de

Pruebas que realizar PGrcl)L'ch(l’)nS:s Aglutinacion con latex. Recuerlfcgcc?i?;(éicial de
Inmunocromatografia. T U
PCR leucocitos.

Los tubos con el LCR se transportan inmediatamente al laboratorio a temperatura ambiente (nunca
refrigerar).

El tiempo transcurrido desde el momento de la obtencién del LCR hasta su procesamiento debe ser
menor a 1 hora.

Los cultivos contintan siendo considerados el patréon oro para el diagndstico etiolégico por permitir realizar
los estudios de susceptibilidad a los antimicrobianos

Fuente: Laboratory Methods for the Diagnosis of Meningitis caused for Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae
and Haemophilus influenzae. [citado el 08 de agosto de 2019]. Disponible en <https://www.cdc.gov/meningitis/
lab-manual/full-manual.pdf>

Cuadro 11. Parametros del LCR normales y hallazgos compatibles con meningitis bacteriana

Parametros Normal Hallazgos compatibles con meningitis bacteriana
Aspecto Claro (transparente) | Turbio (blanquecino)
Glucosa 50-100 mg/dL <40 mg/dL
Proteinas 20-45 mg/dL >100 mg/dL
Leucocitos >100/mm?
Tincion de Gram Negativo Diplococos Gram-positivos: S. pneumoniae
Bacilos Gram-negativos: H. influenza
Diplococos Gram-negativos: N. meningitidis
Cultivo Negativo Positivo

Fuente: Laboratory Methods for the Diagnosis of Meningitis caused for Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae
and Haemophilus influenzae [citado el 08 de agosto de 2019]. Disponible en <https://www.cdc.gov/meningitis/lab-manual/

full-manual.pdf>

4.3.1 OBTENCION DE LAS MUESTRAS DE LCR

¢ El procedimiento de puncion lumbar para obtenciéon del liquido
cefalorraquideo (LCR) debe ser llevado a cabo por un profesional
entrenado. La puncion debera hacerse lo antes posible, preferiblemente
antes de instaurar el tratamiento antimicrobiano. Sin embargo, el inicio de
la terapia antibiotica se debe dar a la mayor prontitud, de acuerdo con la
indicaciéon del clinico. Nunca retrasar el inicio del tratamiento por esperar
la disponibilidad de hacer la coleta del LCR.
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Los tubos deben ser enumerados del uno al tres, previo a la obtencién de
la muestra. La distribuciéon y volumen de LCR en los tubos debe seguir las
recomendaciones de volumen para analisis del LCR (ver cuadro 10).

Respetar la secuencia de obtencion:

¢ Elprimer tubo es lo que tiene las mayores posibilidades de contaminarse con
sangre, en caso de puncién traumatica y, por lo tanto, no debiera utilizarse
para cultivo (la sangre inhibe el crecimiento bacteriano) ni para estudio
citolégico (se distorsiona el recuento total y diferencial de leucocitos).

¢ Elsegundo tubo tiene menos posibilidades de contaminacién que el primero
y mas posibilidades de alcanzar el volumen de muestra recomendado que
el tercero.

¢ El tercer tubo es lo que ofrece las menores posibilidades de contaminacion,
pero a su vez es lo que tiene las mayores posibilidades de no alcanzar el
volumen recomendado. En aquellos casos en que no es posible obtener
muestra para el tercer tubo, el estudio citolégico se realizarda junto con
el estudio quimico, desde la muestra recolectada en el primer tubo. Se
debe tener la cautela de interpretar de manera correcta los hallazgos del
recuento de leucocitos, en caso de puncién traumatica.

4.3.2 TRANSPORTE DE LAS MUESTRAS DE LCR

2

Los tres tubos se transportan al laboratorio a temperatura ambiente. Nunca
refrigerar, ya que los microorganismos causantes de meningitis bacteriana
pierden rapidamente su viabilidad a temperaturas menores a 18°C.

Los tres tubos se transportan al laboratorio en posicién vertical, montados
en una gradilla para tubos, con envoltorio, conforme a la normativa de
bioseguridad.

El tiempo de transporte del LCR al laboratorio debe ser el minimo posible,
ya que mientras mas pronto se siembre en los medios de cultivo apropiados,
mas probabilidades existen de aislar el agente causal.

El transporte de los tubos con el LCR debe cumplir con la normatividad de
triple embalaje, y la muestra debe ser correctamente marcaday etiquetada.
Junto con la muestra se debe presentar la hoja de solicitud de examen y la
ficha epidemiolégica del caso (verificar el registro de uso de antimicrobianos
72 horas previas a la obtencién).

4.3.3 RECEPCION DEL LCR EN EL LABORATORIO

*

*

Validar la consistencia de los datos en la hoja de solicitud de examen, en
la ficha epidemiolodgica del caso y en el frasco.

Ingresar la muestra al laboratorio, sistematizado o manual y registrar fecha
y hora de recepcion en el laboratorio.

Entregar inmediatamente al profesional responsable de incubarlo.

4.3.4 ANALISIS DEL LCR

2

El profesional del laboratorio que recibe la muestra de LCR debe suspender
cualquier actividad que esté realizando en ese momento y procesar la
muestra en forma inmediata, ya que se trata de una muestra urgente.
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Cultivo del LCR

*

La muestra se debe centrifugar por 15 minutos para concentrar los
microorganismos antes de sembrarla, motivo por el cual es fundamental
el transporte inmediato al laboratorio.

En aquellos casos en que el volumen de muestra sea inferior a 1 mL, no
se centrifuga.

Idealmente, se debe cultivar e incubar la muestra dentro de esta primera
hora ya que las muestras de LCR sembradas dentro de la primera hora,
desde el momento de su obtencién, se asocian con altos porcentajes de
positividad.

Agitar vigorosamente el sedimento de LCR en un equipo vértex.

Aspirar el sedimento e inocular:
o 2 gotas sobre la superficie de una placa de agar sangre de cordero al 5%
o 2 gotas sobre la superficie de una placa de agar chocolate y
o 2 gotas sobre la superficie de un portaobjetos nuevo y limpio para tincién de Gram

Diseminar el indculo sobre la superficie de las placas de cultivo con asa
estéril, con el método que permita obtener colonias aisladas.

Tincion de Gram del LCR

2

Constituye un examen urgente, por lo tanto, su resultado debe estar
disponible en el minimo tiempo posible para el clinico.

Se realiza a partir del sedimento que queda en el tubo después de la
centrifugacion, conforme a la metodologia estandarizada.

Dejar que el portaobjetos con la muestra se seque al aire antes de aplicar
la fijacidon, utilizar métodos alternativos como fijacion con alcohol en
cabinas de seguridad. El portaobjetos debe ser nuevo y estar muy limpio.
El resultado de la tincion de Gram orienta el tipo de medios de cultivo que
se utilizaran para hacer el subcultivo.

En el contexto de un cuadro clinico sospechoso de meningitis, los resultados
obtenidos en la tinciéon de Gram del LCR sugieren el agente etiologico.

Estudio del LCR por inmunocromatografia, prueba de aglutinacion con latex y PCR

*

Homogenizar la muestra de LCR: invertir dos o tres veces el tubo con
suavidad.

Aspirar con micropipeta y punta estéril 250-500 pl de LCR e inocular en
un criotubo que se debe conservar y derivar al Laboratorio Nacional de
Referencia (LNR) en cadena de frio.

Aspirar con micropipeta y punta estéril 100-200 pl de LCR e inocular en un
tubo para realizar la inmunocromatografia (Binax Now®).

Centrifugar la muestra de LCR contenida en el tubo primario a 1.000 x g,
durante 15 minutos.

Aspirar el sobrenadante con una pipeta Pasteur y conservar en un tubo
para realizar la prueba de aglutinacién con latex (se requieren 30 a 50 pl
de sobrenadante por cada agente microbiano investigado).
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El analisis quimico y citolégico del LCR de los tubos No. 1y No. 3 respectivamente, se
efectian de forma inmediata y paralela con el estudio microbiolégico. Los resultados
deben ser entregados al laboratorio de microbiologia, con el objeto de correlacionar los
hallazgos obtenidos con los de la tincién de Gram del LCR. Los resultados del estudio
citoquimico y tincion de Gram deberan estar disponibles para el médico en el mismo
periodo de tiempo.

4.3.5 ENTREGA DE RESULTADOS DEL ANALISIS DE LCR

Todos los resultados de las pruebas realizadas al LCR deben ser reportadas
oportunamente al clinico:

& Los resultados de la tincion de Gram y del estudio citoquimico deben ser
reportados dentro de la primera hora a partir del momento de obtencion
de la muestra.

¢ Los resultados de pruebas diagndsticas como aglutinacién con latex e
inmunocromatografia de muestras de sangre y LCR deben ser informados
a la mayor brevedad posible.

¢ Toda identificacion de S. pneumoniae, H. influenzae o N. meningitidis debe
ser notificada de forma inmediata al clinico y al epidemidlogo.

Los laboratorios centinelas deben derivar al LNR todas las muestras de LCR que cumplan
con cualquiera de los siguientes criterios:
¢ LCR de aspecto turbio
¢ LCR con recuento de leucocitos >100/mm?
¢ LCR con recuento de leucocitos de 10-100/mm? asociado a glucorraquia
<40mg/dL y/o proteinorraquia >100 mg/dL
¢ LCR con cultivo positivo: en este caso se deriva la muestra y el aislamiento
bacteriano

4.4 LIQUIDO PLEURAL

La muestra de liquido pleural (LP) se obtiene mediante un procedimiento denominado
toracocentesis, el cual es un procedimiento invasivo no exento de riesgos y, por lo
tanto, debe ser realizada por un médico entrenado, con técnica aséptica rigurosa y en
un lugar que cuente con los elementos necesarios para atender cualquier complicacion
derivada del procedimiento; idealmente antes de iniciar la terapia antimicrobiana.
En caso de toracocentesis diagnostica:
¢ Aspirar 4 mL, con una jeringa no heparinizada
& Distribuir en tres tubos para estudio quimico, microbiolégico y citolégico,
respectivamente y 1 mL con una jeringuilla heparinizada, para determinar
el pH. Este ultimo tubo debe transportarse de inmediato al laboratorio en
un ambiente de anaerobiosis, es decir, sin aire y con un tapén de goma que
ocluya el orificio de la jeringuilla.
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En caso de toracocentesis terapéuticas, es posible obtener mayor volumen de muestra:

*
*

Se recomienda enviar al laboratorio entre 15 a 20 mL.

En pacientes pediatricos, es muy recomendable adicionar al estudio
microbioldgico basico del LP la tincion de Gram para S. pneumoniae, ya
que su alta sensibilidad y especificidad permiten la identificacion de este
agente etiolégico en 75% a 95% de los casos.

La PCR del LP para S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis también
debe ser contemplada.

Cuadro 12. Recomendacion sobre el volumen de LP para estudio de laboratorio

|
i | | |
Volumen deseable Ik It 2 mk b
(20 gotas) (20 gotas) (40 gotas) (20 gotas)
Area técnica del . . . . Hematologia
laboratorio Quimica Microbiologia (citolégico)
+Glucosa L eRecuento total de
eProteinas +Tincion de Gram y leucocitos
Analisis opH . cultivo. L. .
eDeshidrogenasa «PCR eRecuento diferencial
lactica (DHL) de leucocitos.

Fuente: Adaptacion CLSI. Body Fluid Analysis for Cellular Composition; Approved Guideline.

Document H-56-A. 2006;26. EDTA, acido etilendiaminotetraacético.

4.4.1 OBTENCION DE LAS MUESTRAS DE LP

*
*

Realizar antes de iniciar la terapia de antimicrobianos.

Se debe obtener una muestra de aproximadamente 4 mL con una jeringa
no heparinizada.

Adicionalmente se guarda una muestra de 1 mL con jeringuilla heparinizada
para determinar el pH.

Se realiza el estudio bacteriologico basico del LP (tincion de Gram y
cultivo) y deriva una alicuota de la muestra al laboratorio nacional de
referencia, donde se realiza la PCR para la identificacion de S. pneumoniae,
H. influenzae y N. meningitidis.

Cuando la toracocentesis fue traumatica, con presencia de liquido
hemorragico (aproximadamente 20%), la muestra de LP debe ser
centrifugada.

4.4.2 TRANSPORTE DE LAS MUESTRAS DE LP

*

Los tres tubos destinados al estudio quimico, bacterioldogico y citoldgico
se transportan al laboratorio a temperatura ambiente (nunca refrigerar) y
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a la mayor brevedad posible.

El tiemmpo maximo de traslado es dos horas.

La muestra recolectada en la jeringuilla heparinizada para analisis de pH
se transporta al laboratorio de forma inmediata y en anaerobiosis (si no es
posible el traslado inmediato, conservar y trasladar la muestra en hielo).
Los tres tubos se transportan al laboratorio en posicién vertical, montados
en una gradilla para tubos, con triple embalaje.

La muestra de LP para determinar el pH también debe ser transportada
conforme a las normas de bioseguridad (en triple embalaje).

Se debe presentar con la muestra la hoja de solicitud de examen y la ficha
epidemiologica del caso (verificar el registro de uso de antimicrobianos 72
horas previas a la obtencion).

4.4.3 RECEPCION DEL LP EN EL LABORATORIO

*

Validar la coincidencia de los datos en la hoja de solicitud de examen, en
la ficha epidemiologica del caso y en el frasco.

Verificar que los datos de la muestra coincidan con los de la ficha de
notificacién de caso y solicitud de exadmenes de laboratorio utilizada en el
hospital.

Registrar fecha y hora de la obtencion de la muestra y de su recepcién en
el laboratorio.

Registrar el niUmero de tubos enviados y el volumen de muestra recolectado
en cada tubo.

Ingresar la muestra en el sistema informatico y/o manual utilizado por el
laboratorio, consignando todos los datos aportados.

Entregar los tubos con la muestra de liquido pleural a los profesionales
responsables de las areas de bacteriologia, quimica clinica y hematologia
para que se inicie de inmediato su procesamiento.

Ingresar la muestra al laboratorio, sistematizado o manual, registrar fecha
y hora de recepcion en el laboratorio y entregar el frasco de hemocultivo
al profesional responsable de incubarlo.

4.4.4 ESTUDIO QUIMICO Y CITOLOGICO DEL LP

L 2

*

*

Se realiza a partir del tubo sin anticoagulante y contempla analisis de
proteinas, deshidrogenasa lactica (DHL) y glucosa.

La determinacion del pH se realiza a partir de una muestra obtenida con
jeringa heparinizada.

El estudio citoldogico para el recuento total y diferencial de leucocitos se
realiza desde la muestra recolectada en el tubo con anticoagulante EDTA.
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4.5 CONSIDERACIONES PARA MUESTRAS DE LCR Y LP

o Ellaboratorio de bacteriologia debe conservar, en un criotubo, una alicuota
de 250 a 500 pl de todas las muestras de LCR y LP obtenidas de pacientes
menores de 5 afios que ingresan a la vigilancia centinela y enviarla al LNR
para que realice la PCR para pesquisa de H. influenzae, N. meningitidis y
S. pneumoniae.

¢ ELl transporte de la muestra de LCR y LP se realiza en el criotubo,
con cadena de frio y en un sistema de triple embalaje, conforme a la
normativa internacional de bioseguridad (Asociaciéon de Transporte Aéreo
Internacional, IATA por su sigla en inglés).

¢ Latemperatura ala cual se deben conservar las muestras en el laboratorio
centinela y transportar al LNR se define con base al numero de dias que

tardara en llegar al LNR:

¢ Si la muestra va a llegar al LNR en menos de 72 horas desde el momento
de su obtencidén: el criotubo se conserva y transporta a una temperatura de
4°C.

¢ Si la muestra va a llegar al LNR entre el dia 3 y dia 14 desde el momento
de su obtencion: el criotubo se conserva a -20°C y se transporta con hielo
seco.

¢ Sila muestra va a llegar al LNR después del dia 14 desde el momento de su
obtencion: el criotubo se conserva a -70°C y se transporta con hielo seco.

4.6 IDENTIFICACION DE S. PNEUMONIAE, H. INFLUENZAE Y N.
MENINGITIDIS

La capacidad de crecimiento en los medios de cultivo utilizados, la morfologia de las
colonias y tincién de Gram de estas, permiten una facil identificacion presuntiva de los
tres agentes etioldgicos involucrados con mayor frecuencia en la neumonia y meningitis
bacteriana.

4.6.1 AISLAMIENTOS BACTERIANOS O CEPAS BACTERIANAS

Todos losaislamientos bacterianos o cepasbacterianasde S. pneumoniae, H. influenzae, N.
meningitidis y otros microorganismos de dificil mantenimiento provenientes de muestras
de hemocultivo, LCR y LP, deben enviarse al LNR para confirmar la identificacion del
aislamiento, realizar el estudio de susceptibilidad a los antimicrobianos, la caracterizacion
mediante analisis del serogrupo, serotipo y serosubtipo, y el control de calidad.

Es necesario que transporte se realice en los medios de transporte adecuados y en las
condiciones de temperatura y tiempo apropiados, que permita mantener la viabilidad
y con reporte completo de los datos del paciente. El transporte del aislamiento se
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realiza en un tubo con medio de transporte Amies con carbono activado, a temperatura
ambiente y en un sistema de triple embalaje, conforme a la normativa internacional
de bioseguridad (Asociacion de Transporte Aéreo Internacional, IATA por sus siglas en
inglés).

Para el procedimiento, se realiza una siembra masiva del aislamiento en un medio no
selectivo y se incuba de 18 a 24 horas a 37°C, en atmodsfera del 3-5% de CO,. Se recoge
con un hisopo todo el crecimiento bacteriano y se inserta el escobillén en el tercio
superior del medio; si es necesario, se corta la parte sobresaliente del escobillon. Se
cierra el tubo herméticamente, revisando la rotulacion del tubo y se envia al laboratorio
junto con los formatos de remision y de envio requeridos.

Cuadro 13. Identificacidon presuntiva de S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis

Positivo Positivo Colonias pequenias, grisaceas, rodeadas de Diplococo
una zona de alfa hemolisis que se observa en Gram-positivo | S. pneumoniae
agar sangre y chocolate. En cultivos de mas de | lanceolado
24 horas de incubacion se puede observar un
hundimiento en el centro de la colonia.

Positivo No Colonias grandes, despigmentadas o de color Cocobacilo H. influenzae
gris, opacas, sin hemdlisis ni decoloracion Gram-
del agar chocolate. Las cepas capsuladas se negativo
observan mucosas. pleomérfico
Positivo Positivo Colonias redondas, convexas, brillantes y de Diplococo
aspecto himedo, y con bordes claramente Gram- N. meningitidis
definidos. negativo con
forma de

grano de café

4.6.2 CULTIVO

Los medios de cultivo deben ser preparados con sangre desfribinada de carnero, conejo,
caballo. Jamas debera utilizarse sangre humana.

Se debe incubar las placas de agar sangre cordero 5% y agar chocolate a 35°C en
atmosfera con microaerofilia (5% de oxigeno), rica en CO, (5 a 10%) y humeda, durante
72 horas. En caso de no disponer de estufa CO,, la atmdsfera deseada se puede lograr
guardando las placas de cultivo, con un trozo de papel absorbente humedecido con
agua y una vela encendida, en el interior de una jarra o tarro con cierre hermético. La
vela debe ser incolora, ya que los colorantes son toxicos para las bacterias. En caso de
subcultivo en agar Mac Conkey, la placa se incuba a 35°C con atmodsfera normal.

Se debe inspeccionar a diario las placas de cultivo, a primera hora del dia, durante tres
dias consecutivos, en busca de desarrollo de colonias bacterianas. En caso de que no
exista desarrollo, se debe descartar las placas como negativas e informar “No hubo
desarrollo bacteriano hasta las 72 horas de incubacion”. Si existe desarrollo de colonias
bacterianas, se debe proceder a su identificacion.
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Confirmacion de S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis

¢ S. pneumoniae: en presencia de una colonia bacteriana con las
caracteristicas sefaladas anteriormente y prueba catalasa negativa, se
debe realizar la prueba de susceptibilidad a la optoquina. Si el aislamiento
es sensible a la optoquina, se confirma la identificacion. En caso de que
sea resistente, se debe realizar la prueba de solubilidad en bilis. Si la cepa
es soluble en bilis, se confirma el diagndstico de S. pneumoniae; de lo
contrario, se descarta.

¢ H.influenzae:en presenciade unacolonia bacteriana con las caracteristicas
sefaladas anteriormente y prueba oxidasa positiva, se debe realizar la
prueba de requerimiento de los factores de crecimiento hemina (factor X)
y nicotinamida adenina dinucledétido (NAD, factor V). H. influenzae requiere
de ambos factores de crecimiento para su desarrollo.

¢ N. meningitidis: en presencia de una colonia bacteriana con las
caracteristicas seflaladas anteriormente y una prueba oxidasa positiva, se
debe realizar la prueba de utilizacion de los azlcares. N. meningitidis oxida
la glucosa y la maltosa, pero no la sacarosa ni la lactosa.

Serotipificacion S. pneumoniae

Fuente: Reaccion de Quellung Grupo de Microbiologia-SRNL. Instituto Nacional de Salud. Colombia

Se han reportado 93 serotipos de S. pneumoniae hasta la fecha. Los primeros 80 fueron
identificados en 1957 y tres mas fueron adicionados durante los siguientes 28 afios. En
1985, Austrian describid el tipo 16A y Henrichsen en 1995 describié los tipos 10B, 10C,
12B, 25A y 33D. Recientes investigaciones han descubierto los serotipos 6C, 6D, y 11E.

Si el aislamiento de S. pneumoniae es sensible a la optoquina, la identificacion puede
ser confirmada usando el Omni suero, el cual es una mezcla de sueros polivalentes
producido en conejos, este suero es empleado en la reaccién capsular o prueba de
Neufeld Quellung, descrita en 1902. El suero contiene 83 antisueros anti-S. pneumoniae
y es producido por el Statens Serum Institute de Copenhague, Dinamarca.

La reaccién de Neufeld-Quellung no es una reacciéon de hinchamiento capsular como
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comunmente se asume. Es una reaccion de precipitacion entre el suero especifico
(anticuerpo), que reacciona con el polisacarido capsular (antigeno), haciendo evidente
la capsula cuando se observa al microscopio.

En 1993 fue estandarizada, una técnica simplificada para la serotipificacion de S.
pneumoniae. El sistema usa 12 pooles y un tablero de identificacion. Con este sistema
se pueden identificar 21 de los serotipos o serogrupos mas comunmente distribuidos
en el mundo. Todos esos serotipos forman parte de la vacuna de polisacaridos contra
S. pneumoniae (vacuna con 23 serotipos).

En la experiencia del Centro Nacional para Streptococcus en Alberta, el serotipo 3 (pool
B) ocasionalmente no reacciona con el pool. La apariencia mucoide de los aislamientos
es la clave para su identificacién. Los aislamientos con esta morfologia deben ser
estudiadas con el antisuero de serotipo 3, a pesar de obtener resultados negativos con
el pool B antes de ser clasificadas como cepas no serotipificables.

Serotipificacion H. influenzae

La capsula de muchas especies de bacterias constituye un factor de virulencia y permite
la serotipificacion. Las cepas capsuladas de Haemophilus se pueden identificar por
tipificacion seroldgica, con base en la composicion quimica del polisacarido capsular.

Debido a que la capsula es el factor de virulencia, es poco comun encontrar aislamientos
invasores que no puedan ser serotipificados. Pero es importante recordar que la capsula
se pierde en los subcultivos y que la estructura capsular se deteriora en los cultivos
viejos, por lo tanto, es necesario realizar la serotipificacion de cultivos de menos de 24
horas y lo mas pronto posible después del cultivo primario.

La serotipificacion puede realizarse por aglutinacion en lamina, hinchamiento
capsular (reaccion de Quellung), coaglutinacién, inmunofluorescencia o contra
inmunoelectroforesis. La coaglutinacion y la prueba de latex son los métodos
serologicos que se utilizan para detectar el polisacarido capsular directamente en el
LCR, suero u orina. La coaglutinacién se basa en la capacidad que tiene la proteina A de
la superficie del Staphylococcus aureus cepa Cowan, de unirse a la porcion Fc de las
inmunoglobulinas, lo que permite visualizar la aglutinacion y la prueba de latex utiliza
particulas de latex sensibilizadas. Estas pruebas son especialmente utiles cuando el
cultivo es negativo.

EL método mas comunmente usado en los laboratorios de referencia para la
serotipificacion es la aglutinacion en lamina.
Serotipificacion N. meningitidis

Al igual que otras especies bacterianas patogénicas, Neisseria meningitidis posee la
capacidad de expresar una capsula polisacarida, la cual esta estrechamente asociada
con el desarrollo de la enfermedad. Las diferencias quimicas y estructurales del
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polisacarido capsular permiten clasificar al meningococo en diferentes serogrupos, de
los cuales s6lo A, B, C, W, Y y mas recientemente, X, se han asociado con la enfermedad.
Las cepas aisladas en portadores asintomaticos raramente expresan la capsula, y
algunas incluso han perdido la capacidad de hacerlo, por lo que una gran proporcion de
aislados resultaran no serogrupables por métodos tradicionales.

4.6.3 ESTUDIO DE SUSCEPTIBILIDAD A LOS ANTIMICROBIANOS

Los esquemas terapéuticos empiricos para el tratamiento de neumonias y meningitis
bacterianas estan bien definidos y se inician justo después de que se obtuvieron
las muestras bioldgicas. En general, estos esquemas contemplan el uso de una
cefalosporina de tercera generacion como ceftriaxona o cefotaxima. No obstante, es
muy importante que el laboratorio de bacteriologia realice su mejor esfuerzo por aislar
la cepa bacteriana y efectuar el estudio de susceptibilidad a los antimicrobianos, ya que
el aumento creciente de cepas de S. pneumoniae resistentes a las cefalosporinas de
tercera generacién ha determinado que varios paises estén adicionando vancomicina*
por via intravenosa a los esquemas empiricos de las meningitis bacterianas. Frente a
H. influenzae y N. meningitidis la susceptibilidad antimicrobiana es predecible, pero es
recomendable que el laboratorio centinela realice el estudio.

La determinacién de la sensibilidad a los antibidticos esta definida por concentracién
inhibitoria minima (CIM) por método de microdilucion en caldo y/o E-test o difusion
con disco. Se recomienda seguir los protocolos establecidos y vigentes por
entidades acreditadas como el Instituto de Estandares de Laboratorios Clinicos®
(CLSI, por su sigla en inglés). Se puede realizar por técnica de difusion en agar especifico
mediante la utilizacion de sensidiscos certificados, con excepcidon S. pneumoniae frente
a penicilina y ceftriaxona: en este caso, es absolutamente necesario determinar la
CIM de la cepa frente a estos dos antimicrobianos, ya que los valores de corte para la
interpretacién varian segun el cuadro clinico del paciente (heumonia o meningitis). Para
este caso, se recomienda realizar el estudio mediante epsilometria.

4.6.4 METODOS DIAGNOSTICOS INMUNOLOGICOS Y BIOLOGIA
MOLECULAR

La OMS recomienda a los laboratorios que participan en la vigilancia epidemioldgica
centinela de meningitis bacteriana adicionar las pruebas de aglutinacion con latex,
Inmunocromatografia y técnicas de biologia molecular para el estudio bacteriolégico
basico del LCR (tincion de Gram y cultivo).

Las técnicas inmunoldgicas para busqueda de antigeno bacteriano deben formar parte
del estudio bacterioldgico realizado a todos los casos sospechosos de meningitis. Su
mayor aporte es en aquellos casos en que el resultado de la tincion de Gram del LCR
es dudoso.

4 La vancomicina es un antimicrobiano nefrotoxico que se administra cada 6 horas por via intravenosa y lentamente,
motivo por el cual se recomienda saber lo antes posible si la cepa es sensible o no a las cefalosporinas de tercera
generacion para discontinuar la administracién de la vancomicina.

5 CLSI. Normas de funcionamiento para la prueba de sensibilidad a los antimicrobianos; Vigésimo cuarto suplemento
informativo. Documento CLSI M100-S25. Wayne, PA: Instituto de Estandares de Laboratorios Clinicos; 2018
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Las dos técnicas mas utilizadas son la prueba de aglutinacién con latex y la
Inmunocromatografia. Esta ultima ha demostrado tener una buena sensibilidad y
especificidad en el diagndstico de meningitis neumocdcica.

¢ Técnicas inmunoldgicas

¢ Pruebadeaglutinacionconlatex: estiaindicadaeneldiagnésticode meningitis
bacteriana para la deteccion de los principales agentes bacterianos. Se
realiza en la seccion de bacteriologia a partir del sobrenadante de LCR que
resulta de su centrifugacion a 1.000 x g durante 15 minutos. EL sobrenadante
debe hervirse a bafio Maria por un minuto, para que se libere el antigeno
capsular. Especial cuidado debe tenerse en mantener refrigerado el kit entre
4 a 8°C, para que no se inactive antes de la fecha de vencimiento.

¢ Inmunocromatografia (Binax Now®) para detectar S. pneumoniae: es una
técnica inmunolégica que permite determinar S. pneumoniae (antigeno
bacteriano) directamente desde la muestra de LCR, la muestra no requiere
centrifugacién ni calentamiento. Se recomienda analizar todas las muestras
de LCR provenientes de casos sospechosos de meningitis en menores de 5
afos, cuando la tincién de Gram tiene resultado dudoso o cuando el estudio
citoquimico es compatible con meningitis bacteriana, pero en la tincion de
Gram no se observan bacterias.

¢ Técnica de biologia molecular (PCR)
La PCR es una técnica de biologia molecular que permite determinar secuencias
especificas de acido nucleico en pocas horas, en caso de PCR en tiempo real,
o de un dia para otro, en caso de PCR convencional. Dada su alta sensibilidad y
especificidad se la considera una herramienta diagndstica de gran utilidad para
la identificacion de los agentes etioldgicos de meningitis.

En la actualidad, existen protocolos de PCR muy bien estandarizados que
permiten confirmar varios microorganismos; uno de los que se utiliza con mayor
frecuencia es el protocolo que detecta de manera simultanea S. pneumoniae,
H. influenzae y N. meningitidis.

Su gran ventaja respecto del cultivo es que no requiere que la cepa sea viable
para la identificacién, y sus desventajas son que aun es poco accesible y no
permite realizar el estudio de susceptibilidad a los antimicrobianos. La técnica
de PCR también puede realizarse en muestras de liquido pleural y de sangre
y permite caracterizar, de manera parcial, los aislamientos por serogrupo y
serotipo.
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4.7 CONTROL DE CALIDAD

Los laboratorios de bacteriologia que participan en la vigilancia centinela de neumonias
y meningitis bacterianas deben garantizar la confiabilidad de sus resultados mediante
la ejecucion de un programa de calidad que incluya los siguientes componentes:

*

*
*
*

Control de Calidad Interno

Control de Calidad Externo

Control de Calidad Indirecto

Implementacion de los indicadores de calidad y la realizacion del
seguimiento periédico de su desempefio

4.71 PROGRAMA DE CONTROL DE CALIDAD INTERNO

*

Todos los medios de cultivo, reactivos y kits diagndsticos utilizados en
el diagnodstico bacteriolégico deben contar con controles de calidad para
asegurar la confiabilidad de los resultados obtenidos.

Los insumos empleados en la preparacién de los medios de cultivo, asi como
los reactivos y kits de diagnostico, provienen de fuentes que cuentan con
certificacion y el proveedor garantiza la adecuada conservacion, transporte
y almacenamiento de los productos. Las mismas especificaciones corren
para el caso de medios de cultivo preparados.

Los mejores medios de cultivo para el aislamiento de S. pneumoniae, N.
meningitidisy H. influenzae son el agar tripticasa de soya con sangre cordero
5% y el agar chocolate. Jamas se deben preparar placas de cultivo con
sangre humana, ya que las numerosas sustancias bactericidas presentes
en ella inhiben el desarrollo bacteriano.

S. pneumoniae y N. meningitidis crecen bien en ambos medios de cultivo,
en tanto que H. influenzae solo crece en agar chocolate, medio que le
proporcionalos dos factoresde crecimiento que necesita paradesarrollarse:
hemina (factor X) y NAD (factor V).

Cada lote de medios de cultivo debe contar con los siguientes controles
de calidad:

¢ Control fisicoquimico

¢ Control de esterilidad

¢ Control de crecimiento: se realiza con cepas bacterianas de referencia
(American Type Culture Collection, ATCC).

Estos controles se deben efectuar ademas en aquellas situaciones en que
eventualmente pudo verse afectada la calidad de los medios de cultivo;
por ejemplo, luego de un corte en el suministro de electricidad.

Cada uno de los reactivos utilizados para realizar las pruebas diagndsticas,
tales como catalasa, oxidasa, optoquina y tincion de Gram entre otros,
deben someterse a control de calidad previo a su uso para asegurar los
resultados que se entregaran, utilizando para ello las cepas bacterianas de
referencia (ATCC).

Cada lote de medio de cultivo utilizado para el estudio de susceptibilidad
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a los antimicrobianos debe ser evaluado mediante cepas de referencia con
valores de susceptibilidad a los antimicrobianos conocidos, al igual que los
discos de los antimicrobianos.

¢ ELl laboratorio de bacteriologia debe disefiar su propio programa de
control de calidad interno y evaluarlo de manera peridédica, conforme a
las recomendaciones establecidas por el CLSI y mantener en optimas
condiciones la coleccion de cepas ATCC necesarias para el control de
calidad.

4.7.2 RESPONSABILIDADES DE LA RED DE LABORATORIOS

Los laboratorios que participan en la vigilancia centinela hospitalaria deben formar
parte de una red de laboratorios que se organiza en cuatro niveles de complejidad:

¢ Laboratorio centinela (LC)
Sus principales responsabilidades en relacion con esta vigilancia centinela son:

<

Procesar las muestras de hemocultivo, LCR y LP obtenidos desde casos
probables de neumonia bacteriana y desde casos sospechosos de meningitis,
por Gram, cultivo y pruebas bioquimicas.

Derivar al LNR todas las cepas de S. pneumoniae, H. influenzae y N.
meningitidis aisladas desde dichas fuentes para confirmacion e identificacion
de serotipos y serogrupos.

Remitir al LNR las muestras de LCR y LP provenientes de casos probables
de neumonia bacteriana y casos sospechosos de meningitis, para analisis
por técnica de PCR.

Participar en un programa anual de control de calidad externo.

Cumplir con los indicadores de calidad de laboratorio definidos en la
vigilancia centinela hospitalaria.

Reportar los resultados de las pruebas de laboratorio al médico/servicio
tratante y al responsable de la vigilancia.

Participar en el programa mundial de evaluaciéon externa del desempefio
que lidera el Servicio de Evaluacion Externa de Calidad del Reino Unido (UK-
NEQAS por su sigla en inglés) en nombre de OPS/OMS.

¢ Laboratorio Nacional de Referencia (LNR)
Las principales responsabilidades del LNR en relacion con esta vigilancia centinela son:

<

<
<

Confirmar los aislamientos bacterianos derivados desde el laboratorio
centinela.

Caracterizar los aislamientos mediante el analisis de serogrupo y serotipo.

Realizar los estudios de susceptibilidad antimicrobiana.

Realizar la técnica de PCR paraidentificacion de H. influenzae, N. meningitidis
y S. pneumoniae en muestras de LCR y LP.

Reportar los resultados de las pruebas de laboratorio al LC, al responsable
de la vigilancia y al coordinador regional de laboratorios.

Capacitar el equipo técnico de los LC.

Realizar visitas de supervision técnica a los LC y evaluar el desempefio del
laboratorio.

Remitir aislamientos bacterianos, muestras de LCR y LP al LRR asignado
para confirmacién y control de calidad externo.

Participar en el Programa mundial de evaluacion externa del desempefio
que lidera el UK-NEQAS en nombre de OPS/OMS.
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¢ Laboratorio Regional de Referencia (LRR)
Las principales responsabilidades en relacién con esta vigilancia centinela son:

<

<

Realizar la confirmacién y caracterizaciéon de los aislamientos bacterianos
remitidos por los LNR.

Realizar las pruebas de PCR para deteccion y tipificacién de S. pneumoniae,
H. influenzae y N. meningitidis en muestras de LCR y LP remitidas por los
LNR para confirmacion o control de calidad.

Capacitar a profesionales de los LNR de los paises que participan en la
vigilancia centinela hospitalaria.

Realizar visitas de supervision técnica a los LNR y dar seguimiento al
desempeio del laboratorio en la vigilancia centinela hospitalaria.

Reportar los resultados de las pruebas realizadas al LNR, y al coordinador
regional de laboratorios.

Participar en el control de calidad indirecto mediante la remisién al
Laboratorio Mundial de Referencia (LMR) de aislamientos bacterianos, LCR y
LP previamente analizados y con los resultados correspondientes.
Participar en el programa mundial de evaluaciéon externa del desempefio
que lidera el UK-NEQAS en nombre de OPS/OMS.

¢ Laboratorio Mundial de Referencia (LMR)

Para la Regién de las Américas, los laboratorios mundiales o globales de referencia
son el CDC de Atlanta, Estados Unidos de América y el UK-NEQAS. Sus principales
responsabilidades en relaciéon con esta vigilancia centinela son:

<
<
<

Desarrollar nuevos ensayos de laboratorio.

Realizar transferencia de tecnologia a los LRR participantes en la red.
Proveer entrenamiento a profesionales de los laboratorios regionales y
nacionales de referencia adscritos a la red.

Realizar visitas de supervision técnica a los LRR y dar seguimiento al
desempeiio del laboratorio en la vigilancia centinela hospitalaria.

Realizar en el control de calidad indirecto a los LRR que han remitido
aislamientos bacterianos, LCR y LP previamente analizados y con los
resultados correspondientes.

Disefiar y realizar en nombre de OMS el programa mundial de evaluacién
externa directa del desempefio para los LC, LNR y LRR que participan en la
red.

Reportar los resultados de las pruebas realizadas al LRR, al coordinador
regional de la red de laboratorios y al coordinador mundial de la red de
laboratorios.
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Figura 9. Red de laboratorio de la vigilancia centinela de neumonias y meningitis bacterianas.

LABORATORIO CENTINELA (LOCAL)

LCR Sangre Liquido pleural
Estudio citoquimico Cultivo Estudio citoquimico
Tincidon de Gram Tincién de Gram
Cultivo Cultivo

Prueba de aglutinacion del latex
Inmunocromatografia

Cultivo positivo

Identificacion y estudio de susceptibilidad antimicrobiana
Envio de aislamientos de S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis
y de muestras de LCRy LP

J

Lahoratorio Nacional de Referencia (LNR)

eConfirmar y tipificar los aislamientos remitidos por los LC
#Realizar deteccidn y tipificacién por PCR

#Capacitar, supervisar y evaluar el desempefio de los LC
eRemitir muestras, cepas para control de calidad
eParticipar en programa evaluacion externa del desempefio

J

Lahoratorio Regional de Referencia (LRR)

eConfirmar y tipificar los aislamientos remitidos por los LNR
#Realizar deteccidn y tipificaciéon por PCR

eCapacitar, supervisar y evaluar el desempefio de los LC
eRemitir muestras, cepas para control de calidad
eParticipar en programa evaluacién externa del desempefio
eDisefiar y realizar el programa regional de evaluacion

externa del desempefio

Laboratorio Global o Mundial de Referencia

eDesarrollar nuevos ensayos

eTransferir tecnologia

eEntrenar, supervisar

#Realizar control de calidad

eDisefiar y realizar el programa de evaluacion externa del
desempefio
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5. VIGILANCIA DE NEUMONIAS Y MENINGITIS BACTERIANAS

Lavigilancia de enfermedades prevenibles por vacunas, como las neumonias y meningitis
bacterianas, tiene como propdsito conocer los agentes causales predominantes para
la toma de decision sobre la introduccidon de una nueva vacuna. Posteriormente, debe
medir su impacto, ademas de dar seguimiento al comportamiento epidemiolédgico de los
agentes, siendo de gran relevancia el integrar informacion de tiempo, lugar y persona
con la informacién del laboratorio.

5.1 0BJETIVOS DE LA VIGILANCIA

Los objetivos de la vigilancia de las neumonias y meningitis bacterianas en menores de
5 aflos de edad en la Region son:
¢ Obtener datos epidemiolégicos estandarizados de estas enfermedades
¢ |dentificar S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis; caracterizar las
cepas circulantes de estos agentes y los cambios emergentes de serotipos
y serogrupos
¢ Contribuirconlavigilanciade los patrones de susceptibilidad antimicrobiana
de S. pneumoniae, H. influenzae y N. meningitidis
¢ Generar informacion para fundamentar la introduccidon de nuevas vacunas
y monitorear el impacto
¢ Participar de la Red Global de Vigilancia Centinela de Enfermedades
Bacterianas Invasivas Prevenibles por Vacunacién, coordinada por la OMS

0.2 ESTRATEGIAS DE LA VIGILANCIA

5.2.1 POBLACION OBJETIVO DE LA VIGILANCIA

La poblacion objetivo de la vigilancia de las neumonias y meningitis bacterianas son los
ninos menores de 5 afios de edad.

5.2.2 TIPO DE VIGILANCIA

La vigilancia se realiza en hospitales centinela. Las justificaciones para utilizar esta
modalidad de vigilancia son las siguientes:
1. Los pacientes menores de 5 afios con diagndstico presuntivo de neumonia
son frecuentemente hospitalizados.
2. Todo caso con diagndstico de meningitis bacteriana se considera grave y
requiere hospitalizacion.
3. Los servicios de radiologia existentes en los hospitales centinela posibilitan
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identificar los casos probables de neumonia bacteriana.

4. Los laboratorios existentes en los hospitales centinela estan preparados
para realizar el cultivo de las muestras.

5. Esta modalidad de vigilancia permite focalizar recursos, monitorizar los
procesos y generar informacion epidemiolégica estandarizada de calidad
para la toma de decisiones.

5.2.3 CRITERIOS PARA LA SELECCION DE HOSPITALES CENTINELA

Los criterios para la seleccién de un hospital centinela son los siguientes:

¢ Tener una gran demanda de atencidn para la poblacién objeto de vigilancia.

¢ Ser accesible para todos los grupos socioecondmicos de la poblacion
objeto.

¢ Disponer de un servicio de radiologia disponible las 24 horas de los siete
dias de la semana. El resultado de la radiografia de térax es criterio para
la seleccién de los casos probables.

¢ Contar con un laboratorio de bacteriologia donde se realicen aislamientos
del Hi, meningococo y neumococo funcionando las 24 horas de los siete
dias de la semana.

¢ Disponer de los recursos humanos, materiales y logisticos necesarios para
realizar una vigilancia permanente.

¢ Tener el compromiso institucional para realizar la vigilancia.

Cada pais seleccionara el numero de hospitales centinela con base al cumplimiento
de los criterios arriba mencionados y a la capacidad operativa para el seguimiento y
evaluacion permanente de la vigilancia. Para formar parte de la Red Global de Vigilancia,
se requiere cumplir con esos criterios y con los sefialados en los cuadros 8 y 9.

Los hospitales que cubren a una poblaciéon definida en términos demograficos y
geograficos pueden proveer datos de incidencia.

5.3 VIGILANCIA CENTINELA HOSPITALARIA DE NEUMONIAS
BACTERIANAS

5.3.1 DEFINICIONES DE CASO

Para los fines de la vigilancia epidemioldgica se consideraran las siguientes definiciones
de caso:
Caso sospechoso de neumonia
Todo paciente menor de 5 afos hospitalizado con diagndstico clinico de
neumonia adquirida en la comunidad. Se define como hospitalizado todo
paciente con indicacién meédica de ingreso hospitalario.
Caso probable de neumonia bacteriana
Todo caso sospechoso en el que la radiografia de torax muestre un patron
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radioléogico compatible con neumonia bacteriana (ver item 2.2, Diagnostico
Radiolégico).

Caso confirmado de neumonia bacteriana

Todo caso probable de neumonia bacteriana en el cual se identificé H.
influenzae, S. pneumoniae u otra bacteria en la sangre o en el liquido pleural.
Caso descartado de neumonia bacteriana

Todo caso sospechoso en el que la radiografia de térax no muestra un patron
radiolégico compatible con neumonia bacteriana.

Caso de neumonia inadecuadamente investigado

¢ Todo caso sospechoso en el cual no se cuenta con radiografia de toérax.
Excepcionalmente, un caso sospechoso sin radiografia de térax, pero
con identificacion de S. pneumoniae, H. influenzae, N. meningitidis u otra
bacteria, sera clasificado como caso confirmado.

¢ Todo caso probable en el cual no se cuenta con resultado de hemocultivo.

5.3.2 PASOS DE LA VIGILANCIA CENTINELA HOSPITALARIA DE
NEUMONIAS BACTERIANAS

1.

9.

10.

EL médico o el enfermero que asiste al paciente en el servicio de urgencias
o en las salas de internacion notificara al responsable de epidemiologia del
hospital cada caso sospechoso de neumonia adquirida en la comunidad en
ninos menores de 5 afos, con indicacion médica de ingreso hospitalario e
iniciara el llenado de la ficha de notificacion (Anexo 1).

EL médico o el enfermero verificara el carné de vacunacion y registrara
los antecedentes (vacunas conjugadas contra el neumococo, Hib vy
meningococo) en la ficha de notificacion. De no estar disponible el carné,
se le debe solicitar al responsable del nifio y dar seguimiento hasta su
obtencién. Esta informacién es de suma importancia para el analisis e
interpretacion de los datos.

EL responsable de epidemiologia registrara el caso en el sistema de
informacién y hara el seguimiento. Ademas, evaluara si el caso es elegible
para ser incluido en la vigilancia epidemiolégica de la infeccidon respiratoria
aguda grave (IRAG).

EL médico indicara una radiografia de térax.

Si la radiografia revela un patrén compatible con neumonia bacteriana,
sera considerado como caso probable de neumonia bacteriana.

Para todo caso probable de neumonia bacteriana, se tomaran dos muestras
de sangre para hemocultivo, idealmente antes del inicio del tratamiento
antibidtico.

Si el paciente recibidé antibiéticos dentro de las 72 horas previas a la
obtencién de las muestras, el médico debera registrar esta informacién en
la ficha de notificacion.

En los pacientes con derrame pleural con indicacion de toracocentesis, se
tomara una muestra de liquido pleural.

Las muestras seran enviadas de inmediato al laboratorio del hospital, con
la ficha de notificacion.

El responsable del laboratorio informara de inmediato al médico y al
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epidemiodlogo, los resultados de las pruebas, las bacterias identificadas y
la susceptibilidad a los antimicrobianos probados.

11. El equipo de vigilancia centinela realizara la clasificacion final del caso.

12. El responsable de laboratorio enviara la cepa aislada de H. influenzaey S.
pneumoniae al LNR para su caracterizacion.

13. El responsable del laboratorio informara al equipo de vigilancia centinela
los resultados de la caracterizacion de las cepas y la susceptibilidad a los
antimicrobianos recibidos del LNR.

14. Al egreso del paciente, el responsable de epidemiologia completara la
ficha de notificacidn.

15. El responsable de epidemiologia verificara durante todos los pasos la
completitud y consistencia de los datos individuales registrados.

16. ELl equipo vigilancia centinela, bajo la coordinacién del responsable de
epidemiologia, analizara la informacion todos los meses.

17. ELl responsable de epidemiologia enviara mensualmente los datos de
vigilancia individuales y consolidados al nivel jerarquico superior.

18. El equipo de vigilancia centinela realizara la difusion y retroalimentacion
de la informacion. Se recomienda una periodicidad trimestral.

5.3.3 DATOS NECESARIOS PARA LA VIGILANCIA CENTINELA
HOSPITALARIA DE NEUMONIAS BACTERIANAS

Los datos referentes a los menores de 5 afios que se deben recolectar son los siguientes:

A. NUumero de hospitalizaciones por cualquier causa
B. NUumero de hospitalizaciones de casos sospechosos de neumonia

C. Datos individuales de los casos sospechosos de neumonia:
¢ Datos sociodemograficos

Antecedentes de vacunacion

Resultados de radiologia

Datos de laboratorio

Evolucién del paciente

Clasificacion final del caso

O 0000

0.4 VIGILANCIA CENTINELA HOSPITALARIA DE MENINGITIS
BACTERIANAS

5.4.1 DEFINICIONES DE CASO

Para los efectos de la vigilancia epidemiolédgica se consideraran las siguientes definiciones

de caso:

Caso sospechoso de meningitis

Todo paciente menor de 5 afos hospitalizado con diagnéstico clinico de
meningitis.

Caso probable de meningitis bacteriana
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Todo caso sospechoso en el cual el examen del LCR es compatible con
meningitis bacteriana, es decir,que presentaal menos unade las caracteristicas
siguientes:

¢ Aspecto turbio

¢ Leucocitos aumentados (>100/mm?)

¢ Leucocitos entre 10-100/mm?® y
o Elevacion de proteinas (>100 mg/dL) o
o Disminucién de la glucosa (<40 mg/dL)

Caso confirmado de meningitis bacteriana

Todo caso sospechoso en que se identificd S. pneumoniae, H. influenzae y N.
meningitidis u otra bacteria en LCR o en sangre.

Caso descartado de meningitis bacteriana

¢ Todo caso sospechoso cuyo examen de LCR no es compatible con etiologia
bacteriana, y en el que no se ha identificado ninguna bacteria en LCR ni en
sangre.

¢ Todo caso probable en el cual se ha identificado un agente etiolégico no
bacteriano.

Caso de meningitis inadecuadamente investigado
Todo caso sospechoso en el que no se obtuvo muestra de LCR ni se identifico
agente bacteriano alguno en el hemocultivo.

5.4.2 PASOS DE LA VIGILANCIA CENTINELA HOSPITALARIA DE
MENINGITIS BACTERIANAS

1.

El médico o el enfermero que asiste al paciente en el servicio de urgencias
o en las salas de internacion notificara al responsable de epidemiologia del
hospital cada caso sospechoso de meningitis contraida en la comunidad
en nifnos menores de 5 afios con indicacién médica de ingreso hospitalario
e iniciara el llenado de la ficha de notificacion (Anexo 2).

EL médico o el enfermero verificara el carné de vacunacién y registrara
los antecedentes (vacunas conjugadas contra el neumococo, Hib y
meningococo) en la ficha de notificacién. De no estar disponible el carné,
se le debe solicitar al responsable del nifio y dar seguimiento hasta su
obtencion. Esta informacién es de suma importancia para el analisis e
interpretacion de los datos.

EL médico obtendra una muestra de LCR y registrara en la ficha la fecha y
hora de la toma junto con las caracteristicas de la apariencia.

Se tomaran dos muestras de sangre para cultivo y otras pruebas, idealmente
antes del inicio del tratamiento antibidtico.

Si el paciente recibié antibidticos dentro de las 72 horas previas a la
obtencion de las muestras, el médico debera registrar esta informacién en
la ficha de notificacion.

La persona responsable de la obtencion de la muestra debe garantizar su
envio inmediato al laboratorio del hospital con la ficha de notificacién. El
procesamiento de la muestra de LCR debe realizarse dentro de la primera
hora de su obtencion.
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7. El responsable del laboratorio informara de inmediato al médico y al
epidemidlogo el resultado de la tincidon Gram, del estudio citoquimico del
LCR y de las pruebas de deteccion de antigeno.

8. El responsable de epidemiologia registrara el caso en el sistema de
informacién y hara el seguimiento.

9. Ante la sospecha de una meningitis por Hi o meningococo, el epidemiologo
debera iniciar las medidas epidemioldgicas de prevencion y control.

10.El responsable del laboratorio informara de inmediato al médico y al
epidemiodlogo, los resultados del hemocultivo y de susceptibilidad a los
antimicrobianos, si corresponde.

11. El responsable del laboratorio enviara la cepa del Hi, meningococo o
neumococo al LNR para su caracterizacion.

12. ELl responsable del laboratorio del hospital informara al médico y
al epidemiologo los resultados de la caracterizacion de las cepas y la
susceptibilidad a los antimicrobianos recibidos del LNR.

13. El equipo de vigilancia centinela realizara la clasificacion final del caso de
acuerdo con los resultados de las pruebas de laboratorio.

14.El equipo centinela decidira qué resultado se tomara en cuenta para
la clasificacion final del caso, si hubiese resultados discordantes entre
diferentes muestras o pruebas.

15. EL responsable de epidemiologia completara la ficha de notificacion al
egreso del paciente, incluyendo la informacion de evolucion del paciente y
la clasificacion final del caso.

16.El responsable de epidemiologia verificara durante todos los pasos la
completitud y consistencia de los datos individuales registrados.

17. El equipo vigilancia centinela, bajo la coordinacion del responsable de
epidemiologia, analizara la informacién todos los meses.

18. El responsable de epidemiologia enviara los datos de vigilancia individuales
y consolidados al nivel jerarquico superior todos los meses.

19. El equipo de vigilancia centinela realizara la difusion y retroalimentacion
de la informacién. Se recomienda una periodicidad trimestral.

5.4.3 DATOS NECESARIOS PARA LA VIGILANCIA CENTINELA
HOSPITALARIA DE MENINGITIS BACTERIANAS

Los datos referentes a los menores de 5 afios que se deben recolectar son los siguientes:
A. Numero de hospitalizaciones por cualquier causa
B. NUmero de hospitalizaciones de casos sospechosos de meningitis

C. Datos individuales de los casos sospechosos de meningitis:
¢ Sociodemograficos

Antecedentes de vacunacion

Datos clinicos y de laboratorio

Evolucién del paciente

Clasificacion final del caso

R
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5.5 ANALISIS DE LOS DATOS

El analisis peridodico de los datos tiene como objetivo conocer el perfil epidemioldgico
de las enfermedades, monitorear y evaluar el desempefo del sistema de vigilancia. El
consolidado y el analisis deben realizarse mensualmente.

A partir de la recoleccion y consolidacién de los datos de vigilancia de las neumonias
bacterianas (NB) se deberian realizar, entre otros, los siguientes analisis:

Porcentaje de ingresos hospitalarios sospechosos de neumonia en <5 afios de edad

NUmero de ingresos hospitalarios de casos sospechosos de neumonia en <5 afios x 100

Numero de ingresos hospitalarios en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de neumonia en <5 aiios de edad investigados

Numero de casos sospechosos de neumonia en <5 afios investigados* x 100

Numero de ingresos hospitalarios sospechosos de neumonia en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de neumonia en <5 afios de edad con registro de vacunaciont

Numero de casos sospechosos de neumonia en <5 afios con registro de vacunacién x 100

Numero de casos sospechosos de neumonia investigados* en <5 afos en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de neumonia en <5 aifios de edad con vacunaciont adecuada para la edad

Numero de casos sospechosos de neumonia en <5 afios con vacunacion adecuada para la edad x 100

Numero de casos sospechosos de neumonia en <5 afios investigados* en el mismo periodo

Porcentaje de casos probables de neumonia bacteriana (NB) en <5 aiios de edad

NUmero de casos probables de NB en <5 afios x 100

Numero de casos sospechosos de neumonia en <5 afios investigados* en el mismo periodo

Porcentaje de casos probables de NB en <5 aiios de edad con muestra para hemocultivo

NUmero de casos probables de NB con muestra para hemocultivo en <5 afios x 100

Numero de casos probables de NB en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos probables de NB en <5 aiios de edad con PCR en liquido pleural

NUumero de casos probables de NB en <5 afios con PCR en liquido pleural x 100

Numero de casos probables de NB en <5 afios con muestra de liquido pleural en el mismo periodo

Porcentaje de casos probables de NB en <5 aiios de edad con identificacion bacteriana

Numero de casos probables de NB con identificacién de Hi, Spn u otra bacteriat en <5 afios x 100

Numero de casos probables de NB con muestra de sangre o LP en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos confirmados de NB en <5 aiios de edad

Numero de casos confirmados de NB en <5 afios x 100

Numero de casos probables de NB en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos confirmados de NB en <5 aiios de edad para Hi y Spn

Numero de casos confirmados de NB en <5 aflos de cada bacteria especifica x 100

Numero de casos confirmados de NB en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de neumonia en <5 aiios de edad con clasificacion final

Numero de casos sospechosos de neumonia en <5 afios con clasificacién final x 100

Numero de casos sospechosos de neumonia en <5 afios en el mismo periodo
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Letalidad de casos de NB en <5 ainos de edad

Numero de casos con clasificacion final de probable y confirmado de NB en <5 afios fallecidos x 100

Numero de casos con clasificacion final probable y confirmado de NB en <5 afios en el mismo
periodo

*Casos sospechosos con Rx de téorax y ficha de notificacién.

tCarné de vacunacion y bases de datos oficiales. Obtener datos de las vacunas Hib y neumocodcicas
conjugadas.

#No considerar bacterias contaminantes

De la misma manera, a partir de la recolecciéon y consolidacién de los datos de vigilancia
de meningitis bacterianas (MB) se deberian realizar, entre otros, los siguientes analisis:

Porcentaje de ingresos hospitalarios sospechosos de meningitis en <5 afos de edad

Numero de ingresos hospitalarios de casos sospechosos de meningitis en <5 afios x 100

Numero de ingresos hospitalarios en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 aiios de edad investigados

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios investigados* x 100

Numero de ingresos hospitalarios sospechosos de meningitis en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 afios de edad con registro de vacunaciont

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con registro de vacunaciéon x 100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios investigados* en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con vacunaciont adecuada para la edad

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con vacunacion adecuada para la edad x 100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios de edad investigados* en el mismo periodo

Porcentaje de casos probables de meningitis bacteriana (MB) en <5 aios de edad

Numero de casos probables de MB en <5 afios de edad x 100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios de edad investigados* en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 afos de edad con muestra de LCR para cultivo

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con muestra de LCR para cultivo x 100

Numero de casos sospechosos en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 afios de edad con muestra para hemocultivo

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con muestra para hemocultivo x 100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 afos de edad con PCR en LCR

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con PCR en LCR x 100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 afos de edad con identificacion bacteriana

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con identificacion de Hi, Nm, Spn u otra bacteria x
100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios con muestra de LCR o sangre en el mismo periodo

Porcentaje de casos confirmados de MB en <5 afios de edad

NUmero de casos confirmados de MB en <5 afios x 100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos confirmados de MB en <5 afios de edad para Hi, Nm, Spn
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Numero de casos confirmados de MB en <5 afios de cada bacteria especifica x 100

Numero de casos confirmados de MB en <5 afios en el mismo periodo

Porcentaje de casos sospechosos de meningitis en <5 afos de edad con clasificacion final

Numero de casos sospechosos de meningitis con clasificacién final en <5 afios x 100

Numero de casos sospechosos de meningitis en <5 afios en el mismo periodo

Letalidad de casos de MB en <5 aiios de edad

Numero de casos confirmados de MB en <5 afios fallecidos x 100

Numero de casos confirmados de MB en <5 afios en el mismo periodo

*Casos sospechosos con LCR y ficha de notificacion.

tCarné de vacunacion y bases de datos oficiales. Obtener datos de vacunas Hib, meningococo y
neumococicas conjugadas.

#No considerar bacterias contaminantes.

A continuacién, se deben interpretar los resultados obtenidos para cada hospital
centinela. Para ello se deben describir los casos sospechosos, probables y confirmados
de cada enfermedad segun su distribucion por tiempo, lugar y persona; ademas de
elaborar tablas, graficos y mapas de los casos segun:
¢ Fecha de inicio de la enfermedad y admision hospitalaria

Los patrones de estacionalidad
Edad de los casos
Lugar de procedencia de los casos
Antecedente vacunal Hib, meningocdécica y neumocdcica conjugadas y
esquema adecuado para la edad
¢ Frecuencia de microorganismos aislados (serogrupos y serotipos) y

susceptibilidad antimicrobiana
¢ Letalidad por grupo de edad y antecedente de vacunacion

* 6 O o

Los datos de la vigilancia centinela contribuiran a la estimacién de carga de enfermedad
y a la realizaciéon de estudios econdmicos (costo-beneficio, costo-efectividad) para
evaluar la introduccion de nuevas vacunas.

El andlisis del antecedente vacunal y numero de dosis de los casos contribuira para
evaluar la efectividad de la vacunacién. El analisis de la tendencia de los casos
hospitalizados (sospechosos, probables y confirmados) contribuira a la estimacién del

impacto de la vacunacion.

El analisis de los serotipos y serogrupos de las bacterias identificadas permitira
caracterizar las cepas circulantes y los cambios emergentes.

Podran realizarse otros analisis de acuerdo con las necesidades especificas de cada pais.

-58 -



5.6 FLUJO Y PERIODICIDAD DE LA INFORMACION

Cuando se identifique un caso sospechoso, se debe iniciar el llenado de la ficha de
notificacién. A continuacion, se debe notificar el caso a la oficina de epidemiologia del
hospital, que sera responsable de hacer el seguimiento del caso y el registro de los
datos individuales.

La oficina de epidemiologia del hospital remitira, todos los meses, los datos individuales
y los datos complementarios referidos al nimero mensual total de hospitalizaciones y
numero mensual de casos sospechosos de neumonias y meningitis hospitalizados a la
oficina de epidemiologia del nivel jerarquico inmediatamente superior. Esta informacion
debera estar disponible en el nivel nacional hasta el término de la primera quincena del
mes siguiente.

ELl nivel nacional consolidara los datos de todos los hospitales centinela del pais y
remitira la informacion trimestralmente a la OPS, segun el cronograma que se muestra

en el cuadro 14.

Cuadro 14. Fechas y periodos de notificacion a OPS-OMS

Fecha limite de notificacion Periodo de notificacion de los Periodo de notificacion de

de datos individuales y casos serotipos y serogrupos
consolidados

30 de marzo Todo el afio anterior No aplica

30 de junio Enero a marzo del afio en curso  Todo el afio anterior

30 de septiembre Enero a junio del afio en curso No aplica

30 de diciembre Enero a septiembre del afio en Enero a junio del afio en curso

curso

La OPS notificara los datos individuales y consolidados de los hospitales centinela de
la Regidn a la OMS, y retroalimentara periddicamente a los paises.

0.7 ESTRUCTURA FUNCIONAL DEL SISTEMA DE VIGILANCIA

La vigilancia centinela de neumonias y meningitis bacterianas debe estar integrada al
sistema nacional de vigilancia de enfermedades prevenibles por vacunacién, siguiendo
el flujo disefiado para la notificacién de casos y la retroalimentacion correspondiente.

Es necesario constituir equipos de vigilancia centinela en los diversos niveles: hospital
centinela, subnacional y nacional, segun la organizacion del sistema de vigilancia en

salud del pais.

El equipo de vigilancia de cada hospital centinela debe estar constituido por los
responsables de las areas involucradas: clinica, enfermeria, epidemiologia, laboratorio,
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radiologia y vacunacion. Las funciones deben estar bien definidas para todos los
integrantes del equipo (Anexo 3).

5.8 EVALUACION DEL SISTEMA DE VIGILANCIA

Los equipos de cada hospital centinela, del nivel subnacional y nacional, deberan
analizar y evaluar todos los meses los datos de los casos, los procesos de vigilancia y
los resultados obtenidos. La evaluacion permitira adoptar las medidas pertinentes para
el mejoramiento del sistema.

Para la evaluacion de la vigilancia de NB se utilizaran los indicadores que se muestran
en el cuadro 15.

Cuadro 15. Indicadores para evaluar el sistema de vigilancia de neumonias bacterianas

. “ A Nivel
Indicador Estandar Interpretacion responsable
NUmero de supervisiones 1 supervisién | Verifica el seguimiento mas | Nivel nacional
recibidas por el hospital por afo cercano de los hospitales
centinela al afio centinela por el equipo
nacional
NUmero de meses 12 meses Mide el cumplimiento Hospital
notificados en sistema de los procesos de la centinela
de vigilancia para nuevas vigilancia
vacunas (VINUVA)
Numero de casos 2250 casos por | Mide cumplimiento de Hospital
sospechosos de neumonia afo; 221 casos | los primeros pasos de la centinela
investigados* con radiografia por mes vigilancia
de torax y ficha de
notificacién completa
Porcentaje de casos >80% Contribuye a estimar el Hospital
sospechosos de neumonia impacto de la vacunacion centinela
que tienen registro de
vacunacion
Porcentaje de casos 20-40% Mide la sensibilidad de Hospital
sospechosos de neumonia la definicion de caso centinela
que cumplen la definicién de sospechoso
caso probable de NB
Porcentaje de casos 290% Mide cumplimiento de Hospital
probables de NB con lineamientos de vigilancia centinela
muestra de sangre para para el diagndstico
hemocultivo* etiolégico
Porcentaje de casos 210% Mide la calidad del Hospital
confirmados de NB diagnostico etioldgico centinela
(obtencion, transporte
y procesamiento de las
muestras).
Porcentaje de casos >80% Mide el desempefio del Hospital
confirmados de NB con laboratorio centinela y centinela (nivel
serotipificacion LNR. nacional)

*Indicadores priorizados por la Red Global de Vigilancia.




Para la evaluaciéon de la vigilancia de MB se utilizaran los indicadores que se muestran
en el cuadro 16.

Cuadro 16. Indicadores para evaluar el sistema de vigilancia de meningitis bacterianas

Indicador Estandar Interpretacion Responsable
NUmero de supervisiones | 1 supervisién | Verifica el seguimiento mas Nivel nacional
recibidas por el hospital por afio cercano de los hospitales
centinela al afio* centinela por el equipo

nacional
NUmero de meses 12 meses Mide el cumplimiento Hospital centinela
notificados en VINUVA* de los procesos de la

vigilancia
Numero de casos =50 casos por | Mide cumplimiento de Hospital
sospechosos de afio; 25 casos | los primeros pasos de la centinela
meningitis* investigados por mes vigilancia

con LCR y ficha de
notificaciéon completa

Porcentaje de casos >80 Mide el cumplimiento Hospital
sospechosos de de los procesos de la centinela
meningitis que tienen vigilancia

registro de vacunacién

Porcentaje de casos 20 Evalua la sensibilidad Hospital
sospechosos de del sistema de vigilancia. centinela
meningitis que cumplen Mide la sensibilidad de

la definicion de caso la definicion de caso

probable de MB sospechoso

Porcentaje de casos >90 Mide cumplimiento de Hospital
sospechosos de lineamientos de vigilancia centinela
meningitis con para el diagnostico

muestra de LCR para etiolégico

identificacion*

Porcentaje de casos 290 Mide cumplimiento de Hospital
sospechosos de lineamientos de vigilancia centinela
meningitis con muestra para el diagndstico

de sangre para etiologico

hemocultivo*

Porcentaje de casos =10 Mide la calidad del Hospital
confirmados de MB diagnostico etioldgico centinela

(obtencion, transporte
y procesamiento de las

muestras)
% de casos >80 Mide el desempefo del Nivel nacional
confirmados de MB con laboratorio centinela y LNR

serotipificacion

*Indicadores priorizados por la Red Global de Vigilancia.

5.9 RETROALIMENTACION

La informacién producida por el hospital centinela debe ser difundida y compartida
con todos los interesados. Los analisis realizados por los niveles subnacional, nacional
e internacional deben ser difundidos a quienes participan de la red de vigilancia y a
otros actores de interés. La red de laboratorios centinela del pais, compuesta por los
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laboratorios de los hospitales y el LNR, debe estar incluida en este proceso.

Para realizar la retroalimentacidén se pueden utilizar diversos medios de comunicacién,
tales como reuniones de trabajo, foros de discusion, informacion electrdnica, paginas
en Internet, boletines de vigilancia o boletines especificos.

Esta informacién es de suma importancia para la toma de decisiones en salud publica.

5.10 INVESTIGACION DE LOS CASOS DE MENINGITIS

Todo caso sospechoso de meningitis requiere una investigacion clinica y epidemiolégica
para implementar las medidas de proteccién de contactos, cuando estén indicadas.

Los pasos de la investigacion de un caso sospechoso de meningitis son los siguientes:

1.
2.
3.

8.

Llenar los datos de la ficha de notificacidn.

Analizar los resultados del LCR.

Si hay indicios del agente etiolégico o si este se identificd por medio de
pruebas rapidas, se debe establecer el riesgo para los contactos cercanos,
es decir, los integrantes de la familia y las personas que frecuentan las
instituciones donde estuvo el nifo, tales como guarderias o salas de
internacion.

Establecertambiénelriesgo paraloscontactosportadoresdeenfermedades
inmunosupresoras o los ninos muy pequefos, en especial los menores de
2 afos.

Identificar los antecedentes vacunales del caso y sus contactos. Los
menores de 5 afilos no vacunados o inadecuadamente vacunados deben
ser vacunados. Para el control de un brote de meningitis por meningococo,
debe considerarse el uso de una vacuna del serogrupo correspondiente.
Instituir la quimioprofilaxis cuando esté indicada, de ser posible en las
primeras 24 horas después de la identificacion del caso (véase la seccion 11:
Medidas de intervencién). La vacunaciéon no reemplaza la quimioprofilaxis.
Investigar si hay otros casos semejantes en la institucion, localidad o
region.

Seguir el caso y sus contactos hasta el cierre de este.

La determinacion de los serotipos y serogrupos de estas
bacterias en la Region de las américas es muy importante
para determinar medidas de salud publica pertinentes,
incluyendo la introduccion de vacunas contra estos
patogenos en los esquemas nacionales de vacunacion.



5.11 MEDIDAS DE INTERVENCION

5.11.1 PROTECCION DE LOS CONTACTOS

Neumonias y meningitis por S. pneumoniae

La transmision de neumococo se produce por medio de gotitas y por contacto hasta
las primeras 24 horas después de haber iniciado la antibioticoterapia. Por lo tanto, se
recomienda adoptar las precauciones estandares y especificas para el control de la
infeccion.

Meningitis por N. meningitidis y por H. influenzae

La transmisién de la N. meningitidis y del H. influenzae se produce por medio de gotitas y
por contacto hasta las primeras 24 horas después de haber iniciado la antibioticoterapia.
En casos de meningitis por meningococo, esta indicado el aislamiento del paciente
en una sala individual en las primeras 24 horas de iniciada la antibioticoterapia y la
adopcién de las medidas estandares y especificas para el control de la infeccidén. En
el caso de meningitis por Hib, esta indicada la adopcién de las medidas estandares y
especificas para el control de la infeccidn. Es imprescindible la busqueda y seguimiento
de los contactos en el hogar y de otros contactos intimos para identificar los signos
tempranos de enfermedad y emprender el tratamiento adecuado sin demora. Para los
contactos intimos también estd indicada la quimioprofilaxis.

Quimioprofilaxis

Para los casos de meningitis por H. influenzae tipo b y N. meningitidis, se recomienda
la administracion profilactica de un agente antimicrobiano eficaz de acuerdo con los
protocolos de cada pais.

Vacunacion

Todos los contactos deben estar vacunados. Sin embargo, la vacunacion no reemplaza
la quimioprofilaxis, dado que luego de la vacunacion debe pasar un tiempo determinado
para el desarrollo de la respuesta inmunitaria.

En elsiguiente capitulo se presentan las vacunas disponibles para prevenir las infecciones
causadas por H. influenzae, N. meningitidis y S. pneumoniae.
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6. VACUNAS

En la actualidad, existen tres diferentes tipos de vacunas para esos agentes: las
de polisacaridos (neumococo y meningococo), las conjugadas (Hib, meningococo y
neumococo) y las recombinantes (meningococo B).

Las vacunas de polisacaridos tienen limitaciones importantes: no inducen respuesta
inmune en los menores de 2 afos, tienen poco efecto sobre el estado de portador,
resultan en una disminucion del nivel de proteccidon en pocos afos y no generan
respuesta de memoria.

Las vacunas conjugadas son inactivas y tienen una proteina transportadora unida o
conjugada al polisacarido de la capsula de la bacteria (antigénicamente activo). Las
proteinas transportadoras utilizadas pueden ser el toxoide diftérico, el toxoide tetanico,
membrana externa del meningococo o mutante proteico de Corynebacterium diphteriae.
Estaconjugacion permite que elsistemainmunolégico delos menoresde 2 afosidentifique
laproteinay produzcaunabuenarespuestade seroconversiénde anticuerposy perdurable
eneltiempo, porque son capacesde inducirmemoriainmunoldgicayrespuestahumorales
secundarias. Ademas, estd demostrado que producen una inmunidad de grupo (efecto
de rebafio) por el hecho de disminuir la colonizacién bacteriana del tracto respiratorio
de los vacunados, reduciendo asi la transmision a terceros, incluidos los adultos.

Las vacunas recombinantes de meningococo B disponibles en la actualidad han
demostrado producir buena respuesta inmune, incluyendo a los menores de 1 afio.

6.1 VACUNAS CONTRA EL NEUMOCOCO

La vacuna contra el neumococo de polisacaridos 23-valente (PPV23) es utilizada en
muchos paises de la Regién. Sin embargo, como ocurre con las otras vacunas de
polisacaridos, tiene sus limitaciones.

Las vacunas conjugadas, que tienen una proteina transportadora unida o conjugada
al polisacarido de la capsula de la bacteria, han demostrado un gran impacto en la
reduccion de las enfermedades invasivas y no invasivas por el neumococo.

En la actualidad, la mayoria de los paises de la Region de las Américas ha incorporado
una de las dos vacunas conjugadas disponibles (PCV10 y PCV13) al esquema del programa
de inmunizaciones. El esquema debe ser seleccionado de acuerdo con su situacion
epidemiologica.

Todas las vacunas conjugadas contra el neumococo contienen los polisacaridos
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capsulares que se pretenden inmunizar e inducen anticuerpos antipolisacaridos
especificos para proteger de la infeccion.

Las vacunas conjugadas contra el neumococo son seguras y su alta eficacia, demostrada
contra las infecciones invasivas, cubren entre el 75% y el 90% de las cepas prevalentes
en los nifos.

En el cuadro 17 se muestran las caracteristicas de las vacunas contra el neumococo
disponibles para menores de 5 afios.

Cuadro 17. Caracteristicas de las vacunas contra el neumococo

Tipo de vacuna Conjugadas De polisacaridos

Composicion PCV10: polisacaridos 1, 4, 5, 6B, 7F, 1, 2, 3, 4,5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A,
9V, 14, 23F conjugados a la proteina | 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F,
D derivada de H. influenzae no 20, 22F, 23F y 33F

tipificable; 18C conjugado al toxoide
tetanico y 19F conjugado al toxoide
diftérico

PCV13: polisacaridos 1, 3, 4, 5, 6A,
6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F

conjugados a la proteina CRM197
- cepa mutante proteica de C.

diphteriae
Dosis y via de 0,5 mL por via intramuscular 0,5 mL por via intramuscular (de
administracion preferencia) o subcutanea
Indicacion Prevenciéon de la enfermedad Prevencién adicional de la
neumococica en nifios enfermedad neumocécica para
nifos con comorbilidades
Edad minima 6 semanas de edad 2 aflos de edad
Esquema Hay tres esquemas en uso: Dosis Unica para nifios con

algunas comorbilidades
¢ 3+0 dosis: 2,4 y 6 meses de edad

o 241 dosis: 2 y 4 meses de edad; Inmunodeprimidos deben recibir

) dos dosis, tres afios de intervalo
un refuerzo >6 meses despues de | para <10 afios y 5 afios de

la segunda dosis intervalo para >10 afos y adultos.
¢ 3+1 dosis: 2, 4 y 6 meses de edad
y un refuerzo >6 meses después

de la tercera dosis

Los nifios que se han recuperado
de ENI no vacunados deben recibir
la dosis que corresponda a la edad.

Presentacion PCV 10: vial de dosis Unicay de 2 Dosis Unica (jeringa pre-llenada)
dosis

PCV13: vial de dosis Unica (jeringa
pre-llenada)




Conservacion

Entre 2 a 8°C (no congelar)

Eficacia

Para la ENI, con un esquema de 3+0,
se estima en 71% y con un esquema
de 3+1, se estima en 93%.

Entre 60% y 80% en nifios
inmunocompetentes >2 afios

Eventos adversos

Reacciones locales: 10% a 20%

Reacciones locales: dolor,
eritema e induracion en el local
de aplicacion en 30% a 50% de
los casos

Las reacciones graves son extremadamente raras.

Intercambiabilidad
de las vacunas

Se recomienda completar el
esquema con el mismo tipo de
vacuna.

No aplica

Coadministracion
con otras vacunas

Puede ser administrada con otras
vacunas del PAlI en una misma visita
(con jeringa diferente y en sitio de
inyeccion diferente).

En nifios debe ser aplicada por lo
menos 8 semanas después de la
vacuna conjugada.

Duracion de la
proteccion

Los datos disponibles sugieren
proteccion de al menos 4 a 6 afios
en nifios sanos.

Nifio con infeccidn por VIH puede
requerir un refuerzo.

En menores de 10 afios entre 3-
5 anos

Contraindicaciones | Reaccion alérgica grave tras dosis Reaccion alérgica grave tras dosis
previa o a algun componente de la previa o a algun componente de
vacuna, incluido el toxoide diftérico. |la vacuna.

Embarazo

Precaucion La persona con enfermedad moderada o grave debe esperar

recuperarse para ser vacunada.

ENI, enfermedad neumocdcica invasiva; PAI, Programa Ampliado de Inmunizaciones.

6.2 VACUNA CONTRA EL HIB
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Las vacunas conjugadas contra el Hib se han venido utilizando desde comienzos de los
afos 1990 y su administracion se considera una intervencion sanitaria extremadamente
eficaz. En 2017, 191 paises (el 98% de los Estados Miembros de la OMS) habian incluido
tales vacunas en sus programas de inmunizacion. En la Region de las Américas, todos
los paises usan esta vacuna. El uso de vacunas conjugadas contra el Hib ha logrado
importantes descensos de las enfermedades invasivas por Hib, superiores al 90%.

La colonizacidén nasofaringea por Hib también ha disminuido de manera considerable en
las poblaciones con una amplia cobertura de inmunizacién contra la bacteria, lo cual
se debe en parte, a la inmunidad de rebafio que confiere el uso de vacunas conjugadas
contra el Hib.




Todas las vacunas autorizadas en la actualidad contra las enfermedades por Hib son
conjugadas, pero difieren en la proteina transportadora, el método de conjugacion
quimica, el tamafo del polisacarido y el adyuvante utilizados, lo cual les confiere
propiedades inmunitarias ligeramente distintas.

En el cuadro 18 se mencionan las caracteristicas de las vacunas conjugadas contra el
Hib.

Cuadro 18. Caracteristicas de vacunas conjugadas contra el Hib

PRP*-OMP: conjugada con el complejo

proteico de Neisseria meningitidis

PRP-T: conjugada con el toxoide tetanico

PRP-CRM197 (HbOC): conjugada con una cepa mutante proteica
de C. diphteriae

0,5 mL por via intramuscular

<5 afios

>5 afios con factores de riesgo: asplenia anatdmica o funcional
e inmunodeprimidos (incluidos portadores de VIH)

>6 semanas de edad

En la actualidad estan en uso:

¢ 2,4y 6 meses de edad sin refuerzo

¢ 2y 4 meses de edad mas una dosis de refuerzo

¢ 2,4y6 meses de edad mas una dosis de refuerzo.

La dosis de refuerzo puede administrarse entre 12 y 18 meses
de vida.

Vacuna monovalente de 1y 10 dosis

Vacuna combinada con meningococo serogrupo C de 1 dosis

Vacuna combinada con difteria, tétanos y pertussis de 1, 2 y 10
dosis (tetravalente)

Vacuna combinada con difteria, tétanos y pertussis, hepatitis B,
de 1, 2, 5 y 10 dosis (pentavalente)

Vacuna combinada con difteria, tétanos, pertussis acelular y
polio inactivada de 1 dosis (pentavalente)

Vacuna combinada con difteria, tétanos, pertussis acelular,
hepatitis B y polio inactivada de 1 dosis (hexavalente)

Entre 2 a 8°C (no congelar)




Respuesta inmune adecuada un mes después de finalizar la
serie primaria

La induccion de la memoria inmunitaria es un marcador
pertinente de proteccion a largo plazo.

Dolor en el lugar de la inyeccion en 20-25% de los vacunados
en las primeras 24 horas, con remision espontanea en 3 dias

Fiebre en 2% de los vacunados

Efectos adversos graves son raros

Puede inyectarse al mismo tiempo que las vacunas habituales
del PAL.

La vacuna anti-Hib en inyeccidon separada aplicada
concomitante con otra debe inyectarse en lugar distinto del
cuerpo. No mezclarlas en el vial ni en la jeringa con otra vacuna.

Los esquemas en uso han resultado en un control satisfactorio
de las enfermedades por Hib.

Algunos paises han sefalado un ligero aumento de la incidencia
del Hib, aunque dicho aumento es mucho menor que los niveles
de la era prevacunal. La informacion disponible es insuficiente
para determinar si es necesaria una dosis de refuerzo.

Reaccion alérgica grave tras una dosis previa o alergia grave a
cualquier componente de la vacuna.

La persona moderada o gravemente enferma debe esperar
recuperarse para ser vacunada.

*La capsula de Hib es compuesta por repetidos polimeros de ribosil y ribitol fosfato — PRP por la sigla en inglés — factor
asociado con la virulencia de la bacteria.

$Hay diferentes tipos de presentaciones: jeringas prellenadas y viales con la vacuna diluida o liofilizada para ser diluida.
VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

6.3 VACUNAS CONTRA EL MENINGOCOCO

Existen varias vacunas que permiten controlar la enfermedad meningocdcica invasiva:
¢ Vacuna conjugada contra el meningococo A,

Vacunas recombinantes contra el meningococo B,

Vacunas conjugadas contra el meningococo C,

Vacunas conjugadas tetravalente contra meningococos (A, C, W, Y),

Vacunas de polisacaridos contra meningococos (A, C, W, Y)

* 6 o o0

Las primeras vacunas disponibles fueron las de polisacaridos; sin embargo, presentan
las limitaciones mencionadas en el item anterior (6.1 — Vacunas contra el Hib).



Desde 1999 hay vacunas conjugadas contra el meningococo C disponibles y que han
sido ampliamente utilizadas.

Desde el 2005 se ha autorizado en los Estados Unidos de América, Canada y Europa una
vacuna conjugada tetravalente contra meningococos (grupos A, C, W e Y) para niflos y
adultos.

A junio del 2015, mas de 220 millones de personas entre 1y 29 afos han recibido la
vacuna conjugada contra el meningococo A en 16 paises del “cinturdn africano de la
meningitis”.

La primeravacunarecombinante contrael meningococo B, integrada por una combinaciéon
de cuatro componentes proteinicos, esta disponible desde el 2014. En Europa, la vacuna
recombinante contra el meningococo B esta siendo utilizada desde 2013.

La decisién de introducir una vacuna contra el meningococo, que grupos de edad de
la poblaciéon van a ser contemplados y cual vacuna elegir depende de la situaciéon
epidemioldgica de cada pais. Los paises con alta carga de la enfermedad en nifios
pequefos deben vacunar a los nifos <1 0 <2 afos de edad. Es importante incluir una
campaifa de puesta al dia de nifios y adolescentes por la alta prevalencia de portacion
en ese grupo de edad.

A continuacién, se muestran en el cuadro 19 las vacunas contra el meningococo
disponibles.

Cuadro 19. Caracteristicas de las vacunas contra el meningococo

Tipo de vacuna Conjugadas Polisacaridos Recombinantes
Composicion Polisacaridos de los Serogrupos A, B, C, W e Y | Cuatro antigenos del
serogrupos A, C, W, Y serogrupo B (proteinas

El serogrupo B no esta recombinantes de
Conjugados a una proteina | ampliamente disponible -, -
(toxoide tetanico, diftérico adhgsmn NadA*, de

0 CRM197 - cepa mutante fusion FHbp* y NHBA*
proteica de C. diphteriae) y de membrana
externa PorA¥*).

Dos antigenos del
serogrupo B (proteinas
recombinantes de
fusion FHbp* de
subfamilias A05 y BO1).

Dosis y via de 0,5 mL por via 0,5 mL por via 0,5 mL por via
administracion intramuscular subcutanea intramuscular
Indicacion Para el control de Se usa para el control de | Para el control de
la enfermedad, de brotes de enfermedades | la enfermedad,
acuerdo con la situacién meningocdcicas de acuerdo con
epidemiolégica del pais la situacion
epidemiolégica del
pais
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Tipo de vacuna

Conjugadas

Polisacaridos

Recombinantes

Edad minima

>2 meses de edad

>2 afos de edad

>2 meses de edad

Presentacion

Monovalente serogrupo A
— vial de 10 dosis

Monovalente serogrupo
C - jeringa precargada 1
dosis; vial de 1 dosis

Combinada Hib +
serogrupo C — vialde 1y
de 10 dosis

Tetravalente serogrupos A,

C,W eY - vial de 1 dosis

Monovalente serogrupo
B (poco disponible)

Bivalente serogrupos Ay
C - viales de 1,10 y 50

Trivalente serogrupos A,
CyW -vialesde 1,10y
50 dosis

Tetravalente serogrupos
A, C, W, Y - vial de 10
dosis

Monovalente
serogrupo B — jeringa
precargada 1 dosis

Esquema Dos dosis a partir de los Dosis Unica 3 dosis a 2 meses de
2 meses de edad (a 2 intervalo (minimo uno)
meses de intervalo entre a partir de dos meses
si, minimo uno); refuerzo de edad; refuerzo >1
>1 afo de edad afio de edad; los que

inician a los 6 meses
Adolescentes y adultos de edad son 2 dosis
reciben una dosis. mas un refuerzo >1
Vacuna combinada con afio de edad;
Hib: 3 dosis alos 2, 4, 6 >1 afio de edad,
meses y refuerzo entre adolescentes y adultos
12-15 meses de edad reciben 2 dosis con
2 meses de intervalo
0, segun el producto,
3 dosis con 2 meses
de intervalo entre la
primera y segunda
y 4 meses entre la
segunda y tercera.
Conservacion Entre 2 a 8 °C (no congelar)
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Tipo de vacuna

Conjugadas

Polisacaridos

Recombinantes

Eficacia

Las vacunas conjugadas,
ademas de la proteccion
individual de larga
duracion, inducen
memoria inmunologica;
disminuyen la portacion
generando inmunidad de
rebafio.

Serogrupo A: 85-100% en
nifos >2 afos y adultos,
pero es de corto plazo.

Serogrupo B: baja
respuesta inmune

Serogrupo C: superior al
85% en adultos y nifios
mayores, 70% (IC95%*:
5-91%) <5 afos y 55%
(IC95%: 14-76%) en nifos
de 2-3 afios.

Serogrupo W e Y es
inmunogénica en >2
afos.

La respuesta inmune se
produce a los 10-14 dias
tras la vacunacion.

No induce memoria
inmunolégica.

La duracion de niveles
de anticuerpos
protectores disminuye
con el tiempo.

Las vacunas
recombinantes
producen proteccién
individual de larga
duracion.

Eventos adversos

Dolor, enrojecimiento
e hinchazoén en el sitio
de la inyeccién. Fiebre
e irritacion son poco
frecuentes.

Dolor y enrojecimiento
en el sitio de la
inyecciéon en 4%-56% de
los vacunados.

Fiebre reportada en

<5% de los vacunados
(mas comun en nifios
pequefos).

Dolor y enrojecimiento
en el sitio de la

inyeccion; fatiga, dolor
de cabeza y muscular.

Fiebre e irritacion
(mas frecuente en <2
afios)

Las reacciones severas son extremadamente raras.

Coadministracion
con otras vacunas

Puede ser administrada con otras vacunas del PAl en una misma visita, pero

con jeringa diferente y en sitio de inyeccion diferente.

Duracion de la Proteccién a largo plazo a |2 a 3 afios para los nifios <4 afios Proteccion
proteccién las personas vacunadas y | que han recibido 1 dosis. a largo
también a otras personas. ~ ) . plazo a las
3 afios 0 mas para ninos de egla_d personas
escolar y adultos que han recibido 1| ,.unadas.
dosis para los serogrupos Ay C.
Contraindicaciones | Reaccion alérgica grave tras una dosis previa o alergia grave a cualquier

componente de la vacuna.

*Proteinas de adhesion NadA (Adesina A de Neisseria), de fusion FHbp (Proteina de fusién con el factor H) y
NHBA (Antigeno de fusion de Neisseria con heparina) producida en células de E. coli a través de la tecnologia
de ADN recombinante y vesiculas de la membrana externa (OMV) de Neisseria meningitidis grupo B (25 mcg)
cepa NZ98/254 medida como cuantidad de proteina total contiendo PorA P1.
#1C95%, intervalo de confianza de 95%.
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GLOSARIO

Alvéolo: pequefios espacios aéreos donde se produce el intercambio gaseoso entre O,
y CO,,.

Angulo costofrénico: es el espacio angular que se forma entre el diafragma y la costilla
en ambos lados del térax y que en una radiografia se observa radiolucido, cuando esta
libre de liquidos.

Antiséptico: sustancia que se aplica sobre la piel o mucosas para inhibir el crecimiento
microbiano.

Atelectasia: pérdida de volumen pulmonar por absorcion de aire en el tejido pulmonar
distal a una obstruccién de la via aérea (ej. tapdn de moco). El tejido pulmonar se
colapsa como un abanico y la imagen observada en la radiografia corresponde a una
banda densa que se dispone generalmente en forma triangular con el vértice dirigido a
la zona hilar.

Bacteriemia: presencia transitoria de bacterias en la sangre.

Broncograma aéreo: imagen radiolucida (“negra”) de aspecto lineal, ramificada, que se
produce por contraste entre el contenido aéreo de un bronquio y la densidad producida
por infiltrados alveolares que lo rodean.

Cabeceo: movimiento de la cabeza, sincrdnico con la inspiracién, que indica el uso de
musculos accesorios en casos de dificultad respiratoria grave.

Clorhexidina alcohdlica: es una solucién alcohdlica de clorhexidina al 2% que se utiliza
como antiséptico sobre la piel.

Condensacion: infiltrado alveolar confluente, denso, en general homogéneo o de aspecto
algodonoso, que compromete un lobulo completo, un segmento o una parte de un
segmento pulmonar. Suele contener imagenes de broncograma aéreo y se acompana de
signo de la silueta (véase mas abajo). En ocasiones, se asocia a derrame pleural.

Hemocultivo: muestra de sangre obtenida desde una puncidén venosa y que se inocula
en uno o mas frascos con caldo de hemocultivo.

Hemocultivo contaminado: es el aislamiento de un microorganismo que fue introducido
en el frasco de hemocultivo al momento de la recoleccion de la muestra de sangre o

durante su procesamiento, pero que no se encuentra en la sangre del paciente.

Hipoacusia: pérdida o disminucién de la audicion que puede afectar a uno u ambos oidos.
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Infiltrado: cualquier densidad patoldgica de los campos pulmonares que aparezca en la
radiografia de toérax.

Infiltrado alveolar: infiltrado pulmonar denso, de aspecto homogéneo esponjoso
o algodonoso, que traduce la ocupacién del espacio aéreo alveolar por liquido (pus,
edema).

Infiltrado intersticial: densidad radiolégica de aspecto lineal o reticular que sigue el
trayecto de los vasos y bronquios y que traduce un proceso que compromete estructuras
del intersticio pulmonar. En general, se presenta de manera difusa, dando a la radiografia
de térax un aspecto “sucio”.

Intersticio: tejido pulmonar ubicado por fuera de los alvéolos y bronquios; incluye el
tejido de sostén, vasos sanguineos y linfaticos.

Povidona yodada: es una solucién acuosa de yodo con polivinilpirrilodina que se aplica
como antiséptico sobre la piel, en forma de solucion o unglento.

Septicemia o sepsis: infeccion en el flujo sanguineo. Suele ocurrir cuando una cantidad
muy grande de bacterias entran en la sangre y no son eliminadas por los globulos
blancos. Se asocia con sintomas clinicos graves y puede ser mortal (choque séptico).

Serie de hemocultivos: dos a tres hemocultivos obtenidos desde punciones venosas
diferentes y temporalmente relacionados.

Set de hemocultivos: el tipo de frascos en que se inocula una muestra de sangre
obtenida para hemocultivo. El set de hemocultivo puede estar constituido por un frasco
aerobio mas uno anaerobio, por dos frascos aerobios y en algunos casos, por sélo un
frasco aerobio (nifos de menos de 13 kg de peso).

Signo de la silueta: borramiento de un borde o contorno que, en condiciones normales,
esta bien definido; por ejemplo, la opacidad de la neumonia borra la silueta o el limite
con estructuras vecinas, como el corazoén, diafragma, etc.

Sistema de hemocultivo automatizado: los frascos de hemocultivo se incuban en un
equipo que detecta el crecimiento bacteriano de forma automatica.

Sistema de hemocultivo manual: los frascos de hemocultivo se incuban en una estufa
que no dispone de mecanismos para detectar crecimiento bacteriano, por lo cual los
frascos deben ser inspeccionados visualmente.

Subcultivo: traspaso del hemocultivo o de un caldo de cultivo con LCR, LP u otra muestra
proveniente de cavidades estériles, a otra placa, como a una de agar sangre cordero 5%
y a una placa de agar chocolate cuando existen evidencias macroscopicas de desarrollo
microbiano, o hubo alarma de positividad (en caso de hemocultivos automatizados). ELl
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subcultivo siempre debe ir asociado a una tincion de Gram de la muestra.

Subcultivo a ciegas: traspaso del hemocultivo a una placa de agar sangre cordero
5% y a una placa de agar chocolate cuando NO existen evidencias macroscopicas de
desarrollo microbiano. Estan indicados en los sistemas de hemocultivo manual (no en
los automatizados) y su objetivo es incrementar el aislamiento de bacterias que sufren
de autolisis rapidamente, como sucede en el caso del neumococo.

Subcultivo terminal: traspaso del hemocultivo a una placa de agar sangre cordero 5% y
a una placa de agar chocolate, al término del periodo de incubacion, antes de entregar
un resultado negativo. Esta indicado en los sistemas de hemocultivos manuales, pero
no en los automatizados por su nulo rendimiento.

Taquipnea: aceleraciéon del ritmo respiratorio. En los lactantes menores de 2 meses es
una frecuencia respiratoria mayor de 60 respiraciones/minuto; en los de 2-11 meses,
mayor de 50 respiraciones/minuto, y en los nifios de 12 meses a 5 aflos, mayor de 40
respiraciones/minuto.

Tintura de yodo: es una solucién alcohélica de yodo al 2% que se utiliza como antiséptico
sobre la piel.

Volumen de sangre inadecuado: el volumen de sangre recolectado es <80% del volumen
de sangre recomendado para una prueba de laboratorio.
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ANEXO 1. FICHA DE NOTIFICACION DE CASOS DE NEUMONIA BAGTERIANA

Hospital No. historia clinica: No. ficha notificacion:
1. IDENTIFICACION DEL PACIENTE | Nombres y apellidos: Nombre y apellido del padre o madre:
Sexo: M___ F___ Fecha de nacimiento: __ /[ Edad: afios: ___ meses: __dias: ___
Procedencia: Departamento o provincia
Distrito:
2. ADMISION Fecha de admision: Diagnostico en la fecha de admision:
Fecha de inicio de la enfermedad: __ /[ ]
Uso de antibiéticos (ATB) en las ultimas 72 horas:
Si Especificar ATB: No Desconocido
3. DATOS CLINICOS
¢ Se hizo Rxde Térax? Si____No____ Fecha de la radiografia: __/__/_ Resultado: Normal Compatible con neumonia bacteriana Compatible con
neumonia viral Mixto Inconclusivo Otra Desconocido,
Patron de la radiografia: Alveolar/Consolidacion: Atelectasia: Broncograma aéreo: Derrame pleural: Infiltrado intersticial: Otros:
Describir otros:
4. ANTECEDENTES DE VACUNACION CONTRA: ¢ Presenté carné de vacunacion? Si___ No_

¢ Informacion verbal? Si No
Hib: Si__ No__  Desconocido No. de dosis: ___ Fecha de Ultima dosis: __ /|
Neumococo (PCV): Si PCV10 PCV13 Otra: No. de dosis: ___ Fecha de Ultima dosis: __ /[
No___ Desconocido___
Meningococo: Si____ No. de dosis: ____ Fecha de Ultima dosis: __ /|
ACWY Conjugada __ ACWY Polisacéridos___B Recombinante___
C Conjugada Otra___No___  Desconocido___

5. MUESTRAS BIOLOGICAS:
5.1 OBTENCION DE MUESTRA: Anote los examenes solicitados con una X

Hemocultivo1 ____ Fechadeobtencion__/ _/  Hora:
Hemocultivo2____ Fechadeobtencion __/ _/_ Hora:
Liquido pleural Fecha de obtencion__/__/__ Hora:
5.2 RESULTADOS
Cultivo liquido pleural Spn Hi__ Negativo___ Otra bacteria:
Fecha: /| | Serotipo/serogrupo:
Gram de liquido pleural Spn Hi___ Negativo___ Otra bacteria:
Fecha: __ /[ Serotipo/serogrupo:
PCR de liquido pleural Spn Hi___ Negativo____ Otra bacteria:
Fecha: __ /[ [ Serotipo/serogrupo:
Hemocultivo 1 Spn Hi____ Negativo____ Otra bacteria:
Fecha: /[ Serotipo/serogrupo:
Hemocultivo 2 Spn Hi__ Negativo___ Otra bacteria:
Fecha: __ [ [ Serotipo/serogrupo:
Gram de hemocultivo Spn Hi__ Negativo_ Otra bacteria:
Fecha: __ /[ Serotipo/serogrupo:
PCR de hemocultivo Spn Hi__ Negativo____ Otra bacteria:
Fecha: __ /[ [ Serotipo/serogrupo:
6. EVOLUCION DEL PACIENTE:
Condicién de egreso: Vivo sin secuelas____Vivo con secuelas____ Fallecido___ Referido___  Alta voluntaria___
Diagndstico de egreso: Fecha: __ [ | __
7. DIAGNOSTICO DE EGRESO:
Neumonia Bacteriana Meningitis Bacteriana Sepsis Otro____ Otra Neumonia____ Otra Meningitis Desconocido.
8. CLASIFICACION FINAL DEL CASO:

Confirmado Hi Confirmado Spn Confirmado Otra Probable Inadecuadamente investigado Descartado
OBSERVACIONES




ANEX0 2. FICHA DE NOTIFICACION DE CASOS DE MENINGITIS BACTERIANA

Hospital

No. historia clinica:

No. ficha notificacion:

1. IDENTIFICACION DEL PACIENTE

Nombres y Apellidos:

Nombre y apellido del padre o madre:

F

Sexo: M____

Fecha de nacimiento: ___ /[

Distri-

frocedencia: Departamento o provincia :
0:

2. ADMISION
Fecha de inicio de la enfermedad: __ /_ /

Fecha d? admision:

Diagnéstico en la fecha de admisién:

Uso de antibiéticos (ATB) en las dltimas 72 horas:
Si Especificar ATB:

No

Desconocido

3. DATOS CLINICOS:

4. ANTECEDENTES DE VACUNACION:

¢ Presentd carné de vacunacion? Si
¢Informacion verbal? Si

No

No

0s___
B Recombinante__C Conjugada Otra No__
Desconocido___

glleningococo: Si__ ACWY Conjugada___ ACWY Polisacari-

Hib: Si____ No Desconocido No. de dosis: Fecha de Ultima dosis: __ /[
Neumococo (PCV): Si: PCV10___ PCV13__ Otra:____ | No. de dosis: Fecha de Ultima dosis: ___ /|
No___ Desconocido___

No. de dosis: Fecha de Ultima dosis: __/__/

5. MUESTRAS BIOLOGICAS:

5.1 OBTENCION DE MUESTRA: Anote los examenes solicitados con una X

Hemocultivo1____ Fecha__/__/__ Hora: Hemocultivo 2 Fecha__ / |/ Hora:
LCR Fecha__ / | Hora:

5.2 RESULTADOS:

Citoquimico LCR ~ Fecha: __ /| )

Apariencia: Leucocitos (n/mL): Hematies:

Glucosa (g/dL): roteinas (g/dL):

GramLCR Fecha: __ /[ Gram hemocultivo Fecha: ___ /[
Prueba rapida LCR

Binax Fecha: __/__/__ Positiva Spn Negativa No realizada

Latex __ Fecha:__ ] | — Positiva Spn Positiva Hi Positiva Nm__ No realizada

Cultivo LCR Spn____Hi Nm___Negativo Otra bacteria:
Fecha: __ /| Serotipo/serogrupo:

Hemocultivo 1
Fecha: __ /|

Spn Hi
Serotipo/serogrupo:

Nm Negativo

Otra bacteria:

Hemocultivo 2

Spn Hi__
Serotipo/serogrupo:

Nm Negativo

Otra bacteria:

Fecha: __ /|
PCR de LCR Spn___ Hi___ Nm___ Negativo_ Otra bacteria:
Fecha: /[ Serotipo/serogrupo: Otro agente etiologico:

6. EVOLUCION DEL PACIENTE:

Condicion de egreso: Vivo sin secuelas Vivo con secuelas____ Fallecido_ Referido_ Alta voluntaria___

Diagnéstico de egreso: Fecha: __ /|

7. DIAGNOSTICO DE EGRESO:

Neumonia Bacteriana Meningitis Bacteriana Sepsis Otro Otra Neumonia____ Otra Meningitis____ Desconocido

8. CLASIFICACION FINAL:

Confirmado Hi Confirmado Spn Confirmado Nm____ Confirmado otro agente etiologico, Sepsis Probable Inadecuadamente investiga-
do Descartado

OBSERVACIONES
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ANEXO0 3. FUNCIONES DE LOS RESPONSABLES DE LA VIGILANGIA

Equipo regional de la OPS
Son funciones del equipo regional:

*

Dictar pautas y normas estandarizadas de vigilancia epidemiologica, a ser
aplicadas en los paises de la Region.

Monitorear la calidad y oportunidad de la informacion de la vigilancia.
Fortalecer las habilidades técnicas del recurso humano de los equipos
nacionales, para ejecutar la vigilancia en el marco de la red regional y
global.

Movilizar recursos para actividades de asistencia técnica, capacitacion,
gestion del conocimiento, monitoreo y evaluacion.

Promover la documentaciéon y publicacién de resultados.

Equipo nacional
El equipo centinela nacional debe reunirse mensualmente para:

*

*
L 2
*

Consolidar los datos de los hospitales centinela.

Evaluar el proceso de vigilancia en cada uno de ellos.

Analizar los datos y preparar el informe mensual.

Planificar y realizar la retroalimentacién de la informacién a los hospitales
centinela.

Programar acciones correctivas y de mejoramiento necesarias para
fortalecer la gestion integral de la vigilancia epidemiolégica.

El equipo centinela nacional estd conformado por:

Coordinador general
El coordinador general del sistema de vigilancia centinela sera designado en cada pais,
con las siguientes funciones y responsabilidades:

*

Evaluar las condiciones de los hospitales que pueden constituirse como
sitio centinela para priorizar y definir los que haran parte de la red, de
acuerdo con los estandares establecidos para la Region.

Promover la constitucién de los equipos de vigilancia epidemiolégica de
los hospitales seleccionados.

Fortalecer las habilidades técnicas del recurso humano que conforman
los equipos centinela cuando sea necesario, junto con los responsables de
epidemiologia, del laboratorio y del programa de inmunizaciones.
Monitorear el desarrollo de las acciones en cada uno de los hospitales
centinela, identificar eventuales problemas y facilitar la busqueda de
soluciones.

Elaborar la planificacién anual de los recursos para el desarrollo de la
vigilancia con la entidad administrativa correspondiente y organismos de
cooperacion, si fuera necesario, (incluye financieros, recurso humano,

-82-



tecnolodgicos, red de internet, logisticos, entre otros).

Evaluar mensualmente los datos obtenidos para asegurar su integridad,
confiabilidad y calidad.

Liderar la elaboracién del informe nacional, en colaboracion con los
responsables de epidemiologia, del laboratorio y del programa de
inmunizaciones.

Divulgar ampliamente el informe a las diversas areas del ministerio de
salud, entidades afines y hospitales centinela.

Promover la toma de decisiones en base a los resultados de la vigilancia
epidemiologica.

Difundir periédicamente la informacién emitida por la red regional y global.

Responsable de epidemiologia
El responsable de epidemiologia cumplira las siguientes funciones:

*

Monitorear que los recursos estén disponibles para una vigilancia centinela
ininterrumpida.

Supervisar la aplicacién de las normas de la vigilancia.

Propiciar, junto con el coordinador nacional, actividades de capacitacion
y sensibilizaciéon para fomentar las habilidades técnicas del recurso
humano que conforma los equipos de los hospitales centinela, cuando sea
necesario.

Monitorear y evaluar permanentemente la calidad de los datos.

Facilitar la coordinacidon y asegurar que la red de hospitales centinela del
pais recibacorrectayoportunamente los datos de resultados de laboratorio,
vacunas, estadisticas hospitalarias y cualquier otra informacién que se
requiera para la gestion de la vigilancia.

Asegurar la consolidaciéon y el analisis de la informacidén generada en todos
los hospitales centinela del pais.

Elaborar y remitir oportunamente el informe nacional, en colaboraciéon
con el coordinador general, los equipos del laboratorio, de vigilancia
epidemiologica y del programa de inmunizaciones.

Laboratorio nacional de referencia

*

Ser el referente técnico nacional para el diagndstico de laboratorio de las
enfermedades sujetas a la vigilancia epidemiolégica.

Vigilar, en conjunto con el epidemidlogo, que los insumos de laboratorio
estén disponibles permanentemente para no interrumpir la vigilancia.
Evaluar los datos obtenidos en conjunto con los demas responsables de
la vigilancia.

Propiciar junto con el responsable de epidemiologia nacional actividades
de capacitacién y sensibilizaciéon para fomentar las habilidades técnicas
del recurso humano que conforma los equipos de los hospitales centinela,
cuando sea necesario.

Actuar en coordinacién con los laboratorios de los hospitales centinela
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para el correcto flujo de las cepas aisladas.

Realizar el control de calidad para los laboratorios de los hospitales
centinela que procesan muestras.

Realizar la serotipificacién de las cepas cultivadas y determinar la
concentraciéon inhibitoria minima (CIM).

Informar al laboratorio centinela los resultados de estos examenes o
analisis en cuanto estén disponibles y dentro de los tiempos definidos.
Ingresar resultados de laboratorio al sistema informatizado de la red de
vigilancia centinela.

Participar y facilitar la elaboracion del informe mensual.

Confirmar, almacenar y mantener los aislamientos bacterianos derivados
desde los laboratorios centinela (LC).

Realizar los estudios de susceptibilidad antimicrobiana.

Caracterizar los aislamientos mediante el analisis de serogrupo y serotipo.
Realizar la técnica de PCR para identificacion de S. pneumoniae, H.
influenzae, y N. meningitidis desde las muestras de LCR y LP enviadas
desde los LC.

Enviar oportunamente los resultados obtenidos al profesional responsable
del LC y a los otros integrantes del equipo de salud.

Capacitar, supervisar y evaluar el desempefio de los LC.

Enviar al Laboratorio de Referencia Regional (LRR) todas las cepas de S.
pneumoniae, H. influenzae, y N. meningitidis pendientes de tipificacion o
con tipificacion incompleta.

Participar en un “Programa de control de calidad externo directo” (panel).
Remitir al LRR cepas y muestras de LCR, LP para control de calidad
indirecto (evaluacion de concordancia).

Cumplir con los indicadores de desempefio de laboratorio especificos de
la vigilancia centinela.

Reportar los resultados al Ministerio de Salud y Oficina de OPS del pais en
la frecuencia y formatos definidos en la vigilancia centinela.

Recibir entrenamiento y visitas de supervisiéon capacitante en los temas
técnicos relacionados con la vigilancia centinela.

EQUIPO DEL HOSPITAL CENTINELA

El equipo de cada hospital debe estar integrado por los responsables del area clinica,
de enfermeria, del laboratorio local, de vacunacién, un epidemiologo a cargo de la
informacién y, donde sea posible, un radiélogo. Debe haber un coordinador (se sugiere
que sea el epidemidlogo).

El equipo de cada hospital debera reunirse mensualmente para hacer el analisis de los
casos captados por la vigilancia para:

*

*
*
*

Discutir las debilidades y progresos de la vigilancia.

Esclarecer las dudas existentes.

Proponer los ajustes necesarios.

Evaluar la calidad de los datos y tomar decisiones para lograrlo.
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*
*

Preparar el informe mensual, entrega oportuna y asegurar su difusion.
Programar acciones correctivas y de mejoramiento necesarias para
fortalecer la gestion integral de la vigilancia.

El equipo del hospital centinela esta constituido por:

Responsable del area clinica
El responsable del area clinica realizara las siguientes funciones:

4

Asegurar la captacion de los casos en base a lo establecido por las normas
de vigilancia.

Verificar, junto con el responsable de enfermeria, la obtencién, registro
oportuno y completo de datos de los casos captados para la vigilancia en
el servicio de urgencias, de las salas de internacidén u otros servicios.
Supervisar la participacion del personal clinico.

Dar seguimiento a los casos captados hasta el egreso y completar la ficha
de notificacion y base de datos.

Participar del anélisis de los datos y de la elaboracién del informe mensual.
Participar en las actividades de capacitacion, junto con los responsables
de las areas de epidemiologia, laboratorio, radiologia y enfermeria, dirigidas
a los equipos del hospital de los diversos turnos que hacen parte de la
vigilancia centinela.

Responsable de enfermeria
El responsable de enfermeria realizara las siguientes funciones:

*

Dar seguimiento, junto con el responsable del area clinica, a los casos
captados.

Asegurar la obtencién adecuada y oportuna de las muestras de laboratorio,
la realizacion de las radiografias de torax y demas o6rdenes meédicas
requeridas para garantizar el proceso, incluida obtenciéon de la informacion
del estado vacunal segun carné de vacunacion, dentro de lo posible.
Controlar, junto con el responsable del area clinica, que los datos de los
casos captados en el servicio de urgencias, de las salas de internacion u
otros servicios, se obtengan en forma oportuna y adecuada para el llenado
completo de las fichas de investigacién de caso.

Dar seguimiento a los casos captados hasta el egreso y aportar para la
consecucion de la informacién pertinente para el llenado de la ficha de
notificacién y base de datos.

Participar en las actividades de capacitacion, junto con los responsables
de las areas de epidemiologia, clinica, laboratorio y radiologia, dirigidas
a los equipos del hospital de los diversos turnos que hacen parte de la
vigilancia centinela.

Supervisar la participacion del personal de enfermeria y suplentes
o estudiantes/internos si hubiese de los diferentes turnos, para el
cumplimiento de los procedimientos requeridos en la vigilancia centinela.
Participar en el analisis y la gestion de la calidad de los datos y en la
elaboracion del informe mensual.
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Responsable de epidemiologia
El responsable de epidemiologia realizara las siguientes funciones:

*
*
*

Supervisar la implementacion de las normas de vigilancia centinela.
Coordinar las actividades del equipo centinela.

Participar en las actividades de capacitacion, junto con los responsables
de las areas de clinica, laboratorio, radiologia, enfermeria y vacunacion,
dirigidas a los equipos del hospital de los diversos turnos que hacen parte
de la vigilancia centinela.

Facilitar la captacion de los casos elegibles para la vigilancia centinela, en
el servicio de urgencias, de las salas de internacidén u otros servicios.
Recolectar la informacion generada en el area clinica (registros
hospitalarios), vacunacién y del laboratorio, para completar los datos en la
ficha de notificacion y cargar la informacion en la base de datos.

Aplicar estrategias de monitoreo de la calidad de los datos y retroalimentar
de inmediato a los generadores de los mismos.

Monitorear permanentemente la rotacion del personal que realiza la
vigilancia para implementar actividades de induccién y capacitacion
oportuna al personal nuevo.

Consolidar los datos de los casos captados ingresados al sistema de
informacidn, el primer dia de cada mes y verificar su completitud y calidad.
Analizar los datos mensualmente, incluida la evaluaciéon de los indicadores
de vigilancia.

Remitir los datos de la vigilancia al nivel jerarquico superior (local, regional,
nacional) segun la periodicidad establecida en el pais, en las bases de
datos especificas de esta vigilancia.

Elaborar periédicamente un informe, en conjunto con los responsables del
area clinica, de enfermeria, de laboratorio y vacunacién.

Enviar el informe a:
¢ director del hospital
o equipo técnico hospitalario (clinico, enfermeria, laboratorio y vacunacién)
o coordinador general del sistema de vigilancia epidemioldgica de las neumonias
y meningitis bacterianas del nivel jerarquico superior.

Responsable del laboratorio del hospital centinela (HC)
El responsable de laboratorio estarda a cargo de las siguientes funciones y
responsabilidades:

*

*

4

Programar los recursos suficientes para el buen desempefo del laboratorio
de esta vigilancia durante todo el afo.

Participar en las actividades de capacitacion, junto con los responsables
de las areas de clinica, radiologia, enfermeria, epidemiologia y vacunacioén,
dirigidas a los equipos del hospital de los diversos turnos que hacen parte
de la vigilancia centinela.

Recibir y almacenar las muestras de sangre, liquido pleural o LCR de
acuerdo con normas y estandares de la vigilancia. Almacenar, de manera
adecuada, una alicuota de las muestras que han sido procesadas.
Verificar que los datos de las muestras de laboratorio de los casos captados
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estén completos y cumplan con los estandares de informacion y tiempo
para su transporte y procesamiento requeridos.

¢ Realizar las pruebas diagnodsticas en forma oportuna e informar resultados
al area clinica y de epidemiologia e ingresar datos de laboratorio al sistema
de vigilancia.

¢ En caso de aislamientos de neumococo, Hi, o meningococo, enviar las
cepas positivas al laboratorio de referencia nacional para realizar la
serotipificacién y la determinacién de la CIM.

¢ Garantizar el transporte adecuado y oportuno de las cepas aisladas al
laboratorio de referencia.

¢ Participar del analisis de los datos y de la elaboracién del informe mensual
de la vigilancia.

¢ Participar junto con el equipo del laboratorio en las actividades definidas
para la evaluacién de calidad del desempeiio.

¢ Procesar las muestras de hemocultivo, LCR y LP obtenidos desde casos
probables de neumonia bacteriana y desde casos sospechosos de
meningitis, en menores de cinco afos.

o Si el laboratorio no tiene capacidad para realizar serotipificacién, enviar
al LNR todas las cepas de S. pneumoniae, H. influenzae, y N. meningitidis
aisladas.

¢ Enviar al LNR una alicuota de todas las muestras de LCR y LP provenientes
de pacientes ingresados en la vigilancia centinela, para que sean analizadas
por técnica de PCR.

¢ Participar en un Programa de control de calidad externo.

¢ Cumplir con los indicadores de desempefio de laboratorio especificos de
la vigilancia centinela.

¢ Reportar los resultados al Ministerio de Salud y Oficina de OPS del pais en
la frecuencia y las herramientas definidas en la vigilancia centinela.

¢ Recibir entrenamiento y visitas de supervision en los temas técnicos
relacionados con la vigilancia centinela.

Capacitacion y gestion del conocimiento

¢ Sedeberacapacitareimplementar actividades de gestion del conocimiento,
a todo el personal de salud que participa en la vigilancia centinela en los
distintos niveles jerarquicos y operativos del sistema de salud, con especial
énfasis al personal de los hospitales seleccionados para la vigilancia
centinela en el pais.

¢ Facilitar el contacto y la comunicaciéon con el personal de los hospitales
centinela y brindarle apoyo constante es fundamental para promover el
compromiso, la actitud participativa y el logro de los objetivos y metas.

¢ Promover resultados de la vigilancia en diferentes instancias como el
consejo técnico del hospital, reuniones clinicas y de enfermeria, reuniones
de laboratorio, inmunizaciones, entre otros, le dara mayor relevancia y
utilidad a la informacién generada por esta vigilancia y contribuira a la
toma de decisiones.
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Facilitar el contacto y la comunicacion con el personal
de los hospitales centinela y brindarle apoyo constante
es fundamental para promover el compromiso, la actitud
participativa y el logro de los objetivos y metas.

Promover resultados de la vigilancia en diferentes
instancias como elconsejo técnicodelhospital, reuniones
clinicas y de enfermeria, reuniones de laboratorio,
inmunizaciones, entre otros, le dara mayor relevancia y
utilidad a la informacion generada por esta vigilancia y
contribuira a la toma de decisiones.



ElL manual de Vigilancia de las neumonias y meningitis
bacterianas en menores de 5 afos: guia practica se
ha convertido en una referencia destacada para los
profesionales de salud de la Regién de las Américas que
se ocupan de las actividades de vigilancia epidemioldégica.
En él se tratan las enfermedades, los principales agentes
etioldgicos, las vacunas disponibles, los procedimientos
de laboratorio y de vigilancia para la captacién y el
seguimiento de los casos, asi como el analisis de los
datos para la produccién de informacién pertinente. En
esta segunda edicion se presentan nuevos conceptos y se
actualizan los procedimientos con el propdsito de reflejar
la introduccién de pruebas de biologia molecular en el
diagnodstico por laboratorio y la disponibilidad de nuevas
vacunas.
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