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VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DE CASOS SOSPECHOSOS DE
ENFERMEDAD MENINGOCOCICA (CIE-10 A39) Y MEDIDAS DE CONTROL

1. ANTECEDENTES

La Enfermedad Meningocécica (EM) tiene una presentacidn de baja endemia en Chile!, segin la
clasificacién de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS).

La Neisseria meningititidis es el agente causal de la enfermedad, variando la prevalencia de los
serogrupos en el tiempo y aumentando la letalidad en el pais. El predominio del serogrupo W se
consolida el 2012, desplazando al tipo B y llegando a concentrar el 75% de los casos confirmados (2014).
Esta situacién generé un cambio en la clinicay enla epidemiologia de la enfermedad, amplidndose los
grupos de riesgo.

Como medidas de salud publica, a partir del 2014 se incluyé en el Programa Nacional de Inmunizaciones,
la vacuna anti-meningocécica A-C-W-Y en los nifios de 1 afio de edad, vacunacion que ya se habia
introducido como campafia desde fines de 2012.

tn base a2 este nuevo escenario epidemiolégico, se requiere actualizar la normativa y cambiar la
definicién de caso, contribuyendo asi desde la vigilancia a mejorar la sensibilidad y la oportunidad en la

pesquisa de casos. Por tanto, se deja sin efecto la Circular B51/N2 9 del 06/02/2009 y continia vigente
iz Circulzr de Vigilancia Epidemiolégica de Meningitis Bacterianas (B51/Ne50 del 05/12/2011) que

amplz Iz deteccidn de cuadros meningeos por otros agentes bacterianos’.

i Weskly =cicemioiogical record. meningococcal vaccines: who position paper, nov. 2011 N°47, 2011, 86,521-540.
2 = cuacro meningeo por N.meningitidis, es s6lo una de las manifestaciones clinicas de la EM que, con el aumento del serogrupo W,
s-muaimecte reoresenta un porcentaje menor de los casos notificados.
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2. CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS Y CLINICAS

Agente.

Neisseria meningitidis (N.meningitidis) es un diplococo aerobio gram negativo. Presenta capsula
polisacdrida que divide esta especie en trece serogrupos: A, B, C, D, X, Y, 2Z 29E, W3, H, |, Ky L. Este
agente tiene el potencial de causar brotes, pero su prevalencia segiin serogrupo, varia
considerablemente con el tiempo y ubicacién geogréfica.

La mayoria de las infecciones invasoras son causadas por los serogrupos A, B, C, X, Wo Y. Los tipos A, B
y C causan el 90% de los casos, aunque los otros serogrupos van en aumento en varias regiones del
mundo. A modo de ejemplo, el serogrupo X ha sido descrito en los Gltimos brotes en Africa (2006-2010)
y, a diferencia de los tipos A, Cy W, tiene la capacidad de producir brotes localizados.

i Reservorio.
" Humano (portadores y enfermos).

Modo de transmisién.

Por contacto directo sostenido o prolongado desde el tracto respiratorio al toser, estornudar o hablar
(paciente infectante o portador), que genera particulas de 5-100 um de didmetro (promedio > 20 um)
que son expulsadas a menos de 1 metro de la boca/nariz y pueden depositarse en las conjuntivas y las
mucosas nasal o bucal, o mantenerse suspendidas en el aire durante algunos segundos (gotitas < 20 um
pueden mantenerse durante minutos).

Portacion v/s infeccién.

Las tasas de portacion es de 10 a 20%, pudiendo alcanzar > 25% y los portadores pueden ser crénicos
(30%), intermitentes (30%) o transitorios (40%)*. Otra caracteristica es que la colonizacién en epidemias,
puede ser sucesiva o simultdnea por serogrupos iguales o diferentes y no hay claridad en la causa de
que un individuo desarrolle inmunidad o curse la enfermedad invasora. Los estudios de portacién
pueden arrojar informacién contradictoria y no siempre se relacionan los brotes con altas tasas de
portacién. Ej. Casos con cepas virulentas aisladas y que generaron brotes, se encontraron en una
pequefia subpoblacién de Ia colonizada y, por otra parte, un porcentaje elevado de colonizacién puede
indicar que las condiciones son propicias para que una cepa virulenta se disemine (Ej. 40% de portacién
en brotes por serogrupo C en carceles, asociado a sobrepoblacién). El estudio en jovenes chilenos entre
10y 19 afios (2013), arrojé una portacién en adolescentes del 6,45%° (B: 1,8%; W: 0,2%); y no demostré
asociacién con enfermedad invasora.

Periodo de transmisibilidad.
Persiste hasta que N. meningitidis desaparece de las secreciones de la nasofaringe. Si los
microorganismos son sensibles a la antibioterapia, no es mayor a 24 horas de iniciado el tratamientc®.

Periodo de incubacién.
Es entre 3-4 dias en promedio, con un rango de 2 a 10 dias.

* Se modifica su nomenclatura de W-135 a W (Emerging Infectious Disease Journal, Vol. 19, N¢ 4, abril 2013).

“ N EngJ MED 355; 14 www.nejm.org October, 5, 2006

> Diaz J, et al. Prevalence of meningococcal carriage in children and adolescents aged 10—19 years in Chile in 2013. J Infect Public
—eaith (2018), http://dx.doi.org/10.1016/j.jiph.2015.12.011

¥ Genzrzimante esto ocurre cuando el tratamiento se realiza con ceftriaxona, no asi con otros antimicrobianos como penicilina, aun siendo
activos in vitro.
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Grupos y Factores de riesgo.

Es més frecuentes en hombres y afecta principalmente a nifios (< un afio) y adultos jovenes; la
enfermedad adquiere especial gravedad en asplenia o enfermedad subyacente (ej. tumores malignos en
quienes puede adquirir un curso fulminante y fatal). EI mayor riesgo es el estado inmunitario del
huésped, la virulencia de las cepas circulantes, la proximidad a un enfermo, especialmente si se
comparte habitacién y la exposicién pasiva o activa al humo de tabaco (especialmente tabaquismo
paterno)’. Las infecciones respiratorias virales reciente del tracto superior, el nivel socioeconémico bajo
(hacinamiento)?, sumado a la reubicacién temporal el mes anterior a enfermar (desplazamientos o
viajes)’, recobra importancia en vacaciones. El reciente estudio de factores de riesgo para EM realizado
en Chile (debido al aumento del serogrupo W)?, ratifica el mayor riesgo de enfermar en nifios menores
de 5 afios de grupos sociales altamente vulnerable (ingresos monetarios reducidos, baja escolaridad
materna, condiciones de hacinamiento); sumado a saludar a dos o mas personas con besos en la boca y
tener hospitalizaciones previas por enfermedades respiratorias bajas; en los mayores (5 y mas) también
se asocia a portar enfermedades cronicas y sufrir eventos estresantes®.

Quimioprofilaxis.

Para evitar los casos secundarios, la quimioprofilaxis a los contactos en riesgo de enfermar debe

iniciarse antes de las 24 horas de identificado el caso indice?, con el objetivo de eliminar el estado de

portador. El periodo de busqueda de contactos y aplicacion de la quimioprofilaxis es a partir de los diez
dias anteriores al inicio de la enfermedad y hasta diez dias posteriores a la exposicién®.

Se define como contacto en riesgo de enfermar a:

1. En familiares intra-domiciliarios (tasa de ataque de 500-1.200 veces mayor que la poblacién
general)® o que hayan tenido contacto con secreciones orales del paciente (besos en la boca o por
compartir alimentos o cigarrillos).

2. En instituciones, con personal al cuidado de nifios, compafieros de asientos (estudiantes) vy,
contactos en lugares hacinados como las cérceles, internados y otros.

3. En viajes prolongados, con pasajeros sentados cerca de un caso indice.

4. En personal de salud solo en aquellos que estuvieron directamente expuestos a secreciones
respiratorias de un enfermo, como manejo de tubo endotraqueal o resucitacion boca a boca. La
tasa es de e 0.4 y 0.8 por 100.000 trabajadores expuestos; esto es entre 12y 25 veces mas frecuente
en personal sanitario que realiza maniobras de riesgo, que en poblacién generalC.

Presentacidn Clinica.

La EM puede variar en su forma de presentacién clinica, desde la presencia de fiebre transitoria con
bacteriemia fugaz hasta enfermedad fulminante que varia segun la edad del paciente y el serogrupo.
Por tanto, es fundamental su diagnéstico precoz y la instalacién de un trata miento inmediato.

Clisicamente, se describen las siguientes formas:
s Bacteriemia sin sepsis:

Sresencia de N.meningitidis en sangre, con sintomas leves de tipo respiratorio o exantematico, sin
sl=mentos de sepsis, que suele resolverse en forma esponténea.

Chrsms Sadjchrisndoulos ot 2l A case-control study on the risk factors for Meningococcal Disease among children in Greece. PLOS
ONEIDOE D I3TIIOURNAL PONE0158524. June 28, 2016.
* Emenping Infectious Dissases. www.cdcgov/eid. Vol.23, N7, July 2017.
® Mlmm— ==z 300 Wellness. Public Health Notifiable Disease Management Guidelines Meningococcal Disease, Invasive ; 2014
= Lr—siuo Rieszos Biodgicos del personal que trabaja en Urgencias, disponible en http://www.bvsde.paho.org/bvsacd/cd49/riesgos.pdf




e Meningococemia sin meningitis:
Sepsis grave o shock séptico, sin evidencia de meningitis. La aparicion de manifestaciones
hemorragiparas o necrosantes diseminados en la piel (signo clinico altamente orientador). Evoluciona
rapidamente a falla multiorgdnica, con alta mortalidad (70-90% sin tratamiento y alrededor de 20% de
los sobrevivientes desarrollan secuelas).
El Sindrome de Waterhouse—Friderichsen, es la forma més grave de septicemia meningocdcica y es una
insuficiencia de la glédndula suprarrenal debido a una hemorragia masiva, como parte de una
coagulacion intravascular diseminada.

e Meningitis con o sin meningococemia:
Predominio de sintomas y signos meningeos y alteraciones compatibles del liquido céfalo raquideo
(LCR), con o sin bacteriemia confirmada.

e Meningoencefalitis:
Sintomas y signos meningeos y alteraciones de la conciencia o elementos de compromiso del sistema
nervioso central con alteraciones compatibles del LCR.

e Otras manifestaciones:
Artritis séptica: Reaccion inflamatoria local secundaria a la invasion en la cavidad articular
estéril. Ingresa el agente por via hematdgena y su evolucién puede llevar a la supuracién y
destruccion del cartilago articular, la vascularizacién y el hueso adyacente.

e Neumonia: sin un caracter clinico distintivo.

Segun la Clasificacién Internacional de Enfermedades (CIE 10), se agrupan las formas clinicas en los
siguientes cddigos:

CIE-10 Cuadro Clinico
A39.0 Meningitis meningocécica (G01)
A39.1 Sindrome de Waterhouse-Friderichsen (E35.1)

Adrenalitis hemorragica meningocdcica
Sindrome suprarrenal meningocécico

A39.2 Meningococemia aguda
A39.3 Meningococemia crénica
A39.4 Meningococemia, no especificada
Bacteriemia meningocdcica SAI
A39.5 Enfermedad cardiaca debida a meningococo
Carditis SAI (152.0)
Endocarditis (139.8) meningocdcica
Miocarditis (141.0)
Pericarditis (132.0)
A39.8 Otras formas de enfermedad meningocécica:
Artritis postmeningocdcica (M03.0)
Artritis (M01.0)
Conjuntivitis (H13.1) eningocdcica

Encefalitis (G05.0)
Neuritis retrobulbar (H48.1

A39.9 Enfermedad meningocdcica, no especificada
Enfermedad meningocdcica, SAI




3. VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA.
3.1. Criterios de Importancia en Salud Publica:

Magnitud.
Enfermedad de baja endemia a partir de la década del 2000; se mantiene una tasa inferior a 1 por cien
mil habitantes. En la tltima década, se han confirmado entre 64 y 148 casos anuales.

Severidad.

Enfermedad que ha alcanzado un 28% de letalidad, con el actual predominio del serogrupo W
(anteriormente no superaba el 10%). Ademés, esta enfermedad presenta secuelas como: retardo
mental, pérdida auditiva o de la funcién de las extremidades (20%).

Vulnerabilidad.
Enfermedad prevenible por vacuna e incorporada al calendario del PNI el 2014. En el contexto de la
investigacion, se realiza quimioprofilaxis a todos los contactos de un caso indice.

Trascendencia.
Enfermedad que constituye una “urgencia médica”, con un alto impacto en la poblacién y en los
sistemas de salud.

Potencial Epidémico.
Enfermedad con agente emergente o re-emergente (nuevos Serogrupos: C, W) y con capacidad de
producir brotes.

Otros.
Enfermedad sujeta a Programas internacionales de Vigilancia y Control.

3.2. Objetivos de la Vigilancia:

e Caracterizar la magnitud, tendencia, gravedad, agente y factores de riesgo para contribuir al
conocimiento global de la enfermedad meningocécica.
(1) Detectar casos y aplicar oportunamente las medidas de control, evitando la ocurrencia de
casos secundarios.
(2) Detectar brotes y eventos inusitados para actuar precozmente en su control.
(3) Identificar cambios epidemioldgicos.

e Contribuir a la evaluacién de las medidas de salud publica.




3.3. Definiciones Operativas:

En base a los cambio en la presentacién de la enfermedad por la aparicién de nuevos serogrupos, es
necesario ampliar la sensibilidad de la definicién de caso para mejorar la pesquisa oportuna (Figura 1).

CASO SOSPECHOSO:

PERSONA DE CUALQUIER EDAD QUE PRESENTA FIEBRE > 382C O HIPOTERMIA (< 362 C) DE INICIO
RAPIDO, ASOCIADO A UNO DE LOS SIGUIENTES CUADROS CLINICOS:

a) COMPROMISO DEL ESTADO GENERAL marcado, caracterizado por anorexia y decaimiento
importante. Puede asociarse a alguno de los siguientes sintomas:

* Generales inespecificos (cefalea, mialgias de extremidades inferiores)

e  (atarrales (coriza, odinofagia, tos)

e  Gastrointestinales (nduseas, vémitos, diarrea)

o

b) SINDROME SEPTICO, ademés de fiebre o hipotermia, presenta taquicardia, disminucién del nivel
de alerta o desorientacién temporo-espacial, inestabilidad hemodindmica (taquicardia, llene capilar
lento, frialdad periférica, aumento de presion arterial diferencial (sistélica/diastélica) que precede a
la caida de presidn arterial), alteraciones inflamatorias (leucocitosis o leucopenia, desv. izquierda,
elevacion de proteina C reactiva, entre otros) y evidencia de disfuncién organica (dificultad
respiratoria o hipoxemia, oliguria, trastornos coagulacion, hiperbilirrubinemia, entre otros).

Se considera_sepsis grave al desarrollo de hipotensién, oligo-anuria, aumento del lactato por sobre
niveles normales, coagulopatia (recuento plaguetas menor a 100.000/mm?3). En el shock séptico, la
hipotensién no responde a reposicién hidrica, requiriéndose drogas vaso activas para tener una
presién de perfusién mayor a 65 mm de Hg.

(Criterios diagndsticos especificos de sepsis de la Guia chilena de Manejo de Sepsis Grave y el Shock Séptico (anexo 1).

o

c) ERUPCION CUTANEA PETEQUIAL O PURPURICA (Meningococcemia)
o

d) SINDROME MENINGEO: cefalea intensa, vémitos y al menos uno de los siguientes signos:
alteracién de conciencia, convulsiones u otra manifestacién de irritacion meningea, como:
rigidez de cuello, signo de Brudzinsky o signo de Kernig.

=n lactantes la clinica se manifiesta por irritabilidad o llanto incontrolable, somnolencia, rechazo
2imentario, convulsiones y puede acompafiarse de abombamiento de fontanela anterior (no debe
esperarse la presencia de rigidez de nuca ni de signos meningeos para sospechar el diagndstico).
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CASO CONFIRMADO:

Caso sospechoso que se confirma por:

* Laboratorio, mediante técnicas de aislamiento del agente etioldgico de N. meningitidis en cultivo de

LCR, sangre, otro fluido o tejido o mediante técnica de reaccién de la polimerasa en cadena (PCR) en

tiempo real de LCR o sangre (independiente de la presentacion clinica).

¢ Nexo epidemiolégico con un caso confirmado por laboratorio.

¢ (Clinica con evolucién compatible con un cuadro de EM, en ausencia de resultados de laboratorio.
Debe ser ratificado el diagndstico por equipo médico.

PORTADOR: Persona asintomdtica en cuyas secreciones nasofaringeas se aisla o se detecta el agente
N.meningitidis (no corresponde a un caso, por tanto no se notifica).

CONTACTO:

Persona de cualquier edad, cuya asociacién con un individuo enfermo haya sido estrecha como para
contraer el agente, tales como personas que duermen bajo un mismo techo, que hayan tenido
exposicion directa con las secreciones respiratorias o haber compartido espacios comunes con poca
ventilacion con un paciente, por un periodo superior a 4 horas, incluyendo viajes.

BROTE:

Dos o més casos de EM relacionados entre si en tiempo y espacio con deteccién de un mismo

serogrupo, o al menos uno de los casos confirmado por laboratorio.

Las presentaciones de brotes mas frecuentes son:

e Caso Co-Primario: aparicién de un nuevo caso entre los contactos, en un periodo < 48 horas, en
relacién al inicio de la enfermedad del caso primario.

e Caso Secundario: aparicion de un nuevo caso entre los contactos, en un periodo > 48horas, después
del inicio de la enfermedad del caso primario.

Otras formas de presentacion:

* Brote Institucional: aparicion de tres o mds casos confirmados de EM de un mismo serogrupo en un
periodo de 3 meses, entre personas que tienen una afiliacién comun, pero que no estan en un
estrecho contacto unos con otros??.

e Brote Comunitario:

* Aparicién de tres o mas casos de EM de un mismo serogrupo en un periodo < a 3 meses entre
las personas residentes en una unidad geogréfica minima (localidad/comuna), aunque no estén
en contacto estrecho entre ellos 0 no compartan una afiliacién comdn, con una tasa de ataque
primaria > a 8 por cien mil habitantes®.

(o]

* Cuando el aislamiento de N. meningitidis de un mismo serogrupo corresponda a 2/3 del total en
la regidn o de un drea geogréfica determinada de ésta.

Duplicacion de casos de una semana a otra, por un periodo de tres semanas consecutivas. 13

(8]

Aumento en 3 o mas veces el nimero de casos esperados, de acuerdo a lo observado en afios
previos en igual periodo.

on & 2wance en lzs tEonices de laboratorio, puede sumarse otros tipos de muestra de sitio normalmente estéril.
S=be swziiar |2 stuacidn cuando uno de los casos no es posible ser seroagrupado, para considerar si se indluye o no en el total.
=rcic- Semana epidemiolégica (SE) 5: 2 casos; SE 6: 4 casos; SE 7: 8 casos)
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3.4. Notificacién y primeras acciones

La EM es de notificacién universal y obligatoria. El médico tratante debe notificar de inmediato frente a
la sospecha, por la via més expedita a Epidemiologia de la Autoridad Sanitaria Regional, quienes son los
encargados de reportar al Departamento de Epidemiologia en el Ministerio de Salud (formulario
disponible en http://epi.minsal.cl).

La notificacidon se realiza mediante el “Formulario de notificacion inmediata de caso de Meningitis
Bacteriana, Enfermedad Meningocdcica y Enfermedad Invasora por H. influenzae b” (anexo 2). Una vez
que el formulario llega a la SEREMI de Salud, el encargado de la vigilancia debe ingresar la informacién
completa al sistema informatico disefiado para tal efecto. Cuando se notifican nifios, verificar la
administracién de vacuna anti-meningocdcica en nifios mediante el Registro Nacional de
Inmunizaciones*. Una vez confirmado el caso, se elaborara el boletin ENO correspondiente.

Dado que esta enfermedad es considerada una urgencia médica, junto con la hospitalizacién del
paciente, se requiere tomar muestras clinicas para su envio inmediato al laboratorio local. Una vez
notificado el caso sospechoso de EM desde el establecimiento de atencién a la Autoridad Sanitaria, se
inicia la investigacion epidemioldgica en terreno y la aplicacion de quimioprofilaxis a los contactos
identificados dentro de las primeras 24 horas de ocurrida la notificacion, sin esperar confirmacion de
laboratorio.

3.5. Investigacién Epidemiolégica

El objetivo de la investigacion es identificar a todos los contactos (intra y extra domiciliarios) durante los
diez dias previos del inicio de la enfermedad y hasta la fecha de hospitalizacién del caso indice, cuando
se inician las medidas de control de infecciones. Para ello, el epidemidlogo de la SEREMI de salud,
deberd entrevistar a la brevedad a informante(s) clave(s), de ser posible el caso o sus familiares directos.
Esta entrevista reviste una complejidad por la situacién de gravedad de la enfermedad, por tanto se
espera que los entrevistadores estén debidamente entrenados. Paralelamente, es importante
monitorear el envio de las muestras de los casos sospechosos (cepa aislada o muestras para PCR u otro)
desde el laboratorio local al ISP, para confirmar los casos por laboratorio.

Para ubicar contactos y conseguir la némina de pasajeros de viajeros en buses interprovinciales o por via
aérea, se realiza una coordinacién entre los equipos de epidemiologia regionales. Para pasajeros
terrestres, el marco legal es el D.S. N2 212 (articulo 59), Ministerio de Transporte y, pasajeros aéreos,
mediante Decreto N2 230/2008: Reglamento Sanitario Internacional-2005. Dependiendo del nimero de
contactos a identificar (viajeros), se puede solicitar el apoyo del Centro de llamados “Salud Responde”
del MINSAL o, para ubicar ciudadanos extranjeros, mediante el Centro de Enlace MINSAL.

Una vez entregada la quimioprofilaxis a los contactos identificados (segiin edad y condicién), es
importante monitorear su correcta aplicacion hasta finalizar el tratamiento y realizar seguimiento de
cada contacto por diez dias post exposicién, para asegurar que no hubo ocurrencia de otros casos. Se
deben realizar consejerias epidemiolégicas tanto a familiares como en instituciones donde se aplique el
tratamiento de contactos, respecto a los riesgos de la enfermedad, sintomatologia y la probable
aparicién de otros casos.

14 | a vacunacién antimeningocécica se realizd en Chile a fines del 2012 y 2013 en nifios entre S meses y 5 afios. El 2014 se
incluye en el calendario regular de vacunacion
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Durante el andlisis de la informacidn, se monitorean los casos segtin serogrupo, SE'y dreas geogréficas, a
fin de determinar si se cumple con el criterio de brote. Los datos utilizados en -vigilancia son
resguardados por la ley N® 20.584 que “Regula los derechos y deberes que tienen las personas en
relacién con acciones vinculadas a su atencidon en salud”. Los informes de situacién no vulneran la
mencionada ley, debido a que utiliza datos del MINSAL, los que se recogen dando cumplimiento a su rol
segln las siguientes leyes previas: DFL N2 1/2005 del MINSAL y Ley N2 19.628 acerca de datos sensibles.

Para cerrar la investigacién y clasificar adecuadamente los casos notificados a la vigilancia, se espera
confirmacion del ISP y, en aquellos que no se logre obtener una muestra adecuada, se debe solicitar una
auditoria médica para confirmar el caso por clinica o proceder a su descarte (anexo 3).

4. ESTUDIO DE LABORATORIO.
El Instituto de Salud Publica (ISP), Centro de Referencia Nacional de laboratorios, es el encargado de

confirmar los casos de EM ingresados a la vigilancia y caracterizar las cepas de N. meningitidis recibidas
a nivel nacional desde los laboratorios locales, asi como la realizacién de estudios adicionales.

3.1 Tipo de Muestras:
Clinica Muestra de eleccién Cantidad y conservacién
Cuadro Liquido Céfalo Raquideo (LCR), obtenido | Para andlisis citoquimico vy bacterioldgico:
meningeo mediante puncién lumbar (técnica médica | minimo 1 ml (ideal 2ml)
realizada frente a la sospecha de infeccion del
sistema nervioso central. Para PCR 0,5 cc en criotubo estéril o tubo de
Se requieren 3 tubos de muestra: poliestireno con tapa rosca.
e 12 andlisis citoquimico;
e 22 anilisis bacteriolégico y Mantener refrigerada 4-8°C por un periodo
e 32PCR. maximo de 4 dias, o bien congelada a -202C por

15 dias como maximo.
Formularios anexo 5

Sangre para hemocultivo. Muestras:

e Se requiere 2 viales para hemocultivo e Adulto: 7-10 ml
automatizado. e Pediatrico: hasta 3 ml

e Se debe enviar de inmediato al laboratorio
local para su incubacidn por 5 dias. Mantener t* ambiente 20-25°C

e Una vez obtenida la cepa, se envia al ISP | Formularios anexo 5

Todos los para confirmacién.
culat'iros Sangre para PCR (no hemocultivo). Muestra de 0,5 cc (tubo estéril de poliestireno
clinicos (Alternativa al no obtenerse muestra de LCR o | con anti-coagulante EDTA).
hemocultivo) i i

Enviar al ISP para PCR in ro, inhiben la PCR

15 dias como méximo.
Formularios anexo 5

Especificos Aislamiento o confirmacién del agente en otro | Formularios anexo 5
liquido o tejido, segun cuadro clinico (liquido
articular, otro).

(*) El latex, no se considera una técnica de confirmacidén de laboratorio
(**) No se utiliza el sobrenadante por la disminucién del nimero de células en la carga bacteriana.
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Muestras post-Mortem:

Las muestras post mortem son escasamente efectivas, porque puede generar falsos negativos por el
intervalo de tiempo entre la toma y el fallecimiento o del inicio del andlisis, problemas de la muestra
como degradacién de ADN o inoculacién de pequefias cantidades.

3.2 Técnicas de Laboratorio y envio de muestras:

Frente a un caso sospechoso, una vez obtenida la muestra de LCR se realiza un Gram directo, a la espera
del crecimiento de la cepa en el cultivo, la que demora entre 24 y 72 hrs. Al observar Diplococos Gram
Negativos (DGN) o un andlisis del citoquimico sugerente de infeccion bacteriana, se debe informar al
médico a la brevedad, con fin de orientar el tratamiento e iniciar las medidas de quimioprofilaxis
correspondiente.

El cultivo positivo a N. meningitidis obtenido a partir de un fluido normalmente estéril, es la técnica de
laboratorio estandar (“de oro”) para la confirmacién de casos.

De obtener un cultivo positivo a N. meningitidis a nivel local > 24 hrs. de incubacion, la cepa aislada
debe ser confirmada en el ISP donde serd caracterizada por serogrupo y estudio de susceptibilidad
antimicrobiana. Debe ser enviada en medio de transporte AMIES con carbdn activado o como
alternativa, en una placa de agar sangre o chocolate a temperatura ambiente, por la via mds rapida
posible al ISP, con el formulario ad-hoc (anexo 5).

De obtener cultivos negativos a N. meningitidis a las 24 horas a nivel local y, de disponerse de muestra
de LCR con resultado del andlisis del citoquimico sugerente de infeccién bacteriana (anexo 4) o muestra
de sangre, en un paciente con presentacion clinica compatible; deben ser enviada una o ambas
muestras al ISP para realizar PCR,

El PCR es considerado la segunda técnica de eleccién para la confirmacion de casos y detecta genes
especificos de N.meningitidis y su serogrupo, ademéas de otras bacterias como Streptococcus
pneumoniae y Haemophilus influenzae (la técnica no identifica el tipo de estos dos agentes). Esta técnica
rapida, puede detectar los fragmentos de ADN que pudieran persistir en los tejidos, a pesar de la
destruccién de la bacteria con el uso de antibiéticos. El almacenamiento local de la muestra debe
realizarse en un refrigerador limpio, libre de cultivos positivos o cepas bacterianas de cualquier origen.

3.3 Condiciones de transporte de muestras al ISP.

e Los laboratorios publicos y privados deben enviar al ISP las muestras descritas en el item anterior.
« Rotular todos los tubos con el nombre completo del paciente y fecha de obtencién de la muestra.
s Se debe proteger los tubos con parafilm. Procurar el
envio en condiciones de bioseguridad en triple
embalaje (segun figura). Tepedera __,
¢ la muestra debe ir acompafiada del formulario de envio
de cepas o de muestra clinicas, segun corresponda Material

Transporte de Muestras

{anexo 5), a la Seccion Bacteriologia, Instituto de Salud 3 e sujscisn
publica (Maratén 1000, Nufioa, Regién Metropolitana. A “ﬁ
Fono 56-2-25755419-25755462). —




Uso de Elementos de Proteccién Personal (EPP) y Bioseguridad:

e Debido al potencial riesgo de contagio, se recomiendan medidas de proteccién durante la
manipulacién de muestras bioldgicas.

e Se recomienda usar Nivel de Bioseguridad Il (BSL-2); uso de guantes, mascarilla, antiparras. El
proceso de centrifugacién debe realizarse con tubos cerrados, empleando centrifugas con tapa de
seguridad.

e OMS recomienda al personal de salud laboratorio debe vacunarse contra N. meningitidis y recibir un
refuerzo de la vacuna cada 3-5 afios®.

3.4 Informes de resultados de Laboratorio:

Una vez procesada la muestra, el ISP enviaré los siguientes informes:

* Reporte inmediato frente a resultados positivos, individualizado por paciente al hospital que deriva
la muestra, con copia a la SEREMI de Salud respectiva y al MINSAL®,

® Reporte semanal de resultados de confirmacién de cepas (N. meningitidis y otras bacterias) y PCR
(positivos y negativos) al MINSAL.

* Dependiendo de la situacién epidemiolégica, se evaluard en conjunto (MINSAL e ISP) aumentar la
frecuencia de envio de los informes de resultados.

Vigilancia de Resistencia Antimicrobiana (DS N2 158/04, articulo 11):

Neisseria meningitidis también es objeto de vigilancia para la resistencia antimicrobiana que se
implementd en el ISP. Junto con la confirmacién de cepas viables enviada al ISP en el contexto de la
Vigilancia de EM, se incluye el estudio de antibiograma para Penicilina; Ceftriaxona; Rifampicina;
Cloranfenicol; Ciprofloxacina; Azitromicina®’.

Con fines de avanzar en el proyecto conjunto de EM iniciado con OPS a fines de 2015, se registrara los
resultados por paciente obtenidos del antibiograma (sensible, intermedio o resistente a los antibiéticos
identificados).

El ISP realizard supervision a los laboratorios en que se detecte problemas en el procesamiento de
las muestras derivadas de la vigilancia de Enfermedad Meningocécica o Meningitis Bacteriana.

= Croufar n° 32 cel 16/10/2014: Instruy6 vacunacion al persona. de Laboratorio de Microbiologia, servicio de urgencia, unidad de
secent= oo v de aisiamiento.
¥ Sz =2 avarzanco 20 complementar e sistema de informacién de esta vigilancia en una entrada compartida con el ISP para
mgresar Ios datos de c2sos en forma inmediatz.
A momento Se pregarar ests guiz, no se ha detectado en nuestro pais resistencia in vitro a cefalosporinas de tercera generacién, farmacos
stiizadios de eliection en e tratamiento de los padentss. Si se ha detectado susceptibilidad intermedia 2 penicilina.
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5. APLICACION DE QUIMIOPROFILAXIS
5.1. ldentificacién de los contactos:

Se debe entregar quimioprofilaxis, a todos las personas de cualquier edad que cumplan con la definicién
de contacto, dentro de las primeras 24 horas de notificado el caso. De esta forma se asegura la
oportunidad de las medidas de control y se optimiza la prevencién de casos secundarios.

Es importante destacar que haberse vacunado contra la enfermedad no exime de la quimioprofilaxis, ya
que podria tratarse de un serogrupo no incluido en la vacuna.

Para la aplicacién de quimioprofilaxis, se contemplan las siguientes personas o grupos:

En el entorno cercano:

e Familiares que habitan en la misma casa (incluye asesora del hogar).

e Personas con exposicidn directa a secreciones respiratorias con el caso indice, a través de besos o
por compartir cubiertos/utensilios (parejas, amigos, compafieros de asiento en colegios o de trabajo
que compartan oficina).

e Nifios menores que jueguen con el caso indice™

En Instituciones:

e Internados o dormitorios comunes.

e Sala Cuna, Jardin Infantil, incluyendo trabajadores.

e Colegios en cursos pre-bdsicos, 12 bésico y en el resto, s6lo a los compafieros de asiento del caso
indice (lado, atrds y adelante).

e Personal de salud que realizé procedimientos de reanimacién boca a boca, intubacién endotraqueal
o durante la aspiracién de secreciones respiratorias sin utilizar EPP. Evaluar el riesgo del personal de
traslado del caso indice en ambulancias.

En viajeros:
e Pasajeros en medios de transporte que compartan > 4 horas de viajes (nuestra reglamentacion
vigente ampara sélo de 5 horas y més)*.

Frente a la aparicién de 2 0 mas casos en una misma institucién en un periodo de 6 meses, se tratard a
todas las personas que pertenezcan a la Institucién.

% 2o cercemiz = imt=rcambio de objetos gue los mencres se llevan a la boca.

® DS W"212 MEnisterio de Transportes (extracto): Reglamento de los Servicios Nacionales de Transporte PUblico de Paszjercs (Publicado
Sieris OFcia 21/11/1932). Articulo 59° bis-- (1) En los servicios interurbanos de transporte publico de pasajeros con recorridos de més de 5
moras S durscidc, se cebers confeccionar l2 ndmina de pasajeros que transporta. El listado se confeccionara 2 bordo y se entregaré en 2
sfimma =l lugar d= desting dzl servicic, conservindose en ésta por el plazo de 20 dias. Cualquier pasajero que se incorpore 3 bordo, &2 zlgin
sumes Immsrmedio entre Iz diudad de inicio y la de destino del servicio, debers ser incluido en el listado. Durante el recorride gus prasts &
s=ryicio v 2 Diz20 establecido en el indiso segundo, el referido listado quedard a disposicion de Carabineros, Inspectores Fiscales o k2 auworicad
Samitaria que lo requiera.
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5.2. Esquema Antibiético utilizado segtin edad o condicién:

Para la quimioprofilaxis de los contactos, se utilizar4 los siguientes antibiéticos de acuerdo a la edad:
Edades / peso Medicamento Dosificacién
Ceftriaxona &
Rifampicina en
suspension
Rifampicina
suspension

Nifios < 1 mes de edad
(sin hiperbilirrubinemia)

50 mg/Kg/por una vez, via i.m.
5 mg/Kg cada 12 hrs. por 2 dias, via oral.

Nifos 1 mes a 6 afios: 10 mg/Kg cada 12 hrs. por 2 dias, via

oral.
. < 30 kg peso - =
N Rif
:nos ? ¥R ,' e 600 mg/ cada 12 horas por 2 dias, via
ainos > 30 kg peso capsulas e
i l.
Mayor de 18 afios Ciprofloxacina SN/ por una vez, via ora
Embaiaiias | Cotbiiions 250 mg/ por una vez, via i.m.

Se esta evaluando como alternativa el uso de Azitromicina® en nifios, en reemplazo de la Rifampicina
(en dosis Unica de 10 mg/Kg, con un méximo 500 mg/dosis, via oral; presentacién suspensién y
cépsulas)?,

En la figura 2 se presenta un algoritmo que representa los subprocesos de notificacion, a partir de la
definicién de caso sospechoso, investigacién y medidas de control.

5.3. Uso de Vacunas en brotes:

Frente a brotes, ademés de la aplicacion de quimioprofilaxis a los contactos, debe evaluarse la
realizacién de una campafia de vacunacién en coordinacién con el PNI, considerando el serogrupo
predominante.

e la vacuna de eleccidn es la de tipo conjugada A-C-W-Y por sus mayores ventajas por sobre la
polisacdrida: uso desde menores de 1 afio y adultos, induce memoria inmunoldgica y de rebafio,
confiriendo una proteccion a largo plazo.

e A la fecha de emisién de esta normativa, se ha obtenido registro sanitario de una vacuna
multicomponente del grupo B, pero no ha sido comercializada, la que podria ser considerada frente
a brote causado por serogrupo B.

® El grupo objetivo de vacunacién deberd seleccionarse segin las personas de mayor riesgo de
contraer la enfermedad, evaluando los rangos de edad y la extensién geogréfica de la campafia.

* El tiempo de ejecucion de la campafia no debe ser mayor a un mes y dentro de los primeros dos
meses de detectado el brote (considerando los tiempos de preparacién logistica y adquisicidn de la
vacunas).

20 Organizacién Mundial de la Salud. Weekly epidemiological record. Meningococcal vaccines: WHO position paper, Nov. 2011,
L Actualmente en consulta con la Sociedad Chilena de Infectologia. De autorizarse, se comunicard su uso oficialmente.
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FIG.2: ALGORITMO DE VIGILANCIA Y MEDIDAS DE CONTROL ENFERMEDAD MENINGOCOCICA.
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6. MANEJO DE BROTES

Frente a la sospecha de brote, dentro de la metodologia establecida para su investigacién, es
importante destacar los siguientes aspectos:

b.

Establecer la existencia de un brote de EM, de acuerdo a los criterios establecidos y la confirmacidn
etioldgica (mismo serogrupo).

Realizar la investigacién exhaustiva del brote:
o |dentificar nexo epidemioldgico entre los casos.
o Determinar si el foco es institucional o comunitario.

Reforzar la vigilancia y la revisién de datos histéricos:
e Enviar alerta epidemioldgica
» Intensificar la vigilancia en los establecimientos de salud de mayor riesgo.
e Realizar busqueda activa de casos manual o electrénica en los lugares de mayor riesgo,
estableciendo los criterios de inclusion.

. Realizar el estudio de laboratorio:

a. Tomar muestra a todos los casos sospechosos (no contactos)
b. Subtipificar los grupos detectados de N. meningitidis,
c. Realizar andlisis molecular para identificar clonalidad.

Realizar las medidas de control:

Administrar quimioprofilaxis a los contactos de los casos (seglin esquema establecido en la vigilancia
regular).-

Evaluar la realizaciéon de una campafia de vacunacién a grupos més vulnerables.

Realizar andlisis y descripcion del brote en el contexto de sala de crisis:
Describir el brote en tiempo, lugar y persona
Definir la poblacién en situacidn de riesgo y determinar su tamafio.
Determinar la hipétesis de infeccidn del brote (factores de exposicion).
Calcular la tasa de ataque y definir si cumple criterios para vacunacién.

Comunicacién de Riesgos. Establecer un plan de medios y elaboraciéon de material de difusién
comunitaria y a los equipos de salud.

Cierre del brote, una vez finalizada la confirmacién de casos en el lugar de ocurrencia del brote y
pasado 3 periodos completos de incubacién (1 mes).
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7. INDICADORES DE LA VIGILANCIA.

a. De Gestién.

El sistema de vigilancia contempla la evaluacion permanente de indicadores de calidad, que permiten
conocer el funcionamiento de la red de vigilancia en sus componentes clinico-epidemioldgico y de
laboratorio. Los primeros cinco indicadores se pueden evaluar a nivel nacional y regional.

Estos indicadores para EM son los siguientes:

Notificacién Oportuna: evalda el tiempo transcurrido entre la pesquisa del caso por el
establecimiento y la notificacién a la Autoridad Sanitaria Regional, lo que permite desencadenar las
medidas de investigacién y control. (Esperado: >95% en 24 hrs. desde la hospitalizacién).

Tratamiento Oportuno de Contactos: evalta la oportunidad en la aplicacién de quimioprofilaxis a
los contactos del caso, lo que permite prevenir casos secundarios. (Esperado: >98% en 24 hrs.
desde la notificacion).

Hospitalizacién Oportuna: evalua la oportunidad de la hospitalizacion que se relaciona con la
capacidad de sospecha precoz en la red de establecimientos publicos y privados y la aplicacién de
un tratamiento oportuno, disminuyendo asi la letalidad. (Esperado: >95% en 24 hrs. a partir de la
primera consulta).

Confirmacién de casos por laboratorio: evalia el porcentaje de casos que cuentan con
confirmacién de laboratorio mediante cultivo o PCR o ambas, para caracterizar serogrupos y
detectar el resurgimiento de otros nuevos. (Estimado: >95% de confirmacién del total de casos
notificados).

Calidad de los Datos: evalta por un lado el porcentaje de completitud de los datos del formulario de
casos confirmados y, por otro, la consistencia de datos en las fuentes de informacion vigentes,
verificando informacidn relevante. (Estimado: por definir).

Envio/publicaciéon de informes de situacién epidemioldgica: evalia por un lado la difusién
permanente, como una forma de retroalimentacion a la red de vigilancia regional y, por otro, el
envio permanente de datos requeridos por instancias formales del MINSAL (frecuencia definida
segun el objetivo)?.

Se pueden evaluar en la plantilla del anexo 6.

2 De| afio 2016 se inicié la descarga de datos para la plataforma Regional de OPS (proyscto conjunto) o como medics de verficacon de
indicador de gestion comprometido.
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e DIFUSION Y RETROALIMENTACION

Se realiza una alerta epidemioldgica en forma anual, previa al aumento estacional esperado de la
enfermedad (meses frios), generalmente en el contexto de la campafia de prevencién de Enfermedades
Respiratorias.

La informacién de esta vigilancia, se publica a través de la pagina web del Departamento de
Epidemiologia (http://epi.minsal.cl), mediante reportes periddicos y boletines epidemiolégicos. Se
agregan las datos en plataforma OPS.

A nivel regional, se deben establecer los mecanismos de difusién a los equipos locales, idealmente en
un contexto de difusion global de las enfermedades sujetas a notificacién obligatoria.

e MEDIDAS DE PROTECCION AL VIAJERO

Existe riesgo de contraer EM en los viajeros con destino a Africa Subsahariana, al denominado “cinturén
de la meningitis”, que se extiende desde Mali a Etiopfa. El mayor riesgo se produce durante-la estacion
seca y cuando existe un contacto prolongado con las poblaciones locales, especialmente durante el
periodo de peregrinacién hacia la Meca. Se recomienda inmunizarse contra N. meningitidis
cuadrivalente (ACYW)*?, Sin embargo, los dltimos reportes se informan brotes por serogrupo X (no se
disponen de vacunas en la actualidad).

e COMUNICACION DE RIESGOS

Debido al aumento estacional esperado de la enfermedad y su relacidn con otras enfermedades
respiratorias, ambas de transmisién por via respiratoria, es necesario alertar anualmente a los equipos
de salud y reforzar la educacién dirigida a la comunidad acerca de las medidas de prevencién de EM, en
el contexto de la Campafia de Invierno.

Medidas Generales:

Mantener un buen estado de salud a través de una adecuada nutricién y vacunas al dia.
Mantener una temperatura corporal adecuada, evitando enfriamientos y resfrios.
Evitar hacinamiento en viviendas, lugares de trabajo.

Ventilar diariamente las viviendas, ropas de cama y las habitaciones.

Evitar la exposicidn pasiva o activa al humo de tabaco.

Lavado de manos con frecuencia durante el dia.

Medidas Especificas:

o Reforzar la vacunacién en los nifios al afio de edad (anti-meningocdcica).

® Cubrirse la boca y nariz al toser o estornudar.

* Evitar intercambio en los nifios de saliva a través de chupetes, mamaderas u otros utensilios que se
llevan a la boca.

* Encaso de enfermedad, evitar los ambientes con alta concentracién de personas.

26 CDC Health Information for International Travel 2008. Chapter 4: Prevention of Specific Infectious Diseases:
Meningococcal Disease [en linea] http://wwwn.cdc.gov/travel/yellowBookCh4-Menin.aspx
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Agradeciendo de antemano dar la mas amplia difusién a la presente Circular en los

y & i Z )
ISPAN HERRERA RIQUELME 77, DRA.GISELA'ATS RCON ROJAS
ETARIO SALUD\RUBLICA(S) SUBSECRETARIA REDES ASISTENCIALES

Distribucidn:

- SEREMIs Salud (15)

- Directores Servicios de Salud del pais

- Unidades de Epidemiologia SEREMI de Salud

- Jefes de Laboratorio de Referencia de los Servicios de Salud
- Superintendencia de Salud

- Universidades Publicas y Privadas

- Director Instituto Salud Publica

- Subdepartamento de Microbiologia Clinica

Laboratorio de Agentes Meningitis Bacterianas- ISP.

- Jefe de Gabinete Sr. Ministro

- Subsecretario Redes Asistenciales

- Jefe de Gabinete Subsecretario Redes Asistenciales

- Subsecretaria Salud Publica

- Jefe de Gabinete Subsecretaria Salud Publica

- Jefe Divisidn Prevencién y Control de Enfermedades

- Jefe Departamento Enfermedades Transmisibles — DIPRECE.
- Jefe Divisidn Planificacion Sanitaria

- Dpto. Epidemiologia

- Oficina de Partes.
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