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Vigilancia por laboratorio del evento DENGUE?

Las siguientes instrucciones aplican para todos los laboratorios que
obtengan, reciban o puedan procesar muestras para diagnoéstico de dengue
y que estén habilitados como usuarios de carga del Sistema Nacional de
Vigilancia de Laboratorio (SIVILA). Las instrucciones generales sobre el uso
del sistema pueden obtenerse accediendo al propio sistema y utilizando la
opcion “Descargas”, bajo el titulo “INSTRUCTIVOS MODULOS”, subtitulo
“Mddulo de Vigilancia Laboratorial — SIVILA”, opcion “SIVILA — Instructivo
para Usuario de Nodo”.

NOTIFICACION INDIVIDUAL:

El manejo de los casos sospechosos de dengue no esta supeditado al
diagnostico de laboratorio sino al cuadro clinico del paciente. El estudio por
laboratorio de los casos sospechosos de dengue brinda informacion
estratégica para la vigilancia epidemiolégica e implementaciéon de medidas
de prevencion y control.

A los fines de la vigilancia epidemioldgica, toda vez que un laboratorio
obtenga o reciba una muestra para diagnoéstico de dengue, y si el laboratorio
esta habilitado como usuario de carga del SIVILA, debe ingresar al sistema y
seleccionar la opcién “Notificacion SIVILA Individual™?.

LEl presente documento fue consensuado entre el Laboratorio Nacional de Referencia del Instituto Nacional de
Enfermedades Virales Humanas (INEVH-ANLIS) "Dr. Julio I. Maiztegui" y la Direccién de Epidemiologia del
Ministerio de Salud de la Nacion.

2 | os laboratorios que obtengan o reciban muestras de pacientes con sospecha de dengue y que no estén
habilitados como usuarios del SIVILA pueden contactar a la Direccién de Epidemiologia del Ministerio de Salud de
su jurisdiccion o a la Direccion de Epidemiologia del Ministerio de Salud de la Nacién (notifica@msal.gov.ar) para
coordinar su incorporacion al sistema.
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Se debera elegir, en la pantalla siguiente, el Grupo de Eventos “DENGUE”
como Grupo de Eventos y, en el punto Evento, se seleccionara “DENGUE
SOSPECHOSO”.
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Devados |

Una vez que se haya seleccionado el Grupo de Eventos y el Evento, se
habilitara el boton “Nuevo”, marcando el cual, aparecera la primera seccion
de la ficha correspondiente a los datos personales.

Deberan consignarse las siguientes variables en la seccion “lIdentificacion
del paciente”:

Fecha (que deberia coincidir con la fecha de recepcién de la muestra)
Protocolo (nimero de identificacién propio del laboratorio)
Identificador:1 Apellido y nombre del paciente

Fecha de nacimiento.

Edad, especificando la unidad de tiempo utilizada.

Sexo.
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Tipo y nimero de documento (si se conoce)
Historia clinica, para incluir el nimero de la misma en los pacientes cuya
muestra se tomo durante la internacion (si correspode).

Ambulatorio/internado.
Lugar de residencia (Pais, provincia, departamento y localidad), domicilio.
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RECUERDE QUE PARA INDICAR PARTIDO Y LOCALIDAD DE RESIDENCIA
debera colocar en primer lugar la provincia y, luego, hacer click en Lugar de
Residencia. Esto abrira un elemento emergente en el que podra buscar (por
partido o localidad) lo que corresponda. Haga luego click en Guardar. La
direccion, en cambio, debera tipearla en el recuadro correspondiente.
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Fecha de inicio de sintomas.
Lugar probable de contagio.
Antecedentes de interés:

Antecedente de Viaje a zona afectada: en el caso en que el
paciente hubiera estado en los ultimos quince dias en zona con
circulaciéon autdctona de dengue.

Autoctono — En caso de que no haya viajado a zona afectada.

Con Vacunacion/sin vacunacion: para consignar si el paciente ha
sido vacunado previamente contra la fiebre amarilla y colocar en
Comentarios la fecha de la misma.

Theee Epidemiclogicos
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Al finalizar la seccién anterior se
debera seleccionar la opcidon
“Muestras”. En la nueva ventana
que se abre (“Seleccién de grupo
de muestras™), se debera indicar
el grupo al que pertenece Ila
muestra que se ha recibido para
estudio y, una vez hecho esto, se
debera marcar la opcion
“Seleccionar”.

Inmunocompromestido
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En la siguiente pantalla se debe especificar el tipo de muestra
correspondiente al grupo que se selecciond en el paso anterior. Para el grupo
seleccionado se presentara un detalle de la lista de tipos de muestras
posibles y, en cada una de ellas, se debe marcar si se trata de una muestra
(por ejemplo, en el caso del suero, de esta muestra para estudiar) o si se
trata de un aislamiento realizado en otro laboratorio (por ejemplo, en el caso
de un germen aislado por otro laboratorio en una muestra de suero).

Una vez ingresada la
fecha de toma y la de
recepcion de la muestra,
el tipo/s de muestra/s
estudiada/s debera
marcar la opcién
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Al finalizar elija la opcion “Pruebas”.

Los laboratorios que no realizaran el estudio sobre la muestra y la derivaran
a otro laboratorio, no deben seleccionar ninguna prueba. Directamente
deberan seleccionar “Resultado de Laboratorio” y colocar la opcién “En
estudio”. Luego seleccionaran la opcion “Derivacion” y, en ella, consignaran
la fecha de la derivacién y el establecimiento al que derivan la muestra.

Para finalizar, deberan seleccionar la opcion “Grabar”.

Direccién de Epidemiologia — Sistema de Vigilancia Laboratorial SIVILA 6
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La eleccion de las técnicas para el diagnostico de laboratorio de dengue
depende fundamentalmente del tiempo transcurrido entre el inicio de los
sintomas y la toma de la muestra, pero el algoritmo de trabajo para la
confirmacion de los casos se adapta de acuerdo a la informaciéon
epidemioldgica de la regidon de procedencia del paciente.

1. EN AREAS SIN CIRCULACION AUTOCTONA DE VIRUS DENGUE:

Se entiende por AREA SIN CIRCULACION AUTOCTONA de virus dengue o
sin brote confirmado de dengue aquella en la que no se han confirmado por
laboratorio casos de dengue en pacientes sin antecedente de viaje reciente*
a zona afectada*>*.

(*) Se considera reciente haber estado dentro de los quince dias previos al
inicio de los sintomas en zona afectada.

(**) Se considera zona afectada aquella que presente circulacion viral de
dengue.

1.1. Sila muestra (suero o tejidos) es obtenida ANTES de los 5 dias
de iniciados los sintomas, se procesa mediante:

Toda muestra recibida por un laboratorio nodo SIVILA y derivada sin
procesar debera notificarse de forma INMEDIATA a través de la
notificacion Individual y consignar como resultado de laboratorio EN
ESTUDIO. Asi mismo debera realizarse la DERIVACION VIRTUAL al

Direccidn de Epidemiologia — Sistema de Vigilancia Laboratorial SIVILA 7
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laboratorio referente provincial o nacional consignando la fecha de la
misma.

Deteccion de Antigeno NS1

o Si el resultado es POSITIVO, debera consignarse como
Resultado de Laboratorio: Dengue PROBABLE y ser
procesada mediante Aislamiento viral y/o deteccion
molecular de genoma viral.

0 Si el resultado es NEGATIVO, no se descarta el
diagnéstico y debera consignarse como Resultado de
Laboratorio: Dengue SOSPECHOSO — RESULTADO
NO CONCLUSIVO. Se debe solicitar nueva muestra de
suero con mas de 5 dias de evolucion y proceder de
acuerdo al punto 1.2.

Aislamiento viral y/o deteccion molecular de genoma viral.

o Si el resultado es POSITIVO: se confirma el caso de
dengue y debera consignarse como Resultado de
Laboratorio: CONFIRMADO Virus del Dengue y
serotipo.

o Si el resultado es NEGATIVO, no se descarta el
diagnéstico y debera consignarse como Resultado de
Laboratorio Dengue SOSPECHOSO - RESULTADO NO
CONCLUSIVO. Se debe solicitar nueva muestra de
suero con mas de 5 dias de evolucion y proceder de
acuerdo al punto 1.2.

1.2. Sila muestra de suero es obtenida DESPUES de 5 o mas dias
de iniciados los sintomas, se procesa mediante:

Deteccion de anticuerpos IgM de virus dengue.

o Si el resultado es NEGATIVO: se descarta el diagndstico
de dengue. Se debera consignar como Resultado de
Laboratorio Negativo.

Si el cuadro clinico es fuera muy caracteristico de
dengue, se recomienda la toma de una segunda
muestra para deteccion de 1gG (Neutralizacion).

o Si el resultado es POSITIVO: Se debera consignar como
Resultado de Laboratorio: Dengue PROBABLE y tomar

Direccién de Epidemiologia — Sistema de Vigilancia Laboratorial SIVILA 8
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nueva muestra obtenida entre 10 a 15 dias posteriores
a la primera y proceder de al acuerdo al punto 1.3.

1.3. El par serolégico (muestra del periodo agudo y de la
convalecencia de la enfermedad, tomado con 10 a 15 dias de
diferencia*™), se procesa mediante:

Deteccion de anticuerpos 1gG (Neutralizacion)

0 Si se determina la SEROCONVERSION se debera
consignar como Resultado de Laboratorio:
CONFIRMADO Virus del Dengue y serotipo cuando
fuera posible. De lo contrario consignar CONFIRMADO
Virus del Dengue (Flavivirus, Flaviviridae) o
Flavivirus, Flaviviridae (caso de infeccion por
Flavivirus confirmado)

0 Si se determinan titulos CONSTANTES se deberd
consignar como Resultado de Laboratorio Dengue
ANTERIOR.

o Si el resultado es NEGATIVO, se descarta el diagndstico
de dengue. Se debera consignar como Resultado de
Laboratorio Negativo.

(*) Puede solicitarse una tercera muestra cuando la diferencia de
tiempos se considera insuficiente.

En todo caso derivado a un referente provincial o nacional debera
registrarse la derivacion en la planilla del SIVILA consignando fecha de
la misma y establecimiento destinatario.
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1.4. En pacientes post mortem las muestras (suero o tejidos) se
procesan mediante:

Aislamiento viral y/o deteccion molecular del genoma viral en
muestras de suero, obtenida por puncién cardiaca, o tejidos.
Inmunohistoquimica en muestras de tejidos fijadas en formol
bufferado.

En ambos casos:

o Si el resultado es POSITIVO debera consignarse como
Resultado de Laborotario: Confirmado VIRUS DEL
DENGUE y serotipo.

o Si el resultado es negativo, no se descarta el
diagndstico y debera consignarse como Resultado de
Laboratorio “DENGUE SOSPECHOSO, RESULTADO
NO CONCLUSIVO™

Serologia IgM e IgG (en par de sueros cuando fuera posible)
y los resultados se interpretaran de acuerdo a lo descripto en
el punto 1.3

Para cada muestra que se procese a partir de la primera de un determinado
caso se abrird un “Nuevo Estudio” en la plantilla de la Ficha Individual del
SIVILA previamente registrada. Esto es a fin de permitir la identificacion de
cada una de las pruebas realizadas y sus resultados correspondientes en
cada una de las instancias del algoritmo diagndstico. Las derivaciones a
laboratorios referentes provinciales o nacionales o los sucesivos estudios
dentro del mismo laboratorio (primera, segunda muestra) quedaran asi
registrados como un historial de estudios dentro del mismo Caso.

EN LA SITUACION EPIDEMIOLOGICA DE AUSENCIA DE BROTE, LOS LABORATORIOS DE
LA RED PROCEDERAN DEL SIGUIENTE MODO:

Enviar al laboratorio de referencia nacional (INEVH) el 100 % de
muestras positivas por serologia o RT-PCR que correspondieran a los
primeros casos autdctonos para corroborar y/o realizar aislamiento viral,
al mismo tiempo que solicitara segundas muestras para el estudio
completo de esos casos.

Enviar al laboratorio de referencia nacional (INEVH) un 10% de
muestras positivas de pacientes con nexo epidemiolégico con areas
confirmadas de brote de dengue.

Enviar al laboratorio de referencia nacional (INEVH) el 100% de
muestras (suero y tejidos disponibles) de los casos sospechosos graves,
atipicos y fatales para RT-PCR, aislamiento viral, inmunohistoquimica

Direccidn de Epidemiologia — Sistema de Vigilancia Laboratorial SIVILA 10
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(tejidos fijados en formol bufferado), y serologia IgM e IgG (en par de
sueros).

Enviar al laboratorio de referencia nacional (INEVH) el 10% de sus
muestras negativas a corroborar

Laboratorio de serologia: Envia segundas muestras o par serolégico a
confirmar por Neutralizacibn de pacientes importados en un 20% como
maximo priorizando paciente con antecedentes de vacunacion
antiamarilica reciente para descartar cruce seroldgico.

Cuando se confirman los primeros casos autdctonos, se procede segun
el criterio expresado para areas con circulacion autoctona (ver punto 2)

11 EN AREAS CON CIRCULACION AUTOCTONA DE VIRUS DENGUE:

Se entiende por AREA CON CIRCULACION AUTOCTONA de virus dengue a
aquella en la que se han confirmado por laboratorio mediante aislamiento
viral y/o deteccién del genoma viral y/o seroconversion mediante prueba de
neutralizacion para virus dengue, en muestras de suero pareadas del
periodo agudo y de la convalecencia de pacientes SIN antecedentes de viaje
reciente* a zona afectada**.

(*) Se considera reciente haber estado dentro de los quince dias previos al
inicio de los sintomas en zona afectada.

(**) Se considera zona afectada aquella que presente circulacion viral de
dengue.

En esta situacidon epidemioldgica, toda persona con cuadro clinico
compatible con dengue y nexo epidemioldgico constituira un caso de
dengue a los fines de su tratamiento y diagnostico etioldgico.

Debera notificarse asi mismo en el SIVILA toda muestra procesada y/o
derivada en esta situacion epidemiolégica a través de la NOTIFICACION
INDIVIUAL

En un contexto epidemioldgico de CIRCULACION AUTOCTONA DE
DENGUE CONFIRMADA EN UN AREA DETERMINADA, aquellos
casos que se estudien por laboratorio, DEJAN DE DIFENCIARSE
ENTRE CASOS PROBABLES Y CASOS CONFIRMADOS: se suman
los criterios del laboratorio y epidemioldgicos para optimizar el
uso de los recursos del laboratorio.

Direccidn de Epidemiologia — Sistema de Vigilancia Laboratorial SIVILA 11
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Por lo tanto:

Cuando se obtengan resultados Positivos para NS1,
aislamiento viral, deteccion molecular del genoma viral, IgM,
Neutralizacion, se deberd consignar como Resultado de
Laboratorio: DENGUE CONFIRMADO.

Cuando se obtenga resultado Negativo por IgM en muestras
obtenidas después de 5 o mas dias de evolucion, se debera
consignar como Resultado de Laboratorio: NEGATIVO.

Cuando se obtenga resultado Negativo por aislamiento viral
y/0 deteccibn molecular en muestras obtenidas antes del 5°
dia de evolucion, se debera consignar como resultado de
laboratorio: DENGUE SOSPECHOSOS-RESULTADO NO
CONCLUSIVO.

EN ESTA SITUACION LOS LABORATORIOS DE LA RED PROCEDERAN DEL SIGUIENTE

MODO:

Envia al laboratorio de referencia nacional (INEVH) el 10% de
sus muestras positivas por serologia para corroboracion de
resultados. Seleccionar fundamentalmente muestras con
resultados bajos o dudosos.

Envia al laboratorio de referencia nacional (INEVH) 30 % de
sus muestras positivas por RT-PCR a corroborar y para
aislamiento viral. Seleccionara muestras de diferentes
localidades y periodos de tiempo. Solicita segundas muestras
de suero para serologia IgM a procesar en el laboratorio local.
Envia al laboratorio de referencia nacional (INEVH) el 100 %
de sus muestras positivas por RT-PCR con serotipo distinto del
serotipo circulante para corroboracion de resultados y para
aislamiento viral. Solicita segundas muestras de suero para
serologia IgM a procesar en el laboratorio local.

Envia al laboratorio de referencia nacional (INEVH) el 100%
de muestras (suero y tejidos disponibles) de los casos graves,
atipicos y fatales para RT-PCR, aislamiento viral,
inmunohistoquimica (tejidos fijados en formol bufferado), y
serologia IgM e IgG (en par de sueros).

Envia 10% de sus muestras negativas para corroboracion de
resultados.

Laboratorio de serologia: Envia segundas muestras o par
serolégico a estudiar por Neutralizacion en un 20% como
maximo, seleccionando de acuerdo a localidades y priorizando
pacientes con antecedentes de vacunacion anti-amarilica o
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presentacion clinica atipica reciente para descartar cruce
seroldgico.

LAS PROVINCIAS QUE NO POSEEN LABORATORIO DE DIAGNOSTICO

ETIOLOGICO DE DENGUE ENVIARAN LAS MUESTRAS DIRECTAMENTE
AL INEVH-MAIZTEGUI PARA SU PROCESAMIENTO.
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