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Resumen

Debido a la implementacion exitosa de las estrategias de eliminacion del sarampion y la rubéola, México enuncié la interrup-
cion de la transmision endémica del sarampion en 1996 y de la rubéola en 2008. Después de un proceso de verificacion, la
region de las Américas fue declarada libre de rubéola y del sindrome de rubéola congénita en 2015 y del sarampion en 2016.
Para mantener el estatus de eliminacion en México es esencial continuar con la vigilancia por laboratorio en el marco de la
Red Mundial de Laboratorios de Sarampidn y Rubéola. El Instituto de Diagndstico y Referencia Epidemioldgicos, a través de
la Red Nacional de Laboratorios de Salud Publica, garantiza resultados oportunos y confiables ante la posible reintroduccion
de estos y otros patégenos emergentes.
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Abstract

Due to the successful implementation of measles and rubella elimination strategies, Mexico announced the interruption of
endemic transmission of measles in 1996 and that of rubella in 2008. After a verification process, the region of the Americas
was declared free of rubella and congenital rubella syndrome in 2015 and of measles in 2016. In order to maintain the elimina-
tion status in Mexico, it is essential to continue laboratory surveillance within the framework of the Global Measles and Ru-
bella Laboratory Network. The Institute of Epidemiological Diagnosis and Reference, through the National Network of Public
Health Laboratories, guarantees timely and reliable results in view of the possible reintroduction of these and other emerging

pathogens.
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|ntroducci6n

El sarampidn es una enfermedad febril exantematica
de vigilancia obligatoria en México de acuerdo con
la legislacion y normatividad mexicana."? La enfer-
medad es causada por el virus del sarampion, que
pertenece al género Morbilivirus de la familia Para-
mixoviridae.® Los receptores de sarampidn se expre-
san en muchos tipos celulares, lo que explica su
expresion sintomatica sistémica. La transmisién ocu-
rre por propagacion de microgotas o contacto directo
con secreciones nasofaringeas a través del aire
cuando una persona infectada tose o estornuda.
Hasta 90 % de las personas susceptibles en contac-
to directo con las secreciones derivadas de la tos y
estornudos, o con el aire o superficies de la habita-
cién donde se aloja el paciente, pueden ser infecta-
das en ese periodo.*

Los sintomas iniciales son fiebre, tos, secrecién
nasal y conjuntivitis, enantema, exantema maculopa-
pular que inicia en cabeza, se extiende a tronco y
extremidades. Puede cursar desde sintomas leves
hasta complicaciones graves como diarrea, neumo-
nia, crisis convulsivas por fiebre, cicatrices corneales
que derivan en ceguera, encefalitis y muerte. La
encefalitis ocurre en uno de 100 000 casos y las de-
funciones en uno a tres entre 1000; los menores de
cinco anos y los individuos inmunocomprometidos
son los mas afectados. De seis a ochos afos después
del cuadro, uno de cada 100 000 casos puede desa-
rrollar panencefalitis esclerosante subaguda como
complicacion, por persistencia del virus en el liquido
cefalorraquideo.®

El periodo de incubacion es de 10 a 12 dias; los
prédromos inician después de la exposicion. El exan-
tema aparece 14 dias después de la exposicion ini-
cial, rango de siete a 18 dias y 21 dias para efectos
de vigilancia epidemioldgica. Los pacientes son con-
tagiosos cuatro dias antes del inicio del exantema y
cuatro dias después de su aparicion. Los pacientes
inmunocomprometidos son contagiosos durante toda
la enfermedad.® El Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica define “caso probable” de sarampion
0 rubéola a toda persona de cualquier edad que pre-
sente fiebre y exantema maculopapular y uno o méas
de los siguientes signos y sintomas: tos, coriza, con-
juntivitis o adenomegalias (retroauriculares, occipita-
les o cervicales); y como “caso confirmado” de sa-
rampion o rubéola a todo caso probable en el que se
demuestre infeccion por virus del sarampiéon o

rubéola mediante técnicas de laboratorio reconoci-
das por el Instituto de Diagndstico y Referencia Epi-
demioldgicos, 0 caso probable que no cuente con
muestra o resultado de laboratorio y que esté aso-
ciado epidemioldgicamente a otro caso confirmado
por laboratorio.®

En México, el Programa de Vacunacion Universal
cuenta con la vacuna triple viral como medida de
proteccion especifica para sarampion, rubéola y pa-
rotiditis. La primera dosis se aplica a los 12 meses de
edad. Aunque en general 90 a 95 % de los vacunados
responde adecuadamente, se aplica una segunda do-
sis a los seis afos de edad para que quienes presen-
taron falla en la respuesta inmune, desarrollen niveles
protectores de anticuerpos adecuadamente.®

En septiembre de 2016, la Organizacién Panameri-
cana de la Salud y la Organizacion Mundial de la
Salud declararon a la regién de las Américas como
la primera del mundo libre de sarampién después de
22 afios de esfuerzos coordinados al interior de los
Estados miembro. El sarampién se convirtié en la
quinta enfermedad prevenible por vacunacion elimi-
nada, después de la erradicacion de la viruela, la
poliomielitis, la rubéola y el sindrome de rubéola con-
génita.” Sin embargo, durante 2017 se presenté un
brote de sarampién en Venezuela, extendiéndose a
Brasil y Colombia en 2018, derivado de la migracion
a estos paises. Argentina, Chile, Ecuador y Peru no-
tificaron en ese mismo afio casos importados relacio-
nados con estos paises. Al cierre de 2018, Brasil,
Venezuela, Estados Unidos, Peru, México, Colombia,
Chile, Canadd, Ecuador, Argentina, Guatemala, Anti-
gua y Bermudas notificaron 16 514 casos
confirmados.®

Al 29 de septiembre de 2019, la Secretaria de Salud
habia reportado en el portal oficial del gobierno fede-
ral un total de 16 casos confirmados,® cuatro de ellos
clasificados como importados, dos en investigacion y
el resto asociados con importacion.'

Diagnéstico por laboratorio

Como laboratorio nacional de referencia ante la
Organizacion Panamericana de la Salud/Organiza-
cion Mundial de la Salud, el Instituto de Diagndstico
y Referencia Epidemioldgicos “Dr. Manuel Martinez
Baez” pertenece a la Red Mundial de Laboratorios
para el Diagndstico de Sarampion y Rubéola desde
1992. Ese mismo afo se inicié en México la Red Na-
cional de Laboratorios de Diagndstico Etioldgico de
Enfermedad Febril Exantemética. Actualmente la Red
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# Evaluar

Algoritmo diagndstico por laboratorio para enfermedad febril exantemdtica en México. EI Comité Nacional para la Vigilancia
Epidemioldgica valida el lineamiento de laboratorio en funcion del riesgo epidemioldgico. Adaptado de referencia 3.

Nacional de Laboratorios de Salud Publica (RNLSP)
esta integrada por 31 laboratorios estatales de salud
publica y el Laboratorio Central de Epidemiologia del
Instituto Mexicano del Seguro Social. A efecto de ga-
rantizar la calidad de la informacion epidemioldgica y
la adecuada adopcion de las acciones de control, el
sistema de laboratorios es evaluado mediante estan-
dares internacionales.

El algoritmo y los procedimientos de diagndstico
emitidos por el Instituto de Diagndstico y Referencia
Epidemioldgico, a través del Laboratorio de Enfer-
medades Febriles Exantematicas, se establecen en
los Lineamientos para la vigilancia por laboratorio de
las enfermedades febriles exantematicas,® aproba-
dos por el Comité Nacional para la Vigilancia Epide-
mioldgica y de observancia obligatoria para la RN-
LSP (Figura 1).

Toma, manejo y envio de muestra
Las muestras para el diagndstico de sarampién,

rubéola y sindrome de rubéola congénita son suero
y exudado faringeo. Ambas se deben tomar de forma

obligatoria y simultdnea, con la finalidad de llevar a
cabo la deteccidn seroldgica y molecular, para la
confirmacion de casos e identificacion del genotipo.
Las muestras deben cumplir con la definicién opera-
cional de caso probable de sarampidn/rubéola o caso
probable de rubéola congénita y con los dias de
evolucién para ser aceptadas en el laboratorio de
procesamiento.

Toma y manejo de muestra
Suero

En el periodo de cero a 35 dias de evolucion a partir
de la fecha de inicio de exantema, se debe obtener
5 mL de sangre por puncién venosa, utilizando un
tubo de plastico de extraccién al vacio, sin anticoa-
gulante, con o sin gel separador. Una vez tomada la
muestra, el tubo debe rotularse con el nombre del
paciente, tipo de muestra y fecha, y almacenarse en-
tre 2y 8 °C. Es necesario separar el suero en un tubo
de plastico con cierre de rosca e identificar este con
datos del paciente y de la muestra. El volumen de
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suero requerido es 1 mL. En recién nacidos, obtener
1 mL de sangre por puncion venosa, el volumen re-
querido en estos casos es de 100 a 200 pL. En caso
de requerir una segunda muestra para el seguimiento
del caso, esta debe obtenerse dos semanas después
de la primera, dentro de los 30 dias posteriores a la
apariciéon del exantema.

Exudado faringeo

Debe obtenerse dentro del periodo de 0 a 5 dias
de evolucién a partir de la fecha de inicio del exan-
tema; se frota la pared posterior de la faringe con un
hisopo estéril de dacrén o rayon, a fin de desprender
las células epiteliales. El hisopo se coloca en 2 mL
de medio de trasporte viral estéril contenido en un
tubo de plastico con cierre de rosca, rotulado con el
nombre del paciente, fecha de toma y tipo de
muestra.

Envio y transporte de la muestra

Todo especimen bioldgico debe transportarse en el
sistema de triple embalaje, en condiciones de refrige-
racién (2 a 8 °C). Las condiciones administrativas
para envio y recepcion de muestras se describen
detalladamente en los Lineamientos para la vigilancia
por laboratorio de la enfermedad febril exantematica.®
Este documento describe las condiciones en que una
muestra podria ser rechazada debido a incidencias
en el proceso de toma, manejo y envio.

Algoritmo de diagndstico

En el contexto de la sostenibilidad de la eliminacion
de sarampidn, rubéola y sindrome de rubéola congé-
nita es fundamental la confirmaciéon por laboratorio
con un algoritmo estandar para la RNLSP.”? Las
muestras de suero y exudado faringeo se procesan
paralelamente, debiendo cumplir con la definicion de
caso probable y los dias de evolucidn. Todos los sue-
ros se analizan mediante ensayo de inmunoadsorcién
ligado a enzima (ELISA) para sarampidn/rubéola,
mientras que todos los exudados faringeos son ana-
lizados por transcripcion reversa acoplada a la reac-
cion en cadena de la polimerasa (RT-PCR), en tiempo
real para ambos diagndsticos (Figura 1).

La RNLSP realiza el diagndstico seroldgico para
identificacion de anticuerpos IgM e IgG especificos,
tanto para sarampidn como para rubéola, ademas del
diagndstico molecular por RT-PCR en tiempo real. El

Instituto de Diagndstico y Referencia Epidemioldgicos
realiza la determinacion de anticuerpos IgG por
pruebas de avidez contra sarampién y rubéola (para
diferenciar respuestas inmunes primaria y secunda-
ria), ademas de métodos viroldgicos (aislamiento vi-
ral) y caracterizaciéon genética del virus (genotipifica-
cién), si la muestra tiene una calidad adecuada.

En paises que han logrado la eliminacién, como
México, si una muestra tiene un resultado negativo a
IgM para sarampion o rubéola y el paciente cuenta
con antecedente de viaje a paises con evidencia de
transmisién del virus o contacto con una persona de
origen extranjero que provenga de alguno de estos
paises, se debe solicitar una segunda muestra para
evidenciar el incremento de anticuerpos IgG. En
muestras con un resultado positivo a IgM para saram-
pién o rubéola también se requiere una segunda
muestra, para evidenciar la seroconversion y el incre-
mento en los titulos de anticuerpos IgG especificos.

Estandares de calidad de la prueba

La oportunidad y calidad en la toma y envio de
muestras, hasta la recepcion en el laboratorio, condi-
cionan la confiabilidad del resultado. El lineamiento
de laboratorio describe los factores que inciden en la
fase preanalitica, analitica y posanalitica, en la opor-
tunidad de la emision del resultado para el sistema
de vigilancia epidemiolégica y para las partes
interesadas.

Recomendaciones

Es importante que el personal de salud conozca las
definiciones operacionales de caso para enfermedad
febril exantematica, lo que facilitara el adecuado pro-
ceso de confirmacién diagndstica al garantizar una
adecuada toma, manejo y envio de muestras. El Ins-
tituto de Diagndstico y Referencia Epidemioldgicos y
la RNLSP cuentan con los recursos técnicos y profe-
sionales para realizar un diagndstico confiable y opor-
tuno y respaldar las acciones de prevencion y control
de enfermedades.
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