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RESUMEN

El Yirus Dengue en todas sus formas (FD, FDH, 55D} es un importante problema de salud
publica. Es considerada como la mids comin enfermedad viral de humanos transmitida por
artropodos. Actualmente. representa una enfermedad emergente en nuestras regiones tropicales
y subtropicales ¥ se ha convertido en endémica para muchos paises latinoamericanos durante
los altimos 23 anos. Il ebjetivo de este estudio es describir la historia del virus dengue en
Panama, las técnicas de laboratorio utilizadas para su diagnostico v el impacto de la enfermedad
duraate ¢l periodo 1985-2004. Este estudio retrospective v descriptivo revisa ademas, el total
de casos de dengue clasico y hemorragico desde la implementacidn del sistema de vigilancia
del dengue por laboratorio en Panama v los serotipos aislados durante este periodo, Los datos
estadisticos fueron obtenidos del Laboratorio de Virologia Clinica del Instituto Conmemorativo
(z0rgas ¥ los Departamentos de Control de Vectores v Vigilancia Epidemiologica del Minisierio
de Salud de Panama. Rev. Hosp Nidio Panama 2007; 23:24-30.

INTRODUCCION Sin embargo, es importante resaltar el papel
gue tuvo la posicion geogrifica de Panamai
cormo pais de trdnsito v su sistema de vigilancia
por faboratono que le permitié detectar
oportunamente el serotipo 3 del densue, durante
sureemergenciaen 1994, después de 16 afos de

ausencia en las Améncas.

El denguc representa un problema de salud
publics de alte bmpacto socio-eccondmico
lanto en Panamid como en pases de América
y de Asta. Luego e lo gliminacidn del Acdes
asgyphl en Panamd en 19338, la cnfermedad
reemerge 2n 1993 seoorificamente limitada con
la cireulacion del serotipo 2, Los primeros casos de dengue hemorrigico
ocurrieron en 993 y estuvieron asociadaos al

Este brote fue delectudo por la vigilancia por : :
virus densue serotipo 1.

laboratorio establecida desde 1988, tres afios
despugs de la remnfestacion por el AL aegyptn Hasta el afio 2004 se reportaron 16,337 ¢asos
Desde entonces el virus dengue v el A aegypti  de laenfermedad, 24 de ellos clasificados como

han estado endeémicos en 2l pais, dengue hemorragico.

e ha demostrado Lo actividad de los cuatro
seratipos de dengue. con mayor predominio de
los serotipos 1 v 2 sobre los otros dos.

Tecneiognt Melica, Laborano focdde Vientooew Climeo - (CGES.

En la vigtlancia del dengue por laboratorio se ha
utilizado la metodologia tradicional, de 1a ¢ual
FATETIOS Una revision.
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DIAGNOSTICO POR LABORATORIO

Ll diagndstico de dengue se realiza en el
Laboratorio de Viroloaia det Instituto Conme-
morative Gorgas o partic de muestras de
pacientes sospechosos. on fase aguda y/o convi-
leciente que cumplen con la definicion de dengue
establecida por la Organizacion Mundial de la
Salud.

Estas delimaciones son:

Dengue clasico: hiehre de slevaciin bresca o
historia de Oebre reciente de 7 o menos dias,
v 24 mis de los siguientes sintomas: cefalea.
dolor retroorbital. dolor muscular o articular,
SXANLerTl.

Dengue hemorragico: febre o anteccdentes
cercanos de riebre aguda, manifastaciones
hemorrdgicas, (rombociopenia. eXUwavasac1on
de plasma v la confirmacion de lanfeccion por
labaratorio.

El diagndsticn del dengue por laboratorio gue
<& ha utilizado en el pais comprends:

1. Aislamiento e identificacion del virus:
La prueba de referencia para la tipilicacion
del virus denzue requiere del aislamiento del
virwes en cultivode células o mosguilos seguido
por tEenicas de inmunplluorescensia,

En pacientes en fase aguda el diwgnostico
de laboratorio se reabiza inoculando 1a
muesirz de suero diluida 153 en monocipas
de célulus VERD o ¢élulas de mosquita
para intentar aishar el virus, Las células
se observan diartaments de 10 a 14 dias
con el objcto de detsctar 1o presencia de
sincitios v células gigantes multinucleadas
gue sugieren la presencia del virus en las
célulus infectadas, Posteriormente se fLjan
s célulis v s realizan las pruebas de
imnunofluorescencia indirecta utilizando un
anticuzrpo polictonul de rardn para detectar
las muestras positivas.

Para identilicar el virus en la muestra positiva
se utilizan anticuerpos monoclonales espe-
cificos por inmunofluorescencia imdirecta,

2. Estudios Serolégicos:
Los estudios seroldeicos se realizan en
suergs pareados o en muesiras en fase
convaleciente.

Se determina la presencia de anticuerpos
leM anti-dencue mediante un ELISA de
captura en muestras de suero colectadas a
partir del octavo dia de inicio de sintomas.

Para la determinacion de anticuerpos 126G
anti-densue se utilizan muestras de suero
preferentemente pareadas, lo gque nos
permite detectar infeccidn reciente cuando
se phserva un incremento de 4 veces O mas
en el titulo de anticuerpos.

3. Diagndstico Moclecular:
El diagndstico molecular realizado en la
Unidad de Biologia Mclecular del Instituto
permite la deteccion del genoma del vinds
mediante la aplicacion de RT-I"CR en
muestras de suero o ejido de pacientes de
cdsos sospechosos,

Ei cuadro | presenta un resurnen de la
metodologra utilizada en Panam:t.

Caracteristicas de la Infeccion por Dengue
en Panama:

Alzunos autores sefialan actividad del dengue
en Panamsd en 16997 La construecion del Canal
aprincipios del siglo XX permitid controlar lu
infestacion del A, gey i causante de dengue y
de la fiehriz imarilla

Durante la primera mitad de este siglo cuairo
epidemias fueron reportadas afectando al Golto
de Texas. algunas islas del Caribe incluyendo a
Cuba. Puerto Rico, Bermuda, México,
Veneruela y tambign Panamd " ta dltima en ¢l
periodn 1941 - 1946
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CLUADRROY |

DIAGNOSTICD DE DENGUE

DIAGNOSTICO

Agslamisnto del virus

METODO DE DETECCION

Cultivo en mosguites. célobas de mosguilos.
Células VERD

[dennficacion de serotipos

Deateceidn en suerg de antcuarpos TgM

Innunofluorescencia directa ¢ indirecta
can anticuerpes menoclonales v policlonales

Ensayo inmunoenzimitico (MAC-ELISA)

Detecoion £n suero de anticuerpos Ll

Inhibicion de la hemagiutinaciond
Ensavo inmunoenzimatico (ELISA)

Reaceidn @n cadena de i polimerasa (RT-FCR)

Deteccion del RNA ¢ identificacion de serotipos

Los estudices seroldeicos realizados por el
INCAP v porel Middle American Research Linat
(MARL) demosiraron con informacion clinica
v epidemioldgica una prevalencia relativamentc
alta de anticucepos contra el serotipo dos del
vitus denous en perscoas gque nacieron anles
de 1942 sumiriendo que-dichs brote afecto o
rocka 1o América Ceotral.'™ Esta gpidemin fue
constatada en Panamd v se le considera como
la fitima epidemia de dentue confirmada en

0

Centroamérica. ™ -

En la década de los cincuenta y sesenta la
Organizacion Panamericana de o Salud realizd
una campana continental para la erradicacion
del A, gegvprd en los pases de Centro vy Sur
Amiérica,'”

Con asta campana la mayorfa de los paises logra-
ron erradicar al vector, tambign transmizor del
virts dengue. v en 1939 se certificd la erradi-
cacitn del mosgquito A gegaopti en Panama,

El programa de ercadicacion del A, aegvpn
fue descontinuado en algunos paises de
Centroamérica en los inicios de los setenta,
abservandose la reinfestacion del vector v
unt incremento en el movimicnto de los virus
denzue, lo que resulto en un aumento paulating
de casos y epidemias de fiehre por dengue en
la cegion.
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En Panamil, porejempleo hubo varios imntentos de
reinfestacion gue fueron controladas hasta que
eri 985 se perue dicho control.

Frente a la situacion def dengue en laregion v con
[as dificultades para erradicar el mosquito vector,
Panamd establecio desde 1948 un programa de
vigilancia de denpue ' ¥ gue mantieng una red
ineerada de laboratorios a través de un sistema
de notificacion oblicatoria de laenfermedad. Este
sistemna comprende fa bidsqueda activa de casos
a través del envio de muestras al laboratorio
para aislamiento v serologla. y un sistema de
vigilancia pasivo a través de la vigilancia de
cuadros febriles. La vigilanoa incluye la toma
de muestra de sanzre en dos casos sospechosos
de lns instalaciones de salud, particularmente
cuando hay un aumento en el numero-de febrles
Se incluyen también en la vigilancia dos casos
semanales. cuando hay aumento en el numero
de febriles. La vigilancia establecida en Panama
cn 1988 permitid documentar casos impportados
de Centro v Sur América hasta 1992,

Fasta ese afio Panama habia sido el dnico pais
de la rczidn sin epidemias de dengue a pesar de
estar infestado por el A, qegyprf desde 19835,
En 14993 oeurre la primera transmisicn autdctona
de dengue en el pafs causada por el serotipo dos
del virus luego de cincuenta anos de ausencia
de la enfermedad.
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Se tratd de un brote muy limitado geogrificamente
en =l distrito especial de San Miguelito afectando
solo a |3 personas.

[na encuesta sero-epidemicldgica demostro
que 5.8% de la poblacién encuestada tenia
anticuerpos 1aG contra ¢l virus dengue.”

En 1994 s¢ demostrd la introduccion de un nuevo
serotipo de dengue en Panamd, el serotipo L que
fue el serotipo predominante ese afo; tambien
se reportaron aislamientos esporddicos de los
otros serotipos.

Ese afio Panama detectd la reemergencia
del serotipo 3 gue habiz estado ausente de
las Américas desde 1977, 2 El serotipo 3
aislado en Panama por Virologia del Instituto
Conmemorativo Gorgas tue compatible con
el eenotipo Srilanka/India que habia estado
asociado a epidemias de dengue hemorrigico
de 1989 4 1992, * Este scrotipo s¢ diseming
a ofros paises de América Central y Mexico
causando numerosas epidemias de dengue, no
asi en Panamd.”

En 1995 se presenta otro brote epidémico
en la Repiblica con 3,083 casos de dengue,
se presentan los primeros casos y la primera
defuncidn por dengue hemorragico; ia tasa de
letalidad fue de 6.7%. * Ese afio se cuadruplicd
el ndmero de paises afectados por dengue.

Desde 1993 hasta ] 2004 se notificaron en la
Republica de Panama 16,337 casos de dengue, 24
de ellos como dengue hemorragico (0.15%),

Hasta el 2004 se mantuvo una baja incidencia
v una baja letalidad por Dengue en Panamd,
aungue todas las regiones de salud han sido
afectadas. Los casos documentados habian
afectado principalmente 4 los adultos del sexo
femenino, v las provincias de Panama Oesta,
Panama Metro. Los Santos, Herrera, San
Miguelito y Chiriqui resultaron las regiones
con mayores tasas de incidencia acumulada por
dengue clasico.

Los grificos 1 v 2 presentan los serotipos de
dengue circulantes, el porcentaje de infestacion
del Aedes v los casos de dengue y dengue
hemorrdgica que se han demostrado en Panama
hasta el afio 2004,

GRAFICO 1
CASOS DE DENGUE E INFESTACION POR AEDES AEGYPTY
PANAMA, 1993-2004
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GRAFICO 2
CASOS DE DENGUE SEGUN SEROTIPOS.
PANAMA, 19932004
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CONCLUSION

Panamd, pese a serun pais de trdnsito v de haber
reportada y confirmado los 4 serotipos del virus,
ha realizada esfuerzos para mantener niveles
relativamente bajos de infestacion del mosguito
que s¢ han traducido en una baja incidencia de
la enfermedad en el periodo 1988-2004.

Esos esfuerzos de control del vector no se han
observado en los paises de Centroamérica vy del
Sur cercanos a Panama.
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ABSTRACT

Dengue virus in all its forms (DF, DHT,
D58} is an important public health problem.
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It is considered the most common vector-
berne viral disease of humans, Currently,
represents an emerging disease throughout
tropical and subtrepical regions becoming
endemic to many Latin American countries
over the last 23 yvears. The objective of
this study is to describe the history of
Dengue Virus in Panama, the laboratory
techniques currently used to diagnosed it
and the impact of this disease during the
period 1988-2004. Moreover, this descriptive
and retrospective study analyze the total
of classic and hemorrhagic dengue cases
since the implementation of the laboratory
surveillance system in Panama and the
dengue virus serotypes isolated during this
period. Statistic data’s were obtained from
the Clinical Virology Laboratory of Gorgas
NMemorial Institute, the Vector Control and
Epidemiologic Surveillance Department of
the Panama Health Ministry.
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CUADRO 2

ALGORITMO PARA LA TOMA DE MUESTRA Y
PROCESAMIENTO SEROLOGICO DE DENGUE

Enfermedad aguda febril

Fichre mds cualquiera
de dos sintomas;
Dalor de Cabeza
Dralor retroorbital,
Mialzia, Artraleia.
Exantema.
marnifestaciones
hemorragicas,

= s casos con ung sintomatolagia simitar a2l conlirmade se notifican como nexo epidemiolagice
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