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Bisqueda retrospectiva del sindrome de rubéola
congénita en nifios menores de 1 afio

(Retrospective search for Congenital Rubella Syndrome in children
under one year)

Adriana Benavides-Lara," Kattia Camacho-Badilla,? y Ana Morice-Trejos’

Resumen

Antecedentes: Costa Rica establecid la meta de eliminacién del sindrome de rubéola congénita
desde el afio 2000. Datos oficiales de vigilancia reportan el Gltimo caso autéctono confirmado en
el 2001. Para evaluar si se logré la meta de eliminacién de la enfermedad se analiz6, mediante una
busqueda retrospectiva, la calidad de la vigilancia del sindrome para determinar la existencia de
casos que no fueron captados por el sistema vigente.

Métodos: se utilizaron tres bases de datos aplicadas en el Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos
Sdenz Herrera”, para identificar casos de nifios menores de un afio sospechosos de sindrome de
rubeola congénita, nacidos entre enero 2003 a diciembre 2007: egresos hospitalarios, cataratas
congénitas de la consulta de oftalmologfa y resultados [gM positivo por rubéola del laboratorio.
Mediante la revisién de expedientes médicos se evalud si los casos fueron detectados y abordados de
acuerdo al protocolo de vigilancia vigente. Se aplicaron las definiciones de la Organizacién Mundjial
de la Salud de caso sospechoso, probable, confirmado e infeccién congénita para clasificar los casos.
Se estim6 una incidencia acumulada de casos compatibles (confirmados+probables).

Resultados: Se revisaron 409 expedientes, identificando 369 casos sospechosos que, al concluir
el andlisis, se clasificaron en 191 descartados, 1 infeccién congénita, 9 probables y 2 confirmados
(incidencia acumulada de casos compatibles: 2,5 por 100 000 nacimientos; IC 95%: 1,0-4,1), con
un dltimo caso confirmado en el afio 2005. Hubo 166 casos sospechosos, los cudles no se pudieron
clasificar con la informacién existente.

Conclusiones: En una fase de eliminacién del sindrome de rubeola congénita es necesario
complementar los sistemas de vigilancia pasivos, con estrategias de vigilancia activa que eleven la
sensibilidad del sistema y generen la informacién requerida para verificar el logro de las metas en
salud ptblica

Descriptores: Sindrome de rubéola congénita,Vigilancia, Epidemiologfa

Abstract

Background: Costa Rica established in 2000 the goal to eradicate rubella and congenital rubella
syndrome (CRS). Official surveillance data reports the last confirmed autochthonous case in 2001.
In order to assess if such goal was achieved, this study analyzed the quality of surveillance through
a retrospective search, in order to determine if there were cases not identified by the current
surveillance system.

Methods: We used three data bases from the National Children’s Hospital “Dr. Carlos Sdenz
Herrera”, to identify cases of children under one year suspicious for CRS, born between January 2003
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and December 2007: hospital discharges, congenital cataract cases referred to the Ophthalmology
Department and children with positive lab tests for rubella IgM. By reviewing medical records, we
assessed whether the cases identified followed the applicable surveillance protocol. We applied the
WHO definitions of suspected, probable, confirmed and congenital rubella infection to classify cases.
A cumulative incidence of compatible CRS cases (probable + confirmed) was estimated.

Results: 409 medical records were reviewed and 369 suspicious cases were identified. Of these, 191
were dismissed, 1 had a congenital infection, 9 were classified as probable and 2 were confirmed.
The cumulative incidence of observed CRS was 2.5 per 100 000 live births (95% CI 1.0 to 4.1),
with the last confirmed case in 2005. There were 166 cases that remained as suspicious, due to lack
of information.

Conclusions: In the eradication phase of congenital rubella syndrome, it is hecessary to complement
passive surveillance systems with active surveillance strategies that increase the sensitivity of the
system and generate the information required to verify the achievement of public health goals.
Keywords: congenital rubella syndrome, surveillance, epidemiology.

Fecha recibido: 01 de agosto de 2013 Fecha aceptado: 03 de abril de 2014

La rubéola es una enfermedad viral que ocasiona serios danos
cuando ocurre durante las etapas tempranas de la gestacion,
provocando muerte fetal, parto prematuro 0 manifestaciones
clinicas que pueden ser transitorias, permanentes o de aparicién
tardfa en el producto del embarazo. Si la infeccién de la madre se
presenta durante las primeras 8 semanas de embarazo, un 85% de
los nifios pueden presentar Sindrome de rubéola congénita (SRC).!

Debido a la severidad de los defectos asociados con esta
enfermedad, y a la discapacidad que provoca, se generan
elevados costos en los servicios de salud y en la sociedad. Por
ello, la disponibilidad de una vacuna contra la rubéola, a un bajo
costo v con elevada efectividad (>95%) permitié vislumbrar la
posibilidad de su eliminacién.?® Es asi como en la 43* Reunién
del Consejo Directivo de la Organizacién Panamericana de la
Salud (OPS), los Estados Miembros, mediante resolucién CD43.
R1 (2001), acuerdan “Fortalecer los esfuerzos para reducir el
nimero de mujeres en edad fértil susceptibles a la rubéola y
prevenir los casos de SRC. " Reforzando esta decisién, en 2003,
mediante la Resolucién 44° del Consejo Directivo establece que
los Estados Miembros: “Eliminen de sus paises la rubéola y el
SRC para el afio 2010.” Para alcanzar esa meta se establecen
2 estrategias: vacunar a la poblacién para lograr un nivel de
inmunidad que impida la transmisién autéctona del virus de la
rubéola, e implementar sistemas efectivos de vigilancia.

Costa Rica establecié la meta de eliminacién desde 2000. Para
asegurar un nivel elevado de inmunidad poblacional, ademds de
mantener coberturas elevadas de vacunacién para sarampion-
rubéola-paperas (SRP) en la poblacién infantil, en 2001 se realizé
una campafia masiva de vacunacién que alcanzé coberturas
superiores al 98% en hombres y mujeres de 15 a 39 afios de edad.
¢ El pafs adopt6 la meta de eliminacién del sarampién desde 1991,
para lo cual implementé una vigilancia integrada del sarampién
y rubéola a nivel nacional, pero fue desde 2001 cuando se
implementd una clinica nacional de infecciones congénitas en el
Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos Séenz Herrera” (HNN), y
en el mismo ano se inicia el desarrollo de un protocolo especifico
para la vigilancia de SRC, el cual es finalmente publicado y

divulgado en enero de 2004.” Los datos oficiales reportan el
tltimo caso autéctono confirmado en noviembre de 2001.8

Las manifestaciones del SRC se asocian con diversidad de
causas, por lo cual sus estrategias de vigilancia epidemiolégica son
complejas y costosas. Se reporta que un 3,4% de los nacimientos que
ocurren al afio, presentan alguno de los defectos congénitos mayores
compatibles con este stndrome.® A esa cifra habrfa que adicionar
manifestaciones catalogadas como menores en la descripcidn
clinica de este sindrome, como la parpura, hepatoesplenomegalia,
meningoencefalitis y retardo del desarrollo. Por ello, para el
diagnéstico de esta enfermedad, es indispensable que el médico
identifique y evalte integralmente las manifestaciones clinicas
de cada caso sospechoso, analizando con detalle informacién
de gran relevancia como el estado vacunal materno, historia de
contacto o manifestaciones de enfermedad febril eruptiva durante
la gestacién, entre otros. A partir de esa valoracién clinica, se
debe proceder a la evaluacién audiol6gica para detectar sordera,
determinar la presencia de catarata o defectos oftalmoldgicos,
descartar que exista algun defecto cardiaco congénito, y solicitar
exdmenes de laboratorio, tanto serolégicos como virolégicos, que
permitan confirmar o descartar adecuadamente el caso.!?

Esteestudio aplicé una metodologfa de btisquedaretrospectiva
durante el periodo 2003 - 2007, empleando fuentes combinadas
de datos para elevar la sensibilidad de deteccién de casos que
debieron ser estudiados como sospechosos, e identificar los que no
fueron detectados por el sistema de vigilancia. Esta herramienta
permite complementar la informacién epidemioldgica requerida
para verificar si el pafs no ha tenido casos autéctonos de SRC, y
documentar que se alcanzd la meta de eliminacién de la rubéola.

Métodos

Se efectué una btsqueda retrospectiva en el HNN de casos
que califican como sospechosos, segln la clasificacién de la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS).!" La poblacién de
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Cuadro 1. Diagnosticos de egreso compatibles con
Sindrome de rubéola congénita
Diagnosticos CIE 10

Sindrome de rubéola congénita P350
Catarata congénita Q12
Glaucoma congénito H40,9-Q150
Retinitis pigmentosa H 35,5
Microftalmia Q11,2
Sordera H90
Conducto arterioso persistente Q25,0
Estenosis pulmonar periférica Q25,6
il?ﬁéi\c/teongiecluslea;r)tum interatrial o 0210-Q211
Microcefalia Q02
Eritropoyesis dermal P83,8
Hepatomegalia Q44,7
Meningoencefalitis (por rubéola) B06,0 — G04,9
Fuente: elaborado por los autores con los cédigos de * Clasificacién

Estadistica Internacional de Enfermedades y Problemas relacionados con la Salud,
Décima Revisién, Vol.1, Publicacion cientifica N° 554,0PS/OMS

estudio consistié en nifios menores de 1 afio, nacidos entre
2003-2007, que tuvieran como diagndstico de egreso alguna
de las manifestaciones compatibles con SRC, segin la X
Clasificacién Internacional de Enfermedades (Cuadro 1). Para
identificar los casos sospechosos se utilizaron las siguientes
fuentes de datos del HNN:

1. Base de datos de egresos hospitalarios (2003-2007)

2. Base de datos de casos de nifios con diagndstico de catarata
congénita atendidos en la consulta ambulatoria del Servicio
de Oftalmologfa entre 2003 - 2007

3. Base de datos de los reportes del laboratorio de inmunologfa,
con resultados de nifios menores de un ano IgM positivos
por rubéola del periodo 2004 - 2007. Esta base de datos
se inici6 en 2004, antes solo se encontraron resultados en
forma de reporte ffsico en los expedientes.

Se escogié como sitio de estudio el HNN, por ser el tnico
centro de tercer nivel para la atencién pedidtrica del pafs que
atiende nifios referidos para exdmenes y valoraciones clinicas
especializadas (oftalmoldgicas, cardioldgicas, de infectologfa,
audiologfa y otras). Se estudiaron variables demogréficas
(procedencia -provincia, cantén y distrito-, edad de la madre,
edad del nifio al diagnéstico), epidemioldgicas (estatus
vacunal de la madre, antecedente de rubéola en el embarazo),
manifestaciones clinicas (descritas en el Cuadro) y pruebas
de laboratorio (serologfas IgM e IgG por rubéola y cultivo
viral). Adicionalmente, se verific6 si el SRC fue un diagnéstico
presuntivo para cada casa sospechoso, si este fue notificado
al sistema de vigilancia y si se enviaron muestras al CNRV,
conforme el protocolo vigente.

Criterios para la clasificacién de casos

Se revisaron los expedientes clinicos de nifios
seleccionados de las fuentes de datos mencionadas. Se
complet6 un formulario que recopil6 las variables clinicas, de
laboratorio y epidemioldgicas, registradas en los expedientes
médicos, informacién que se completé con la revisiéon de
reportes de laboratorio de serologfa IgM, realizados en el
HNN. También se consultaron las bases de datos del Centro
Nacional de Referencia de Virologfa (CNRV) del INCIENSA,
para corroborar si la muestra fue enviada a este laboratorio,
tal y como lo dice el protocolo de vigilancia vigente, y las
bases de datos de Vigilancia Epidemioldgica, del Ministerio de
Salud, para determinar si el caso fue notificado al sistema de
vigilancia.

Las manifestaciones clinicas se clasificaron a partir de si
eran categorfa A o criterios mayores: cataratas o glaucomas
congénitos, cardiopatfa congénita (mds especificos: persistencia
del conducto arterioso, estenosis periférica de arteria
pulmonar y defectos septales), deficiencia auditiva y retinosis
pigmentaria. La categorfa B o criterios menores incluyd:
purpura, hepatoesplenomegalia, ictericia, microcefalia, retardo
en el desarrollo psicomotor meningoencefalitis y enfermedad de
huesos radioldcidos. !

Para clasificar el caso se utilizaron las siguientes
definiciones de caso de SRC de la OMS: "2 Sospechoso fue
el que presentara 1 o mds de las manifestaciones clinicas
sefialadas en la descripcién clinica del Sindrome. Probable fue
el caso que presentara 2 0 mds criterios mayores (categoria A),
o 1 criterio mayor (categorfa A) y 1 menor (categorfa B), sin
evidencia de otra etiologfa, pero cuya infeccién por rubéola
no fue confirmada por laboratorio. Confirmado fue el caso
que es consistente con la descripcién clinica y se confirmé
por laboratorio mediante: serologia IgM positiva a rubéola
realizada antes de los 12 meses de edad, o que mantienen los
titulos de IgG persistentemente elevados por un periodo mayor
al esperado, por la transmisién transplacentaria materna, o un
aislamiento viral. El caso sospechoso o probable fue descartado
si una vez analizadas las manifestaciones clinicas mediante
evidencia vélida plasmada en el expediente médico, el caso
no cumplia con la descripcién clinica de SRC, o se evidencié
una etiologfa diferente a rubéola, o las pruebas de laboratorio
(serologfas o cultivo viral) fueron negativas por rubéola. Se
defini6 como infeccién congénita por rubéola el caso con
serologfa IgM positiva por rubéola, pero sin evidencia de
sintomas o signos compatibles con SRC.

El estudio cumplié con los requerimientos y obtuvo el aval
de Comité Local de Bioética del Hospital Nacional de Nifios.

Analisis

Se realiz6 un andlisis descriptivo de los casos, utilizando el
programa estadistico Epi Info 2000 (Center for Disease Control
And Prevention, Atlanta, GA). Se determiné frecuencias y
porcentajes para las manifestaciones clinicas, de acuerdo con
cada una de las clasificaciones de caso (sospechoso, probable,
confirmado y descartado).
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Cuadro 2. Manifestaciones clinicas en casos
sospechosos de Sindrome de rubéola congénita,
Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos Saenz
Herrera”, Costa Rica 2003-2007

Manifestacion clinica Frecuencia %
Defecto cardiaco congénito *242 65,8
Persistencia del conducto arterioso 193 52,4
il?]iighcﬁczelgium interventricular / 48 13.0
Estenosis pulmonar periférica 21 5,7
Otra 33 9,0
Catarata congénita 65 17,7
Microcefalia 36 9,8
Retardo del crecimiento intrauterino 44 12,0
Retardo psicomotor 45 12,2
Glaucoma congénito 18 4,9
Retinitis pigmentaria 3 0.8
Hepatomegalia 7 1,9
Meningitis viral 3 0.8
Purpura 1 0,3
Sordera neurosensorial 1 0,3
Nota: *=22% de los casos tenia mds de un defecto cardiaco congénito. Se describe la
frecuencia de cada defecto cardiaco en la poblacién de casos sospechosos.

Segtin la hipétesis de que no todos los casos sospechosos
fueron estudiados y notificados al sistema de vigilancia, se cred
la definicién de “caso compatible de SRC”, para aquellos que
cumplen la definicién de probables y que no se confirmaron
(pues no se les realizaron estudios de laboratorio), mds los
confirmados mediante una IgM+ (aunque no se les hubiera
referido al CNRV de INCIENSA). Esta definicién se utilizé
en un estudio de estimacién de incidencia de SRC en Costa
Rica para 1996-2001, utilizando la metodologfa de btsqueda
retrospectiva.'® Se estimé entonces la incidencia acumulada
de casos observados por afio, de acuerdo con la siguiente
férmula: (casos probables + casos confirmados) del periodo/
total de nacimientos del periodo. Para este célculo se utilizé el
ntmero de nacidos vivos reportados por el Instituto Nacional
de Estadistica y Censos (INEC) durante 2003-2007.

Resultados

Se identificé un total de 409 nifios menores de 1 afio como
sospechosos de SRC, nacidos entre 2003 - 2007, de la siguiente
manera: 360 casos de las bases de datos de egresos hospitalarios
(incluyendo 30 casos de cataratas congénitas que no estaban en
la base de datos de Oftalmologfa), 48 casos de la base de datos
de cataratas congénitas de la consulta de Oftalmologfa y solo 1
caso con una serologfa IgM positiva por rubéola, obtenido de la

base de datos de laboratorio y que no se encontraba en ninguna
de las bases anteriores y cumplia con los criterios de inclusion.

En la base de datos de laboratorio de resultados IgM
positivas por rubéola, se encontraron 24 casos que no estaban
en la base de datos de egresos hospitalarios y no cumplfan las
caracterfsticas clinicas para Sindrome de rubéola congénita,
mds bien, correspondfan en su mayoria a nifios mayores de 1
aflo, a quienes se les estaba probando su inmunocompetencia
con la medicién de varios anticuerpos postvacunales, 0 ninos
que tenfan fiebres de origen no determinado, o bien, en estudio
por adenopatfas y que estaban siendo valorados en Consulta
Externa.

De todos los casos, no fue posible localizar 18 expedientes,
por lo cual se reviso 391. Se excluyo 22 expedientes porque
correspondfan a duplicados, no cumplian el criterio de caso
sospechoso, o habfan nacido antes de 2003. Por lo tanto, se
analizé 369 casos clasificados como sospechosos.

Al 73% (n=273) de los casos sospechosos se le realizd
valoracién cardiolégica con ecocardiografia; un 34,7% (n=128)
tenfa registrada una valoracién oftalmolégica; un 9,8% (n=36)
se evalud audiolégicamente; un 10,8% (n=40) conté con una
serologfa por rubéola y 1 de ellos con cultivo viral, el cual
fue negativo. Solamente en 1 caso se documenté SRC como
diagnéstico presuntivo en el expediente, pues lo mds frecuente
(n= 40 casos) fue anotar TORCHS (siglas para denotar infeccién
congénita por toxoplasmosis, rubéola, citomegalovirus, herpes
o sifilis). Por ello, solamente uno de los casos analizados
fue reportado al sistema de vigilancia epidemioldgica como
sospechoso, y luego fue descartado por el CNRV de INCIENSA,
segtn el protocolo vigente.

Las manifestaciones clinicas encontradas con mayor
frecuencia en los casos sospechosos fueron las cardiopatfas
congénitas (principalmente persistencia del conducto arterioso
y los defectos septales), seguidas de las cataratas congénitas,
el retardo del desarrollo psicomotor, el retardo del crecimiento
intrauterino y la microcefalia (Cuadro 2).

La edad promedio de toma de muestra para serologfa por
IgM fue 89,3 dfas (mediana de 16,5 dfas; rango de 0-365 dfas;
DS de 150 dfas). A ninguno se le tomé una segunda muestra
para valorar cambios en el titulo de anticuerpos IgM e IgG, solo
a 1 caso se le envié muestra de suero al CNRV del INCIENSA,
en procura de su confirmacién serolégica, y para ninguno se
obtuvo muestras de nasofaringe o tejido para cultivo viral o
PCR.

De los 369 casos sospechosos, se descartaron 191, pues
correspondieron a otro diagnéstico (Cuadro 3). El diagndstico
diferencial més frecuente (n=101;52,9%) fue cardiopatia congénita
(aislada 0 asociada a otras cardiopatfas 0 a prematuridad en el caso de
la persistencia del conducto arterioso) sin otras manifestaciones; en
segundo lugar se encontraron las cromosomopatfas, principalmente
Sindrome de Down (n=30) y trisom{a 18 (n=3), las cuales asociaban
cataratas, glaucomas, cardiopatfas u otras manifestaciones propias
de los defectos cromosémicos. El tercer diagndstico diferencial en
orden de frecuencia fueron las otras infecciones congénitas (n=16),
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Cuadro 3. Diagnostico diferencial de los casos
descartados por Hospital Nacional de Nifos “Dr.
Carlos Saenz Herrera”, Costa Rica 2003-2007

Diagnéstico N° %
Cardiopatias congénitas 101 52,9
E%yms;ir}rcigacdonducto arterioso asociada a 56 293
Persistencia conducto arterioso compensatorio 28 14,7
Coartacion de aorta 2,6
Atresia o estenosis pulmonar 1,6
Transposicién de grandes vasos 2 1,0
Estenosis pulmonar periférica 2 1,0
Otras 5 2,6
Sindrome de Down 30 15,7
Infecciones congénitas 16 8.4
Citomegalovirus 7 3,7
Sifilis 5 2,6
Toxoplasmosis 3 1,6
Herpes 1 0,5
Malformaciones congénitas no sindromicas 21 11,0
Microcefalia 10 5,2
Mielomeningocele 3 1,6
Catarata 3 1,6
Polimalformado 2 1,0
Otras 3 1,6
Otros sindromes dismorficos o metabélicos 15 7.9
Trisomfa 18 3 1,6
Sindrome de Noonan 2 1,0
Galactosemia 1 0.5
Sindrome de West 1 0,5
Sindrome mielodisplésico 1 0,5
Sindrome PHACES 1 0,5
Neurofibromatosis tipo 1 1 0,5
Distrofia endotelial hereditaria 1 0,5
Sindrome de linea media 1 0,5
Sindrome IPEX con DM tipo 1 1 0,5
Sindrome de Arcadi 1 0,5
Otros diagnosticos 8 4,2
Meningitis viral 2 1,0
Endocarditis viral 2 1,0
Otros 4 2,1
Total 191 100,0

principalmente por citomegalovirus, en donde se encontraron 7
€asos.

Debido a la ausencia de valoraciones especializadas de
cardiologfa, oftalmologfa y audiologfa, asf como a la falta de toma
de muestras de suero o de nasofaringe para laboratorio, que
descartaran el diagndstico o corroboraran otra etiologfa, 166 (45%)
casos persistieron como sospechosos. Estos casos no pudieron
ser clasificados como probables, confirmados o descartados, y
corresponden entonces a debilidades del sistema de vigilancia.

Por dltimo, 11 casos resultaron compatibles clinicamente
con SRC, 9 casos se catalogaron como probables y 2 fueron
confirmados. El Cuadro 4 resume los hallazgos clinicos y de
laboratorio de cada uno de estos casos. Cabe sefialar que ninguno
fue referido al CNRV para su confirmacién diagndstica, ni se les
tomd segundas muestras de suero ni muestras para cultivo viral;
la serologfa de la madre no fue tomada, o al menos no se reporta
este dato en el expediente. En cuanto a los 2 casos confirmados,
ambos se sospecharon por presentar una catarata congénita,
solo a 1 de ellos se le realizé valoracién completa en el HNN
(cardioldgica, oftalmolégica, audioldgica y serologfas). Por su
parte, la mayorfa de los 9 casos probables fueron estudiados por
su cardiopatfa congénita (n=6), solo a 2 se les hizo valoracién
audioldgica y también solo a 2 se les hizo serologia IgM e IgG
por rubéola; 1 fue estudiado de forma completa en el HNN.

La Figura 1 muestra la distribucién de casos probables,
confirmados y clasificados como infeccién congénita, segtin afio
de nacimientos del nifio. Un caso confirmado ocurrié en 2004 y
el segundo en 2005. La tasa de incidencia de casos observados
(confirmados + probables) de SRC en Costa Rica, durante el
lapso de estudio, fue 3,0 por 100 000 nacimientos (IC 95%:
1,2-4,8), con un rango de 4,2 (IC95% -0,6 a 8,9) en 2005 a 1,4
(IC95% -1,3 a 4,2) en 2006.

Se intenté analizar otras variables epidemiolégicas, como
el estado vacunal de las madres, o0 la ocurrencia de casos de
rubéola registrados en las dreas cercanas al lugar de residencia y
coincidentes con el periodo de gestacién de los casos clasificados
como confirmados o probables. Sin embargo, no fue posible
contar con esta informacién registrada en el expediente.

Con respecto a la probabilidad de que las madres de los
casos confirmados hubieran residido en dreas con transmision
del virus de rubéola, las 2 cuyos hijos se clasificaron como
confirmados, residian en el cantén central de la provincia de
Puntarenas y en un cantén céntrico de Cartago. Las madres de
los casos probables procedfan del Gran Area Metropolitana (4
de la capital: cantones Central, Desamparados y Goicoechea,
y 2 de la provincia de Heredia, cantén Central), 2 madres de
la provincia de Alajuela en sus distritos centrales, y 1 de la
provincia de Puntarenas (cantén de Golfito, distrito Guaycara).

Discusion

El propésito principal de la vacunacién contra la rubéola es
prevenir la infeccién congénita por el virus,'* incluyendo el SRC,
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FIGURA 1: Casos probables y confirmados de Sindrome de rubéola congénita
e infeccion congénita de rubéola en el Hospital Nacional de Nifios, Costa
Rica, 2003-2007. Durante el periodo 2003-2007 se encontraron 2 casos
confirmados, 1en 2004 y otro en 2005, y 9 casos probables, 3 en 2003, 2
para 2005y 2007 y 1 para 2004 y 2006. La incidencia acumulada de casos

compatibles se detalla en el eje y paralelo y fue en promedio 3,3 x 100 000
nacimientos (1C95% 1,2-4,8); se nota una tendencia a descender durante el
periodo, no obstante, dado el bajo niimero de casos compatibles, la tendencia
estd lejos de ser significativa.

el cual, de acuerdo con el reporte de la OMS, afecté a 94,030
nifios alrededor del mundo en 2012.4 La regién de las Américas
y la regién Europea establecieron objetivos de eliminacién del
Sindrome para 2010 y 2015, respectivamente. La regién de las
Américas, report6 el dltimo caso en 2009, y la OPS anuncié
en 2010 que ahf se habfa logrado el objetivo de eliminacién,
por lo que se estd en la fase de documentar la eliminacién de
ambas enfermedades.!® La vigilancia es primordial, tanto para
monitorear el impacto de la vacunacién, como para tener
evidencia con el fin de certificar y mantener la eliminacién.

El presente estudio constituye la tercera busqueda
retrospectiva de casos de SRC que se realiza en Costa Rica, desde
que el pafs se planted la meta de eliminacién del Sindrome en
2000, y la tnica posterior a la campafia de vacunaciéon masiva
implementada en 2001. Adicionalmente, es la unica que
realizada antes de la segunda campafia de vacunacién masiva
contra rubéola, en 2011. La primera busqueda retrospectiva de
casos abarcé 1996-2000, y utilizé como fuente de informacién
los resultados IgM positivos por rubéola de nifios menores
de 3 meses atendidos en el HNN. El segundo estudio, hecho
para estimar la carga de la enfermedad en el pafs, contempld
1996-2001 y utilizé como fuente de informacién la base de
datos de egresos hospitalarios del HNN y los resultados del
primer estudio.'> En ambos estudios se identificé 45 casos
confirmados y 40 probables, con una tasa promedio de 18 x
100.000 nacidos vivos; la incidencia mds elevada ocurrié en
1997, y correspondi6 a un ciclo epidémico con una tasa de 33
x 100.000 nacidos vivos.!>!® En comparacién con estos datos,
este estudio, muestra una reduccién en los casos sospechosos
(369 vs. 455), asf como una reduccién significativa en los casos
observados (probables 7 vs. 45, y confirmados 2 vs. 40) para
una tasa de 3,0 por 100 000 nacimientos (IC 95%: 1,2-4,8),

con un rango de 4,2 (IC95% -0,6 a 8,9) en 2005, a 1,4 (IC95%
-1,3 2 4,2) en 2006.

Debido a lo complejo que resulta la vigilancia pasiva de esta
enfermedad, dado que sus multiples manifestaciones requieren
de un amplio diagnéstico diferencial con diversas patologfas,
la aplicacién de metodologias de busqueda retrospectiva ha
mostrado ser una herramienta muy util en diversos paises, para
complementar la informacién requerida al monitorear y evaluar
el efecto de las estrategias de vacunacién contra la rubéola.!”!?

La experiencia de paifses como Perd, México y Marruecos,
ha demostrado que la deteccién retrospectiva de casos en
periodos interepidémicos, en centros de atencion terciaria en
paises en vias de desarrollo, no logra capturar la verdadera carga
nacional de la enfermedad.2*22

Es necesario reconocer que este tipo de estudio retrospectivo
enfrenta limitaciones que se deben tener presentes al interpretar
los resultados. Entre las limitaciones propias de la buisqueda
retrospectiva, se detectaron deficiencias del llenado del expediente,
como la ausencia de informacién sobre el antecedente materno
de vacunacién contra rubéola (esencial para hacer el andlisis
integral de los casos). La carencia de informacién indispensable no
registrada en el expediente y la ausencia de andlisis de laboratorio
y valoraciones clinicas especializadas, no permitié descartar o
confirmar los 7 casos clasificados como probables. Adicionalmente,
se evidenciaron fallas en el sistema de vigilancia, derivadas
en su mayorfa de la falta de sospecha clinica de SRC ante las
manifestaciones presentadas por los casos, asf como la no aplicacién
del protocolo de vigilancia y la carencia de confirmacién diagndstica
por laboratorio. Esto indica que la sola existencia de un protocolo
de vigilancia especifico, no mejora la calidad de la vigilancia, pues
una condicién indispensable es que los proveedores de servicios de
salud, que son los responsables de detectar y evaluar cada uno de
los casos que cumplan con la definicién de sospechoso, conozcan
y apliquen la normativa. Aparte de su aplicacién, implementar
herramientas de evaluacién de la calidad de la vigilancia es una
condicién esencial, sobre todo en un contexto epidemioldgico de
eliminacién de estas enfermedades.

En una fase de baja incidencia de la enfermedad, el valor
predictivo positivo de la definicién clinica de caso, se reduce, y
es indispensable contar con andlisis seroldgicos para confirmar
los casos.!" Sin embargo, también se enfrenta la dificultad de
que los reportes serolégicos sean resultados IgM falsos positivos.
Por ello, los casos con serologfa positiva deben disponer de
muestras de suero pareadas y del uso del cultivo viral.”'°La
necesidad de un andlisis integral de cada caso IgM positivo
por rubéola, se evidencia al analizar los resultados de muestras
procesadas en el CNRV desde 2004 hasta la fecha, pues aunque
se reportan casos positivos por IgM rubéola, la investigaciéon
epidemiolégica los descartd, indicando que estaban asociados
a reacciones cruzadas al parvovirus B19, enfermedad por
dengue, reacciones postvacunales, o casos asociados a agentes
infecciosos como Herpes 6 o Coxackie B4.8 En ese sentido, no
hay certeza que permita afirmar que los 2 casos IgM positivos
por rubéola del estudio, correspondan a un SRC, dado que no
se contd con muestras pareadas, no se enviaron las muestras de
suero al laboratorio de referencia, ni se les realiz6 cultivo viral.
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Cuadro 4. Caracterizacion de los casos probables y confirmados de Sindrome de rubéola congénita e infeccion
congénita. Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos Sdenz Herrera”, Costa Rica 2003-2007
Caso (rf::ggs) gclaa t:crg’::; Sordera Ccaor:;?:‘ai:iaa Microcefalia Otras IgM  1gG
Confirmados
1 0,3 Catarata No No S RDPM Pos Pos
2 7.4 Catarata ND ND No RCIU Pos Neg
Infeccion Congénita
1 0,3 No ND ND No RCIU/ Artritis ~ Pos ND
Probables
1 0,7 ND No ClA Si RCIU ND ND
2 0,9 Catarata ND pﬁltrfgir?ar Si D ND
3 0,6 Glaucoma ND ND No RCIU ND ND
4 1 No ND PCA Si Dismorfismo ~ ND ND
5 0,2 ND ND clv Si no ND ND
6 2,6 ND ND PCA-CIV No RCIU Neg Pos
7 1 Glaucoma ND No No RCIU/ Ictericia  ND ND
8 9.1 Catarata No No No RDPM Neg Pos
9 10,6 Catarata ND ND Si RDPM ND ND
Abreviaturas: ND: no datos, PCA: persistencia del conducto arterioso, CIV: comunicacion ventricular, CIA: comunicacion interatrial, RCIU: retardo del crecimiento intrauterino, RDPM:
retardo del desarrollo psicomotor, Pos: positiva, Neg: negativa.

Asi, analizando los casos observados (probables y
confirmados) detectados por la busqueda, se podria suponer
que es probable que se hubieran podido descartar, ya que a
pesar de no contar con informacién valiosa en el expediente,
que denote antecedentes epidemioldgicos, si se analiza la edad
materna y residencia de las madres de casos compatibles, todas
ellas corresponden a mujeres de cohortes vacunadas mediante
programa de vacunacion de rutina, campanas de seguimiento,
0 a poblacién meta de 15 a 39 afios de edad vacunada durante
la campafia nacional de 2001 en Costa Rica. Ademds, durante
la gestaciéon de esos nifios y en esas dreas geogréficas del pafs,
no se confirmé ninglin caso de rubéola, segin datos reportados
por la vigilancia epidemioldgica del Ministerio de Salud. Sin
embargo, ante el panorama de poca adherencia al protocolo
y de una fase de erradicacién de la enfermedad, no se podria
apoyar una certificacién de erradicacién a partir de tal supuesto.

Por lo tanto, es indispensable complementar la notificacién
obligatoria pasiva, con estrategias de busqueda activa de
casos, tanto prospectiva como retrospectiva. Las encuestas
de seroprevalencias cobran un valor determinante, ya que el
20-50% de las infecciones por rubéola no incluyen exantema,
por lo que muchos casos no son reportados ni evaluados. En
todas las regiones la circulacién del virus ha sido documentada
mediante seroencuestas.?> Registros como el Sistema de
Informacién Perinatal (SIP 2002), del Centro Latinoamericano
de Perinatologfa y Desarrollo Humano (CLAP), y registros
especializados de defectos congénitos, como el del Estudio

Colaborativo Latinoamericano de Malformaciones Congénitas
(ECLAMC), constituyen fuentes complementarias de utilidad
para la vigilancia del SRC. %

En Costa Rica, el Centro de Registro de Enfermedades
Congénitas (CREC), encargado de la vigilancia epidemiolégica e
investigacion en defectos congénitos, cuenta con la notificacién
pasiva de todas los defectos congénitos en nifios menores de 1
afio, con una cobertura de mds del 97% de los nacidos vivos del
pafs, y una oportunidad de notificacién de 3 meses, mdximo.
El CREC debe, por lo tanto, ser un actor muy importante en la
vigilancia de esta enfermedad en el pafs.

Aligual que en otros estudios, las escuelas especializadas de
ciegos y sordos que existen en el pafs, y los centros nacionales
de atencién temprana de esta poblacién con discapacidad,
también representan fuentes de informacién relevantes para
monitorear y evaluar las tendencias del SRC, con la ventaja
de que la mayorfa de los nifios con esta enfermedad presentan
sordera, generalmente como Unica manifestacién.!? Ademds,
los pacientes que acuden a estos centros son evaluados de
manera integral, y se puede hacer un adecuado diagndstico
diferencial de las potenciales causas de su discapacidad. En la
actualidad, el pafs estd realizando esfuerzos para implementar
un programa de tamizaje neonatal de hipoacusia, que ofrece
opciones de peso a esta poblacién, pues evitarfa que el nifio con
sordera se detecte cuando entra al sistema escolar o presenta
trastornos del lenguaje, después del primer afio de vida. Este
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tipo de programas también deben integrarse a los sistemas de
vigilancia activa del Sindrome.

Con base en los resultados de este estudio, no se recomienda
hacer busquedas retrospectivas para detectar casos de SRC,
partiendo Unicamente de registros de bases de egresos y
serologfas hospitalarios, pues muchas manifestaciones frecuentes
son comunes a multiples enfermedades y, en la gran mayorfa de
los casos, no existe sospecha diagnéstica ni se envian pruebas
de laboratorio. Se obtendra mejores resultados al enfocarse
en hacer las busquedas en centros de atencién terciarios con
servicios especializados en audiologfa, cardiologfa y oftalmologfa,
por ser la sordera neurosensorial, las cataratas y las retinopatfas,
los defectos méds frecuentes del SRC y mds especificos para este.

Los hallazgos del estudio plantean opciones y oportunidades
concretas para mejorar la vigilancia epidemioldgica de esta
enfermedad. Es necesario que el diagndstico sea més oportuno
y que la sospecha del caso alerte la vigilancia; se debe promover
la evaluacién integrada de sus manifestaciones, sean aisladas
0 combinadas, y asegurar la adecuada toma de muestras. Por
lo tanto, la clinica, el laboratorio y la epidemiologfa, deben
estar articulados, monitoreando los cambios mediante la
combinacién de metodologfas variadas de busqueda activa, que
complementen la informacién enviada al sistema de vigilancia.
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