Fiebre de Chikungunya:

enfermedad infrecuente como emergencia médica en Cuba
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8< La fiebre de chikungunya es una
enfermedad virica transmitida al ser
humano por los mismos mosquitos
involucrados en la transmision del dengue
(Aedes aegypti y Aedes albopictus), también
comparte algunos signos clinicos con el
dengue y puede no ser diagnosticada en
aquellos lugares donde el dengue es

frecuente. A continuaciéon un equipo
multidisciplinario de Cuba nos presenta una
revision en la que describen el modo de
transmisién, el agente responsable, los
reservorios y periodos de incubacion, el
cuadro clinico, el diagndstico clinico y de
laboratorio, el tratamientoy prevencion, etc.
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Resumen

Debido a la emergencia en el Caribe
por fiebre de Chikungunya, y teniendo en
cuenta que no tiene antecedentes en Cuba,
ademas de la situacion entomoldgica que
presenta la provincia de Santiago de Cuba,
donde existen vectores transmisores de
enfermedades, tales como mosquitos Aedes
aegypti y Aedes albopictus; se realizd una
revision bibliogréfica exhaustiva, para
contribuir a la actualizacién sobre el tema de
todala comunidad médica de la provincia.

Palabras clave: fiebre de Chikungunya,
arbovirosis, artralgia, Aedes aegypti, Aedes
albopictus.

Introduccion

La fiebre de Chikungunya o artritis
epidémica Chikungunya (CHIK) es una forma
relativamente rara de fiebre viral, causada
por un alphavirus transmitido por la
picadura del mosquito Aedes aegypti.(1,2)
Investigaciones recientes efectuadas por el
Instituto Pasteur de Paris refieren que el
virus ha sufrido una mutacion que lo ha
hecho susceptible a ser trasmitido por el
Aedes albopictus (mosquito tigre asia-
tico).(3)

El nombre es de origen makonde y
significa enfermedad del hombre encorvado
o retorcido, debido al fuerte dolor articular
provocado por la artritis que caracteriza la
enfermedad.(4)

Resulta importante sefialar que este
virus fue identificado en Tanzania en 1953, y
descrito por primera vez por Robinson
Marion, en 1955. Es endémico de Africa y
oriundo del Africa Subsahariana, donde se
mantiene un ciclo selvatico entre mosquitos
y primates no humanos. Provoca brotes
esporadicos de la enfermedad en humanos.
Existen referencias en Africa desde el siglo
XVIIl; también, se habia detectado
ocasionalmente en zonas de Asia del sur (Sri

Lanka), pero con gran probabilidad de ser
introducido desde Africa.(5)

En 2004, aparecié un brote en
Comores. Durante 2004 y 2005 el virus causo
importantes epidemias en algunas islas del
Océano indico, tales como las Islas de la
Reunién, Comores, Mayotte, Madagascar,
Mauricio, Seychelles y Maldivas. Al parecer
esta onda epidémica se inicid en 2004 en
zonas costeras de Kenya (Mombasa), desde
donde se extendid a las islas afectadas en los
afios subsiguientes. A su vez, entre 2006 y
2008 hubo importantes epidemias de
chikungunya en la India, con cientos de miles
de casos declarados.(6-10)

Ahora bien, el 6 de septiembre de
2007, el Ministerio de Salud Italiano
confirma un brote del virus en su pais, con al
menos 160 casos en Rabean, de los cuales
fallecié un anciano de 83 afios de edad, lo
gue motivé actuaciones urgentes de las
autoridades sanitarias en Europa. Asimismo,
en Septiembre de 2010 se detectaron 2
casos noimportados enlaregionde Var,enel
sureste de Francia; en octubre se notificaron
10 casos en el sur de China en la ciudad de
Dongguan. A finales de este mismo afio se
diagnostico un caso en La Rioja (Espafia), de
una persona que habia visitado poco antes el
norte de la India. Posteriormente, en
Septiembre de 2013 se detectd en Valencia
un caso de un temerario surfista que habia
pasado el verano en la costa Senegalesa.
Estos brotes en Europa, sugirieron por
primera vez el impacto potencial de este
virus al cambiar su nicho ecolégico natural
(donde cerca de 2 millones de personas se
han infectado con tasas de ataque hasta de
68,0 % en algunas areas), al desplazarse
desde su nicho original: Africa, sur y sudeste
de Asia e islas del Océano indico a Europa
(Italia, Espafia), Australia y el hemisferio
occidental en general.(11-15)

Por otra parte, durante diciembre de
2013, la Agencia de Salud Publica del Caribe
(Carpha, porsusssiglas eninglés) confirmé 10
casos de infectados por el virus chikungunya,
causante de una enfermedad similar al
dengue, en la isla de San Martin a unos 240
kildémetros al este de Puerto Rico, razén por
la cual se da la alerta a la Organizacion
Mundial de la Salud. Esta es la primera vez
que se detectan casos localmente adquiridos

del citado virus en el Caribe, segun la
institucion regional.(16)

Anteriormente, se habian registrado
casos de la enfermedad en América, en
paises, tales como Estados Unidos, Canada,
la Guyana Francesa, Martinica, Guadalupe y
Brasil, pero todos ellos eran de personas que
contrajeron la fiebre en viajes a otras zonas
delplaneta.(17)

En enero de 2014 se informd que el
virus se propagaba rapidamente en el
Caribe, en plena temporada turistica de
invierno, apenas semanas después de que
epidemidlogos detectaran los primeros
casos en San Martin. El Centro para el
Control y la Prevencién de Enfermedades de
Estados Unidos (CDC) notificd que nuevos
casos fueron confirmados en las islas cari-
befias francesas de Martinica, Guadalupe,
Islas Virgenes y San Bartolomé. “Es
importante destacar que estos casos
confirmados no corresponden a personas
que hubieran viajado, lo cual nos alerta de
que el virus ya esta entre nuestras
poblaciones de mosquitos”, dijo el médico
forense de las Islas Virgenes Britanicas,
Ronald Georges.(18)

Fiebre de Chikungunya
Modo de transmision

La enfermedad se transmite a través
de la picadura de mosquitos, estos obtienen
el virus cuando ingieren sangre de un
humano infectado. El ciclo de transmisién es
de mosquito a humano y de vuelta al
mosquito. No se sabe si este ultimo es
inmediatamente contagioso o si existe una
fase de evolucion en su cuerpo, por ejemplo,
para transmitir el agente infeccioso del tubo
digestivo del insecto a sus glandulas
salivares, como ocurre en el paludismo.(19-
21)

Las principales especies de mos-
quitos que transmiten el virus son Aedes
aegyptiy Aedes albopictus.

Cuando enferma una mujer emba-
razada, no se produce transmisién traspla-
centaria. El mayor riesgo de transmision al
recién nacido es cuando la madre tiene
viremia durante el parto. También existen
informes muy escasos de aborto durante la
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enfermedad. No hay evidencia disponible de
transmision de esta afeccidon durante el
periodo de lactancia, tampoco sobre otra
forma de transmision.

Agente

El virus Chikungunya o CHICKV, es
miembro del género Alphavirus, grupo A en
la familia Togaviridae. Estd relacionado con
otros alphaviruses como los del Rio Ross,
Sindbis y encefalitis equina venezolana.

Investigadores del Instituto Pasteury
del centro de Investigaciones Cientificas de
Francia, definieron la estructura tridimen-
cional de las glicoproteinas (estructura
compuesta por proteinas y una serie de
moléculas organicas que rodean al virus).
Este hallazgo permite visualizar el modo en
que las glicoproteinas son activadas para
invadir las células. Este aporte resulta crucial
para identificar alternativas terapéuticas, a
fin de evitar la invasion de las células. Se
estudian las estructuras moleculares
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tridimensionales de estas proteinas en uno
de los 9 centros europeos expertos en la
materia, con el objetivo de identificar los
puntos indispensables para la actividad del
virus. Los datos son analizados por especia-
listas en desarrollo de medicamentos (por
ejemplo, de la Universidad Catdlica de
Lovaine, con grandes avances en el desa-
rrollo de medicamentos contra el VIH/sida).
Se identifican asi los componentes quimicos
que podrian perturbar la replicacién viral.(4)

Reservorio

El virus se encuentra en una serie de
especies animales salvajes, tales como
ciertos monos, hombre infectado y mos-
quitos de las especies antes sefialadas.(22)

Periodos de incubaciony transmisibilidad
Laincubacion de laenfermedad enel

humano dura de 2-12 dias, generalmente 3-
7 dias.
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El periodo de transmisibilidad ocurre
mientras dura la viremia, aproximadamente
desde 12 dias antes del inicio de la fiebre
hasta 7 dias después.(23)

Cuadro clinico

Los sintomas iniciales incluyen una
subita presentacion con sintomas parecidos
a los del dengue, fiebre de mas de 39 2C con
fuertes dolores de cabeza, escalofrios,
inyeccién conjuntival, dolor abdominal,
dolor en las articulaciones con o sin inflama-
cion, nauseas y vomitos. La poliartritis
migratoria afecta funda-mentalmente a
articulaciones pequefias (interfaldngeas,
mufieca, intercarpiana, como en la primera
imagen), cuando involucra articulaciones
mayores los dolores que produce
frecuentemente son graves, a menudo
incapacitantes, que afectan las mufiecas y
los tobillos fundamentalmente. Puede
existir intenso dolor causado por presion en
la mufieca, el cual es comunmente usado
como diagndstico de laenfermedad.(24-27)
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Asimismo, 60-80 % de los casos
padecen de exantema. El rash puede ocurrir
inicialmente como sonrojo en la cara y
pecho, seguido por lesiones maculares
visibles. Los nifios pueden sufrir de hemo-
rragias leves.

Se describen 3 formas clinicas (28,29)

- Aguda: comienzo subito, fiebre alta
(mdas de 39° C), dolores articulares de
grandes y pequefias articulaciones,
cefalea, mialgias, rash y conjuntivitis,
dolores de espalda. Se extiende de
3-10dias.

- Subaguda: la mayoria de los
pacientes mejoran a los 10 dias de
iniciada la enfermedad; sin embargo,
algunos de ellos pueden sufrir recaidas
con sintomas de dolores reumdticos
(poliartritis distal); también pueden
presentar alteraciones vasculares
periféricas (sindrome Raynaud), asi
como sintomas depresivos, fatiga y
debilidad.

- Crdnica: los sintomas mds comunes
son la artralgia, que puede llegar a
presentarse como una artropatia
destructiva, la cual recuerda la artritis
reumatoide. Estos sintomas perduran
por mas de 3 meses.

La toma de las articulaciones puede
Ilegar a provocar invalidez para los
movimientos; también aparece fatiga y
depresion.

Los factores de riesgo asociados a
estas formas graves son: (27-29)

- Edades porencimade 45 afios

- Preexistencia de trastornos arti-
culares

- Formas severas en la etapa aguda de
laenfermedad

Se sefala que en la India, la propor-
cion de pacientes con sintomas hasta 10
meses después de iniciada la enfermedad
llegaron a 49 %; de la misma manera ocurrié
en Sudafrica donde 12-18 % de los afectados
mantuvieron sintomas 18 meses después de
comenzada la enfermedad y en la Isla
Reunioén, el indice de casos con formas
crénicas se elevd a 80-93 % con sintomas a
los 3 meses, 57 % a los 15y 47 % a los 2

afios.(9,10)

Aunque la sintomatologia suele
remitir entre los 7 y 10 dias, el dolor y la
rigidez articular pueden persistir durante
varios meses o hasta afios después de que
los otros sintomas desaparezcan. Se han
descrito casos graves con miocarditis,
fracaso respiratorio-cardiovascular vy
meningoencefalitis.

En comparacion con el dengue, y
segln los CDC, la infeccién por Chikungunya
ocasiona un dolor mas intenso y localizado
en articulaciones y tendones; el inicio de la
fiebre es mas agudo y su duracién mas corta,
aunque es raro observar hemorragia
grave.(24-27)

La cocirculacién de la fiebre de
dengue en muchas dreas puede limitar el
diagndstico de Chikungunya; por tanto, el
indice de esta fiebre podia ser mucho mas
elevado que hasta el momento.(24)

Evolucion

Esta enfermedad raramente pone en
peligro la vida del paciente, pues se
autolimita en la mayoria de los casos, con
una mortalidad de 0,4 % en menores de un
afio, a pesar de que aumenta en personas
mayores con afecciones concomitantes. Se
cree que proporciona inmunidad de larga
duracién; sinembargo, en enero del 2006, en
la isla Reunidén, en el Océano Indico, se
notific6 un elevado ndmero de fallecidos
relacionados directa o indirectamente con la
infeccién por el virus. Se informaron altas
tasas de mortalidad, especificamente en
ancianos mayores de 75 afios.(17-19)

Manifestaciones atipicas de la fiebre
Chikungunya

Se han descrito algunas manifes-
taciones atipicas o poco usuales de la
enfermedad, que pueden estar causadas por
la accién propia del virus sobre érganos y
tejidos, por la respuesta inmunoldgica del
huésped o como consecuencia de los
medicamentos (analgésico y antiin-
flamatorios) que ingieren los pacientes.

Entre estas manifestaciones atipi-
cas se hallan las siguientes:

- Neurolégicas: meningoencefalitis,
encefa-lopatias, sindrome cerebeloso,
pares-tesias, neuropatiasy paralisis

- Oculares: neuritis éptica, iridociclitis,
episcleritis, retinitis y uveitis

- Cardiovasculares: miocarditis,
pericarditis, fallo cardiaco, arritmias e
inestabilidad hemodindamica

- Dermatoldgicas: hiperpigmentacion
fotosensible, intertrigo y dermatosis
vesicular

- Renales: nefritis e insuficiencia renal
aguda

- Respiratorias: neumonias e
insuficiencia respiratoria

- Otras manifestaciones: hepatitis,
pancreatitis e hipoadrenalismo

Prondstico de Chikungunya

La recuperacion de la enfermedad
varia segun la edad. En los pacientes mas
jévenes es de 5-15 dias; en los de mediana
edad de 1-2,5 mesesy en los ancianos tiende
asermaslarga. La gravedad de esta afeccidn,
asi como el tiempo de duracién es menor en
los afectados mas jovenes y las mujeres
embarazadas, en las cuales no se notan
efectos adversos después de la infeccidn.
(24-27)

La inflamacién ocular por Chikun-
gunya se puede presentar como iridociclitis y
lesiones retinales. En algunos pacientes se
observa edema en miembros inferiores
persistente, cuya causa permanece oscura,
puesto que no esta relacionado con
alteraciones cardiovasculares, renales o
hepaticas.(24)

Diagndstico(30-31)
- Epidemioldgico o entomoldgico

Historia epidemioldgica: viajeros
procedentes de zonas con circulacién del
virus y presencia de los vectores
responsables de la transmisidn.

- Clinico

Triada clasica de fiebre alta, rash y
doloresarticulares.

- Laboratorio



a) Clinico: leucositosis con ligera disminucién
de los linfocitos; trombocitopenia nunca
menora 100000

b) Microbioldgico: etapa aguda con muestra
desuero

El virus puede ser detectado en la
sangre durante las primeras 48 horas de la
enfermedad (y a veces hasta después de 4
dias en algunos pacientes). Generalmente, el
diagndstico de infeccion por CHIKV se realiza
mediante la deteccién en la sangre de los
anticuerpos producidos por el sistema
inmunitario como defensa contra el virus
(ELISA de IgM). Estos anticuerpos persisten
enlasangre por mas de 6 meses.

Se confirma mediante la prueba de
reduccion y neutralizacion de plaquetas
(PRNT, porsussiglas eninglés).

Seroconversién en muestras pareadas:

- ELISA IgG: los anticuerpos permanecen
por mas de 6 meses

- Deteccion de acidos nucleicos (Rt-PCR)
en tiempo real o aislamiento viral: el
virus puede detectarse a las 48 horas y
hasta 4 dias después de la
infeccion.30,31

Tratamiento

Este es un virus para el que no hay
tratamiento ni vacuna preventiva, debido a
esto, los CDC recomiendan para los
episodios agudos, descanso, ingesta
abundante de liquidos y antiinflamatorios no
esteroides para aliviar el dolor en
articulaciones. No se debe utilizar la aspirina,
pues aumenta el riesgo de sangrado y el
sindrome de Reye. (24-27,32)

Medidas preventivas

Se debe evitar la picadura del
mosquito transmisor, razén por la cual hay
que intensificar o reforzar la campafia
educativa de la poblacion acerca de los
riesgos que implican los mosquitos como
vectores transmisores de enfermedades vy
las precauciones domésticas ya conocidas
parasu control por parte de la poblacién.

Ademas, se debe continuar la
divulgacion de la importancia de la lucha
antivectorial.

Nota(16)

La Organizacion Panamericana de
Salud (OPS) publicé la guia “Preparacion y
Respuesta ante la eventual introduccion del
virus chikungunya en las Américas”,
documento para facilitar la deteccion y
control de esta dolencia trasmitida por
mosquitos.

El documento, preparado en colabo-
racion con los Centros para el Control y la
Prevencién de Enfermedades de Estados
Unidos, destaca la necesidad de desarrollar
programas de monitoreo y prevencion de la
afeccién en los paises donde aparezca.

Cabe destacar que existe un riesgo
potencial de que el virus llegue y se
disemine, dada la amplia distribucién de
vectores competentes, que se adiciona a la
falta de exposicion al patégeno de la
poblacién americana.

En Cuba se considera caso sospe-
choso (Ministerio de Salud Publica, Vice-
ministerio de Higiene y Epidemiologia.

Indicaciones para la vigilancia del virus de
Chikunguya, 2014):

- Paciente con inicio agudo de fiebre,
artralgia grave o artritis no explicada
por otra condicion médicay que reside
o ha visitado areas endémicas dentro
de las 2 semanas previas al inicio de los
sintomas.

- Paciente con muestras negativas para
dengue, con artralgia grave o artritis
no explicada por otra condicién
médica.

- Muestras de afectados que cumplan
con la definicion de caso sospechosos
provenientes de areas sin actividad de
dengue.

- Conglomerados de pacientes con fiebre
y artralgias graves.

Caso confirmado se define como
cualquier caso sospechoso con resultado
positivo a deteccion de acidos nucleicos.

Conclusiones

La region del Caribe se caracteriza
por el intenso intercambio de viajeros, bien
sea por razones de turismo, o por negocios,
actividades politicas, culturales y de diversa
indole. Existe un elevado indice de
infestacion por mosquitos Aedes aegypti en
casi todos estos paises, evidenciado por la
transmisién de dengue. Para Cuba, el riesgo
es inminente, y en particular para algunas
provincias, entre las cuales figuran: Santiago
de Cuba, Guantanamo, Ciudad de la Habana
y Camaguey, la situacion con la infestacion
por los vectores transmisores es alarmante.
Ademas, el nimero de viajeros que arriba a
este pais procedente de otros es
considerable, de manera tal que la
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probabilidad de introduccidon de la enfer-
medad es elevada.
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