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Presentación

La alerta mundial ante la posible ocurrencia de una nueva pandemia de influenza ha
generado una intensa preparación, revisión y actualización de los mecanismos de
vigilancia epidemiológica y control de los sistemas de salud para enfrentar esa posible
emergencia sanitaria en todos los países.

En Bolivia, como parte de la preparación de su sistema de salud y en el marco de la
polít ica nacional, en los últ imos dos años un grupo de expertos en diferentes
disciplinas, clínicos, epidemiólogos, virólogos, laboratoristas, salubristas,
comunicadores, veterinarios y otros especialistas en sanidad animal; han estado
trabajando intensamente para elaborar la estrategia nacional y un plan intersectorial de
preparación y respuesta a esa posible contingencia, habiendo contado con la
asistencia técnica y el apoyo logístico de la cooperación internacional.

Como parte de ese proceso se ha elaborado el presente protocolo para la vigilancia
centinela de influenza vírus en Bolivia, que presenta los l ineamientos técnico
operativos para el funcionamiento de las unidades centinela integrando los
componentes epidemiológicos con los de diagnóstico clínico y de laborato¡' io en un
sistema único de detección de casos de influenza estacional, que apoya a la vigilancia
de virus influenza con potencial epidémico/pandémico y contribuye al diseño de una
respuesta sanitaria efectiva ante esta eventualidad.

Esperamos que este protocolo contribuya al forialecimiento de nuestro sistema de
salud a enfrentar cualquier emergencia epidemiológica y de esa forma garantizar la
atención adecuada a la población boliviana.

..{r. *^,(rrord¡" s"¡nr J
Ministro de Salud y Deportes





ffx"q*ássaá6w ffiflm$wfsrimi tü5 14
2g Agn, 200$

VISTOS Y CONSIDDRAN}O:

Que. el articulo 158 de la Co$tituaió$ Politica del Estado, en concorda¡cia
{.:on el articulo 2do del Cédigo de Salud de la Republica de Bolivia, ostablece que la salud es rm bien
de interés publicr: y que el Estado tiete ia obligacién de defender el capifal humano protegiendo la
salud del individuo. la familia y la población en general garantizando el ejercicio de sus derechos sin
distinción de edad, raz.a, sexo y condición ecouómíca;

Quo, ol ]\tinistedo de Salud y Deporfes, en el conrexro de cambio odentado a
la reouperaciór de que la visión del Estado sea garantiizar el bienesta¡ general y siendo además el
respansabie del elbclivo ejercicro del de¡echo a la salud, garantizando la seguridad, u¡riversalidad,
accesibilidad y equidad; considcrr ,¡ue la vigilancia de l¿ inJluenz¿ estacional y el trafaftienlo de
paeientes con influenza deben conta¡ con instrumentos técnicos adecuados en los disti¡rtos niveles de
atención;

Que, es necesario emitir instnrnentos legales que pemitan gaüntiz¿r e1
fi¡nciona¡niento de las sitios centinela para la Vigilaneia de la Influev¿ Estáciünál e implementar
Nonnas para el Tráta¡¡iónto d€ pacieütes con Inflnenza;

PORTANTO:

El Seño¡ Ministro de Salud y Deportes, en uso de ias facultades conferidas por
laLey No. 3351 de 21 de febrero de 2006;

RESUSL\¡E;

AI{'l'tCt}LO lrNICO.- Aprobar la.s Gllas y Protocolo para la Vigilancia
Ce¡ünela de Inlluenza Rstacional y atcnción de p*cierrtes con intluenza:

a) Ouia de Manejo Cllnico y llospitalario de Influenza

b) Cuia dc la Organización de la Red de Vigilancia Cenrinela de Virus Influe¡rz¿ en Bolivia

c) Protocolo para Ia Vigilancia Centinela del Virus Influeriz¿ en Boliyia

Como instromentos oficiales de! Ministerio de Safud y l)eportes, autoriza la
publicación y difusién. debicndo dar cumplimiento a las guias y protooolo que fonnan parte
indisolublc de la prcscnle resolución.

F,l Progiama Nacional de Influenza Aviar queda encargado de la ejeoución y
cumplimiento de la presente Resolución Ministerial.

Regístrese, hágase saber y archívese

//,/
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Glosario

AD Adenovirus
AIEPI Programa de Atención lntegral a las Enfermedades Frevalentes

de la lnfancia
ANS Aspirado Nasofaríngeo
CENETROP Centro Nacional de Enfermedades Tropicales
ETI Enfermedad Tipo lnfluenza
HNF Hisopado Nasal y Faríngeo
INLASA lnstituto Nacional de Laboratorios de Salud
IRA Infección Respiratoria Aguda
IRAG lnfección Respiratoria Aguda Grave
MDRAyMA Ministerio de Desarrollo Rural Agropecuario y Medio Ambiente
MPV-H Metapneumovirus Humano
MSD Ministerio de Salud y Deportes
MTV Medio de Transporte Viral
OMS Organización Mundial de la Salud
OPS Organización Panamericana de la Salud
PI Programa de Influenza
PVI Ví¡.us Parainfluenza
SEDES Servicio Departamental de Salud
SENASAG Serv ic io Nacional  de Sanidad Agropecuar ia e Inocuidad

Alimentaria
UE Unidad de Epidemiología
Vl Virus lnfluenza
VRS Virus Respiratorio Sincicial





1. Antecedentes

Las infecciones respiratorias agudas (lRA) causadas por virus, varían desde casos
asintomáticos hasta infecciones fatales. Algunos virus tienden a producir Infecciones
respiratorias agudas (lRAs) predominantemente altas (ej. Rhinovirus, Coronavirus),
mientras que otros pueden provocar lRAs de vías respiratorias bajas, de severidad variable
como las ocasionadas por: los Adenovirus (AD), Virus Respiratorio Sincicial (VRS), Virus
influenza (Vl) y Virus parainfluenza (VPl), dependiendo de distintos factores del huésped
como ser: edad, estado inmunológico, estado nutrit ivo, presencia de enfermedades previas,
tabaquismo, entre otros. En condiciones favorables cualquiera de ellos puede comprometer
distintos niveles del aparato respiratorio.

Desde el punto de vista del huésped, las lRAs son más frecuentes y severas en las edades
extremas de la vida. Los menores de 5 años son los más vulnerables seguidos por los
ancianos.

Dada la importancia de los virus en las lRAs, demostrados en varios indicadores
epidemiológicos, se ha establecido que son la primera causa de consulta en los policlínicos
y centros médicos pediátricos, principal causa de ausentismo escolar, de infecciones
nosocomiales y se constituyen en causa importante de hospitalización.

Especial atención merece el viru¡s influenza, agente etiológico de la "influenza o gripe"
caracterizada por ser una infección respiratoria aguda de grado variable, cuyo
comportamiento epidémico y/o pandémico se debe a la aparición de nuevos subtipos virales
circulantes. La mortalidad se produce en pacientes con factores de riesgo predisponentes.
La vacunación puede llevarse a cabo cuando se conocen los subtipos circulantes ese año
en esa región.

Por esta razón,la OMS ha establecido una Red Mundial de Vigilancia de Virus lnfluenza que
permita obtener información para la elaboración de una vacuna apropiada y estar alertas en
caso de epidemias y/o una nueva pandemia.

En Bolivia, el Laboratorio de Virología del INLASA se constituye en Referencia Nacional
para Vigilancia de Influenza y otras virosis respiratorias de acuerdo a Resolución Ministerial
936 de 16 de diciembre de 2005. A partir del año 2000 se inicia la vigilancia de virosis
respiratorias en la ciudad de La Paz, cuyo centro centinela es el Hospital del Niño "Dr. Ovidio
Aliaga U.", trabajo que se desarrolla en forma ininterrumpida hasta el presente. El mismo
año 2000 se inician estudios pilotos en las ciudades de Cochabamba y Santa Cruz, pero que
sin embargo no pudieron ser mantenidos hasta el presente. El año 2004 se incorpora a la
red de vigilancia centinela el Hospital Municipal Boliviano Holandés de la ciudad de El Alto,
La Paz.

El presente protocolo está basado en el Protocolo Genérico para la Vigilancia de la Influenza
de OPS-CDC del 15 de diciembre de 2006, el cual contiene métodos y procedimientos
normalizados para la vigilancia de influenza integrando los componentes epidemiológicos y
de laboratorio en un sistema único.
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2- Justificación

Debido a la biología del virus influenza con la aparición de nuevos subtipos virales que han
dado lugar a pandemias y más aún la actual alerta mundial debido a la presentación de
casos humanos a partir del año 1"997 por un nuevo subtipo de virus lnfluenzaA el HSN1 y

su probable diseminación desde el continente asiático al resto del mundo, hacen necesaria
la implantación de la vigilancia en Bolivia tanto clínica como virológica. Con este motivo se
conforma la Red Nacional de Vigilancia Centinela de Virus Influenza. Asimismo, esta red

trabajará en forma coordinada con la Red de Vigilancia de Influenza Aviar dependiente del
SENASAG, Ministerio de Desarrollo Rural Agropecuario y Medio Ambiente.

En Bolivia, se seleccionaron los centros cent¡nelas de acuerdo a los criterios referidos en la
Guía de Organización de la Vigilancia Centinela en Bolivia, Serie: Documentos técnico
normativos No 47.

3. Propósito

Conocer la incidencia, la tendencia y variables epidemiológicas (persona, t iempo y lugar) de
la infección por virus influenza y otros virus respiratorios, en la población de usuarios que

acuden a la consulta externa por Enfermedad tipo Influenza (ETl), hospitalizados por
Infección Respiratoria Aguda Grave (IRAG) y muertes por IRAG en los centros centinela
identificados.

4- Resultados esperados

1. Conocida la incidencia, la tendencia y variables epidemiológicas (persona, t¡empo y
lugar) de la infección por virus influenza y otros virus respiratorios.

2. Adecuado funcionamiento de los centros centinela en el periodo establecido.

5. Actividades/Metodología

5.1 Marco normativo de implementación

Suscripción y difusión del convenio entre Ia Unidad de EpidemiologÍa (UE) del Ministerio de
Salud y Deportes, los centros centinela identificados, los Servicios Departamentales de
Salud (SEDES) y el INLASA, para garantizar el funcionamiento de los centros centinela. El
convenio se halla descrito en la Guia de Organización de la Vigilancia Centinela en Bolivia,
Serie: Documentos Técnico Normativos No 47.

5-2- Características de la vigilancia, duración y periodicidad

5-2-1 El Centro centinela vigilará:

a. Enfermedad Tipo Influenza (Ef ) en pacientes ambulatorios
b. Infección Respiratoria Aguda Grave (IRAG) en hospitalizados
c. Muertes por IRAG en hospitalizados



a. Enfermedad tipo influenza (ETl) en ambulatorios.

Tiene como objetivo, determinar semanalmente y por categorÍas de edad, Ia proporción de
consultas atribuibles a ETI y la proporción de casos positivos confrmados de infección por
virus influenza y otros virus respiratorios.

El estudio se realizaráen pacientes que acudan a la consulta externa y/o emergencias y que
son diagnosticados clínicamente como Enfermedad Tipo Influenza (ETI) de acuerdo a la
definición de caso sospechoso, vigente (Cuadro 1).

En esta modalidad, la muestra de secreción respiratoria obtenida por aspirado nasofarÍngeo
o hisopado nasal faríngeo combinado, irá necesariamente acompañada de la ficha clínica
epidemiológica diseñada para tal efecto (Anexo 1).

Cuadro l.

Definiciones de caso de ETI:

Los centros centinela uti l izan el término ETl. Esta se define según los criterios de
oMS (1 ) :

. Caso sosoechoso de ETI

Fiebre súbita mayor a 38'C y
Tos o dolor de garganta y
Ausencia de otras causas

. Caso confirmado de influenza: caso compatible con la defnición de
sospechoso y confirmado por laboratorio (inmunofl uorescencia indirecta)

b. Infección respiratoria aguda grave (IRAG) en hospitalizados

Tiene como objetivo, determinar semanalmente y por categorías de edad, la proporción de
hospitalizaciones atribuibles a IRAG y la proporción de casos positivos confirmados de
infección por virus influenza y otros virus respiratorios entre los casos de IRAG.

La vigilancia de IRAG se realizará en pacientes hospitalizados con diagnóstico clínico de
IRAG de acuerdo a la definición adaptada del protocolo de respuesta rápida de la OMS
(Cuadro 2).

En esta modalidad, la muestra de secreción respiratoria obtenida por aspirado nasofaríngeo
o hisopado nasal faríngeo combinado, irá necesariamente acompañada de la ficha de
clÍnica epidemiológica diseñada para tal efecto (Anexo 1).
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Cuadro 2.

La sospecha de IRAG se fundamenta en sÍntomas y signos clínicos y no es necesario
RX de tórax para considerar un caso sosoechoso.

Definición de caso sospechoso de IRAG:

Para individuos de 5 años o mayores:

. Aparición súbita de fiebre superior a 38oC Y

. Tos o dolor de,garganta Y

. Disnea o dificultad para respirar Y

. Necesidad de internación hospitalaria

Para niños menores de 5 años; adaptado del Programa de atención integral a las
enfermedades prevalentes de la infancia AIEPI:

. Cualquier niño menor de 5 años en el que se sospeche clínicamente la
presencia de neumonía o neumonía grave y que requiera hospitalización.

Definiciones de caso del AIEPI (Nlños/as menores de 5 años)

.  Neumonía;
Todo niño con Fiebre ( To mayor a 38oC) y tos o dificultad resoiratoria que
tenga respiración rápida y no presente signos generales de peligro, ni tampoco
tiraje torácico ni estridores, cuando está tranquilo.

. Neumonía grave o enfermedad muy grave:

Todo niño con Fiebre (To mayor a 38oC), tos o dificultad respiratoria y con
cualquiera de los siguientes signos: t iraje torácico o estridor cuando está
tranquilo o cualquier signo general de peligro.

o Signos generales de peligro:
. Niño incapaz de beber o mamar
. Niño letárgico o inconsciente
. Niño que vomita todo
. Niño con convulsiones

o Dificultad respiratoria
. Antes de los 2 meses de edad: más de 60 respiraciones por

minuto
. De 2 meses a 11 meses de edad: se considera oue la

respiración es rápida si t iene 250 respiraciones por minuto
. De 12 meses a 5 años se considera que la respiración es

rápida si t iene )40 respiraciones por minuto



c. Muertes por IRAG en hospitalizados

llene como objetivo, determinar la proporción de defunciones asociadas a IRAG entre todas
las hospitalizaciones y todas las defunciones de pacientes hospitalizados.

Se tomarán en cuenta los fallecimientos registrados por el personal de salud que tengan
como c¿¡usa principal de la muerte: IRAG.

5.2.2 Duración y periodicidad de la vigilancia

El estudio centinela en las tres modalidades antes mencionadas, se desarrollará,
anualmente, abarcará las 52 semanas epidemiológicas, en base al convenio firmado entre
cada centro centinela, INLASA, los SEDES y la Unidad de Epidemiología-MSD.

5.3 ldentificación de la población centinela

Se seleccion a¡án alas/los usuarias/os que acudan a los centros centinela identificados de
acuerdo a criterios previamente determinados en la Guía de Organización de la Mgilancia
Centinela de Virus Influenza en Bolivia. Serie: Documentos Técnico Normativos No 47.

5.4 Determinación del número de muestras para laboratorio

En el caso de ETI en ambulatorios, de acuerdo a los recursos humanos y materiales con los
que se cuenta, así como al tiempo disponible, se tomarán un total de cinco muestras
consecutivas a partir del primer caso sospechoso de ETI en la consulta externa (pediatría, 17
medicina general y emergencias), que se presenten en cada semana epidemiológica (lapso
transcunido entre las 0:00 horaqdel domingo hasta las 24 horas del sábado siguiente)"

En el caso de IRAG en hospitalizados se tomarán muestras a todos los casos sospechosos
de IRAG, obligatoriamente.

5.5 Criterios de inclusión y exclusión de la población centinela

Los criterios de inclusión y exclusión para la población seleccionada se describen a
continuación.



5.5.1 ETl, en ambulatorios:

Cuadro 3

Grupo de Población Criterios de Inclusión Griterios de Exclusión

Usuarias/os que
acuden a la consulta
externa pediátrica y
general en cada
centro centinela por
sosoecha de ETl.

Pacientes que asisten por
primera vez a la consulta
externa pediátrica y general,
por sospecha de ETI y a los
cuales se les toma una muestra
de aspirado nasofaríngeo o
hisopado nasal farÍngeo
combinado.

Paciente con un oeríodo de
evolución máximo de 72 horas
(3 días) desde el inicio de los
síntomas.

Paciente con sospecha de ETI
oue se encuentre entre los
primeros cinco casos
consecut ivos de la  semana
epidemiológica"

Paciente que asiste
repetidamente a la consulta
externa dentro de los 15 días
posteriores a la primera
consulta.

Todo paciente que asiste a la
consulta externa por otra causa.

Todo paciente sospechoso de
ETI a quien no se le tomó la
muestra de aspirado
nasofarÍngeo o hisopado nasal
faríngeo combinado.

Paciente que se niegue a la
inc lus ión en la  v ig i lancia.
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5.5.2 IRAG, en hospitalizados

Cuadro 4

Grupo de Población Criterios de Inclusión Criterios de Exclusión
U s u a r ¡ o s / a s
pediátricos y adultos
que son
hospitalizados en
cada centro centinela
por IRAG.

Pacientes pediátricos y adultos
que son hospi ta l izados por
IRAG.

Todos los pacientes con IRAG a
los que,  e l  pr imer día de
hospitalización, se les toma una
muestra de aspirado
nasofaríngeo o hisopado nasal
faríngeo combinado.

Paciente que es hospitalizado
repetidamente dentro de los 15
días posteriores a la alta de la
primera hospitalización.

Todo paciente que es
hospitalizado por otra causa.

Todo paciente con IRA grave a
quien NO se le tomó la muestra
de aspirado nasofaríngeo o
hisopado nasal farÍngeo
combinado

Paciente que se niegue a
participar en la vigilancia.



5.6 Obtención y procesamiento de las muestras respiratorias

La toma de muestras, su transporte, almacenamiento y procesamiento seguirán las normas
de bioseguridad establecidas nacional e internacionalmente. Los pasos que se darán se
encuentran graficados en los Anexos 2 y 3 y se describen a continuación:

5.6.1 Pasos en la consulta externa del centro centinela

El personal médico de centro centinela, identif icará a los pacientes con clínica compatible
con ETI e IRAG (de acuerdo a las definiciones de casos sospechosos, descritas
anteriormente) y l lenará la "Ficha clínica epidemiológica para vigilancia de ETI e IRAG"
(Anexo 1), y se tomará la muestra correspondiente.

Pasos en el laboratorio del centro centinela

El personal del laboratorio, se basará en la "Guía para la obtención y procesamiento de
muestras" descritos en el Anexo 3.

Asignará, a la ficha clínica epidemiológica renrit ida por el médico y al tubo para la toma de
muestras, el No de código de laboratorio, además de la fecha de toma de muestras.

El No de código de laboratorio estará compuesto de: Numerador/Denominador. Tomando en
cuenta el código para cada centro centinela asignado por el INLASA (Cuadro 5), cada
muestra estará identif icada en el numerador con este código como primer número seguido
del correlativo 001 a partir de la primera muestra. El denominador corresponderá a los dos
últimos dígitos del año de la toma de muestras correspondiente. Por ejemplo:

La toma de muestras deberá ser realizada de acuerdo a la "Guía técnica para la obtención
y procesamiento de muestras para estudio de virus Influenza", Anexo 3, teniendo en cuenta
todas las medidas de bioseguridad y vistiendo equipo de protección personal,

Al momento de la toma de la muestra se deberá considerar la edad del paciente para la
selección del método a emplearse para obtener la muestra respiratoria:

. Para niños menores de 5 años la muestra será obtenida por aspirado nasofaríngeo.

. Para niños mayores de 5 años y adultos la muestra será obtenida por hisopado nasal
y faríngeo combinado.
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Las muestras serán procesadas en el mismo laboratorio, caso contrario trasladadas o
enviadas al laboratorio centinela correspondiente, el día en que se tomó la muestra. En caso
de feriado u otra circunstancia, por ejemplo bloqueo de las vías de acceso al centro
centinela, en los días en que se tomó la muestra, el laboratorio de centro tomador de
muestras deberá realizar el pre - procesamiento de muestras (hasta la fijación con acetona)
y dentro de las 24 horas se enviarán al laboratorio centinela correspondiente para concluir
la inmunofluorescencia indirecta. Las muestras pueden ser almacenadas a una temperatura
de 4'C, por un máximo de dos días en el laboratorio del centro centinela.

Concluida la toma de la muestra el oersonal verif icará en la etioueta del tubo donde tomó la
muestra, la fecha de la toma de ia muestra, el código de láboratorio y los nombres y
apell idos del paciente, estos datos deben ser trazables entre el tubo que contiene la muestra
y los registrados en la ficha clínica epidemiológica.

Una vez verif icados los datos de la ficha clínica epidemiológica se los transcribirá al
cuaderno de registros de la vigilancia y a la base de datos en el programa SPSS.

5.6.3 Pasos en el laboratorio centinela

Se realizarán las pruebas de laboratorio de acuerdo al flujograma descrito en el Anexo 3.

En el laboratorio centinela dependiendo de su capacidad resolutiva se emplearán las
técnicas de:

1 . fnmunofluorescencia indirecta (lFl), se realizará a todas las muestras obtenidas
en la Vigilancia, para diagnóstico de Virus InfluenzaAy B, Parain'f luenza 1,2y 3,
Adenovirus, Virus Respiratorio Sincicial y Metaneumovirus.

Aislamiento viral en cultivo celular, se realizará cuando la muestra dé resultado
positivo a la lFl para cualquiera de los virus estudiados y a un 20% de los negativos
(para efectos de control de calidad).

o La subtipif icación viral por inhibición de hemaglutinación (lHA), se
realizará a todos los aislados virales de influenza virus obtenidos en cultivo
celular.

La reacción de la polimerasa en cadena (PCR), se realizará cuando la
inmunofluorescencia indirecta resulte positiva a influenza virus y no se aÍsle el virus
en cultivo celular o cuando el título viral en el aislamiento sea bajo (< 1116).

ldentif icación de variables

2.

5.7

Las variables a ser incluidas en este estudio y que deben registrarse en forma individual en
la ficha clínica epidemiológica (anexo 1) solo en los casos en que se tomarán las muestras
para laboratorio, son:

1. Nombre del Centro Centinela más el código asignado (Cuadro 5)
2. Código de la muestra de laboratorio
3. Fecha de toma de muestra



4. Sexo
5. Edad
6. Ocupación
7. Fecha de inicio de signos/síntomas
8. Diagnóstico clínico (ETl o tRAG)
9. Vacunación contra la Influenza Estacional
10. Información sobre viajes internacionales
11 . Contacto (comunitario o institucional) con otro enfermo, brote o ambos
12. Diagnóstico virológico final (luego de efectuado el análisis de laboratorio)

Cuadro 5.
Códigos Gentros Centinelas

Nombre Centro Centinela Número de Gódigo

Hospital Complejo Miraflores/ La Paz
(Hospital del Niño Dr. Ovidio Aliaga) 1

Hospital Boliviano Holandés/El Alto 2
Hospital Complejo Viedma/Cochabamba

Hospital San Juan de Dios/Táriia 4

Hospital Santa Bárbara/Sucre

Hospital Boliviano Japonés/Santa Cruz A

5.8 Recolección de la información

La recolección de información se describe a continuación y además, está graficado en et
anexo 2

5.8.1 En el centro centinela:

a. Hospital.

El equipo médico del centro centinela debe registrar a diario los casos de ETI o de
IRAG por grupos de edad, en los formularios de uso rutinario del centro: "lnforme
diario de Emergencia/consulta Externa", Anexo 4 (cuadernos sNls No i para
consulta externa y No 7 para emergencias) e "lnforme Diario de Hospitalizaciones"
Anexo 5 (Cuaderno de internaciones SNIS No 5), con la supervisión semanal del
responsable de la Unidad Centinela (epidemiólogo del hospital si existiera, caso
contrario un profesional del equipo médico o el delegado de epidemiología del
SEDES).

Para facilitar el registro se utilizará la "Clasificación Internacional de Enfermedades v
problemas relacionados con la salud - ClE".

Semanalmente el centro centinela debe remitir al SEDES, Centro Coordinador
Regional, UE e INLASA, los siguientes formularios sin perjuicio de los otros
formularios actualmente en vigencia:
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1. Formulario de Recolección Semanal de Casos de Enfermedad Tipo Influenza
(ETl), lnfección Respiratoria Aguda Grave (IRAG) y Mortalidad por IRAG en el
Hospital Anexo 6. Además, se debe enviar el Certificado Médico Unico de
Defunción. Código R^A. Salud INE 102 (01/2006) siguiendo su instructivo de
llenado" Anexo 7, teniendo la precaución de registrar en causa directa: IRAG y
además el agente viral diagnosticado en laboratorio, por ejemplo IRAG por Virus
Influenza, IRAG por Virus Respiratorio Sincicial, etc.

Los datos que el centro centinela obtendrá a través del formulario anterior (Anexo 6) son:

- De consultorios externos, "Casos de Enfermedad Tipo Influenza (ETl)":

o Número total de consultas por grupos de edad'
o Número total de consultas por ETI por grupos de edad.
o Número de casos de Influenza por semana epidemiológica (con el informe

de laboratorio).

- De salas de hospitalización, "Casos de Infección Respiratoria Aguda Grave
(rRAG)":

o Número total de hospitalizaciones, por grupos de edad.
o Número total de hospitalizaciones por IRAG, por grupos de edad'
o Número total de individuos a los cuales se les tomó muestras para

detección de virus respiratorios, por grupos de edad, vinculado al número
de historia clínica o número de vigilancia.

o Número de casos de Influenza por semana epidemiológica (con el informe
de laboratorio).

- Mortalidad, Casos de Muertes en el Hospital por IRAG":

o Número total de muertes por grupos de edad.
o Número de pacientes que murieron por IRAG, por grupos de edad.
o Número de paciente que murieron por IRAG, por grupos de edad y por

agente viral (con el informe de laboratorio).

5.8.2 Recolección de información en los laboratorios centinelas

Cada muestra llegará con su "Ficha Clínica Epidemiológica" correspondiente, Anexo 1; el
laboratorio que procese vaciará su contenido en el cuaderno de registro de vigilancia y en
la base de datos en el Programa SPSS. Una vez realizada la prueba diagnóstica vaciará los
resultados en ambos registros (manual y electrónico).

Los laboratorios centinela reportarán los resultados de cada paciente al centro centinela en
el Formulario de Reporte de Resultados Individual Anexo 8.

Los laboratorios Centinela consolidarán la información semanal y reportarán en el formulario
de "lnforme semanal de laboratorio para vigilancia centinela de influenza". Anexo 9, por
semana epidemiológica a las siguientes instancias:



. Centro (s) Centinela (s) correspondiente (s) (hospital, centro de salud, etc).

. SEDES (SNIS-VE).

. Centro Coordinador Regional.

. INLASA.

.  UE- SNIS.

Con el uso de este formulario de laboratorio, se obtendrá la siguiente información:

. Número de muestras recibidas de los consultorios externos y de los hospitalizados,
vinculado al número de vigilancia.

. Número y tipo de virus respiratorios detectados en los pacientes ambulatorios y
hospitalizados por semana epidemiológica y por grupo de edad, vinculado al
número de vigilancia.

5.8.3 LaboratoriosCoordinadores

Los laboratorios coordinadores son: INLASA para La Paz, Sucre, Potosí, Oruro,
Cochabamba y Tarija; y CENETROP para Santa Cruz, Pando y Beni. Ambos consolidarán
la información semanal recibida de los laboratorios centinelas a su cargo y remitirán el
informe al INLASA, SEDES y a la UE-SNlS, por semana epidemiológica uti l izando la base
de datos diseñada para tal efecto en el programa estadístico SPSS. Anexo 10.

5.8.4 Laboratorio de Referencia Nacional

El Laboratorio de Referencia Nacional (INLASA) consolidará toda la información generada
por el sistema de vigilancia centinela de influenza virus (epidemiológico y laboratorio), por
semana epidemiológica, grupos de edad y por centro centinela (departamento). Remitirá en
forma semanal a: La UE-Programa Influenza-SNlS, SEDES, OPS-OMS, Flunet, Ministerio
de Desarrollo RuralAgropecuario y Medio Ambiente (MDRAyMA), SENASAG - PRONESA
(Nacional y departamentales) y otros.

El Laboratorio de Referencia, además de las variables descritas en el punto "ldentificación
de las Variables", generará la siguiente información:

. Sistema de aislamiento viral.

. Tipo de virus identificado.

. Subtipo de virus Influenza identificado.

. Designación de los aislados.

. Semejanza a la cepa de referencia (síino).

. ldentificación adicional en curso (sí/no).

5.9 Procesamiento y análisis de datos

El procesamiento y análisis estadístico de datos en nivel nacional se realizará en el SNIS-
MSD con el apoyo del INLASA y a nivel departamental serán realizados por el SN lS- SEDES
con el apoyo del Laboratorio Centinela y en su caso con los Comités de Coordinación para
la Vigilancia Epidemiológica. Figura 1.

Se obtendrá la siguiente información en gráficos, tablas y mapas de salida:
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Proporción de casos de ETI por consultas totales.
Proporción de casos de ETI por consultas totales, por grupo de edad.
Proporción de casos de ETI con resultado positivo para Influenza y otros virus
resoiratorios.
Si es posible, incidencia basada en la población de la ETI en conjunto y por
grupo de edad (cuando se conozca la población atendida).
Proporción de casos de IRAG por Hospitalizaciones totales.
Proporción de casos de IRAG por consultas totales y por grupo de edad.
Proporción de casos de IRAG con diagnóstico de Influenza u otros virus
respiratorios.
Si es posible, incidencia basada en la población de IRAG en conjunto y por
grupo de edad (cuando se conozca la población atendida).
Proporción de defunciones entre los casos de IRAG por el número total de
hospitalizaciones.
Proporción de defunciones entre los casos de IRAG por el número total de
defunciones hospitalarias.
Si es posible, incidencia basada en la población de defunciones asociadas a la
IRAG en conjunto y por grupo de edad (cuando se conozca la población
atendida).

F igura 1.

-Centro Cent¡nela
-Centro Coordinador
.SEDES
-UEProg. Influenza
-oPs/oMs
-FLUN ET

6. Vigilancia de influenza virus por cepa aviar en humanos

Esta vigilancia se enmarca dentro de la Vigilancia Nacional Intensificada de Virus Influenza
por cepa potencialmente pandémica (cepa aviar en humanos) que se realizará en todos los
establecimientos de Salud y corresponde a una de las enfermedades de notif icación
obligatoria de acuerdo al Reglamento Sanitario Internacional.

Para efectos de articular esta vigilancia con la vigilancia centinela en la presente guía se
presentan información básica para la detección oportuna de todos los brotes de infecciones
respiratorias imprevistos o inesperados para la aplicación eficaz de medidas de control
destinadas a Iimitar morbil idad y mortalidad, mediante la detección temprana de la
transmisión sostenida de persona a persona.

6.1 Definición de caso de influenza virus en humanos por cepa aviar

La definición de caso de Influenza en Humanos por cepa aviar nueva potencialmente
pandémica, como el caso de InfluenzafuHsNl, se basa en la clínica que es igual a la de
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influenza estacional (cuadro 1), pero además contiene un fuerte componente
epidemiológico. A continuación se describe la definición de caso vigente recomendada por
la OPS/OMS:

Cuadro 6

Definición de caso de lnfluenza en humanos por cepa A/H5N1

Caso sospechoso de Influenza A (H5N1):

Presentación clínica de fiebre más síntornas respiratorios, incluyendo la muerte por una
enfermedad respiratoria aguda inexplicada, en un paciente que haya estado expuesto
durante los 7 días previos al inicio de signos:

o Contacto estrecho (1 metro) con un caso sosp./prob./conf. (cuidando, hablando,
tocando);

o Contacto con aves de granja o silvestres, carcasas, heces o ambiente
contaminado en un contexto A(H5N1) (humano y/o animal, sospechoso o
confirmado) durante el mes previo;

o Consumo de carne de pollo cruda o mal cocida en un contexto A(HSN1)
(humano y/o animal) durante el mes previo;

o Contacto estrecho con casos animales confirmados;
o Contacto con muestras sospechosas A(HSN1) (animales o humanas).

Caso probable de Influenza A (H5N1)

- Aquel caso sospechoso + Rx (o + Lab. A positivo); o sospechoso + defunción

Caso confirmado influenza A(H5N1 ):

- Caso probable o sospechoso viva o muerta + laboratorio positivo en uno más de las
siguientes pruebas:

o Cultivo viral positivo para la influenza A(HS)
o Reacción de la polimerasa en cadend (FCR) positiva para influenza A(H5)
o Inmunofluorescencia positivo (lFA) para antígeno de A(HS).
o Aumento en 4 veces el título de anticuerpos A(HS) en muestras pareadas de

sueros

6.2 Vigilancia en los centros de salud (Consultorio externo)

En caso de identificar a un paciente compatible a la definición de caso antes descrita en
cualquier centro de salud del país ambulatorio u hospitalizado (público, seguridad social,
ONG, iglesia o privado) se debe indagar a profundidad los siguientes antecedentes que se
encuentran en la ficha clínica epidemiológica para Vigilancia de ETI e IRAG (Anexo 1):

a. Antecedentes de viajes al exterior del país, 7 días anteriores al inicio de
síntomas (indicar el nombre del país)": Registrar el nombre del país. En caso de
haber llenado esta casilla, por favor inmediatamente referirse a la defiaición de caso
de Influenza Aviar en humanos y cotejar con el listado de países con casos de
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influenza aviar y/o influenza aviar en humanos del Protocolo de Vigilancia

intensificada de influenza aviar en humanos. En caso de corresponder a paciente

que cumpla esta última definición de caso, el médico tomará la muestra (para evitar

sobreexposición del paciene) y en coordinación con su laboratorio centinela

enviarán la muestra directamente al lNLASA, junto con una copia de la presente ficha

clínico ePidemiológica.

b. Ocupación del Paciente

c. Antecedentes de vacunación anti influenza estacional

5.3 Vigilancia en laboratorio centinela

- En caso de la identificación de un pac¡ente sospechoso de influenza por cepa aviar el

laboratorio centinela procederá a apoyar al equipo méd¡co en la toma de muestras y

provisión de insumos para la recolección de muestras e inmediatamente env¡ará al

Laboratorio de Referencia Nacional - INLASA, de acuerdo a la protocolo de envió de

muestras. Anexo 3.

- En caso de disponer se realizará la prueba rápida, vistiendo equipo de protección

personal y máscara N95 y bajo cabina de seguridad biológica. Los resultados de esta

prueOa són rápidas (15 a 30 minutos). Esto permitirá tomar las acciones inmediatas de

tontrol y tratamiento segÚn la Guía de manejo clínico, Serie: documentos técnico

normativos No 46 y el Plañ Nacional de Preparativos y Respuesta ante la Influenza Aviar

y la lnfluenza Pandémica.

- Sin embargo para confirmación diagnóstica se deberá enviar la muestra indefectiblemente

a l INLASA.

6.3.1 Tipo de muestra para estudio de Laboratorio de lnfluenza por cepa aviar

,A(H5N1)

- El hisopado de garganta es actualmente el mejor procedimiento para virus influenza

A (H5N1) el mismo que debe ser tomado con hisopo de dacrón y bajalenguas y

disouesto en MTV.

- Si el paciente está intubado hacer un aspirado traqueal o tomar la muestra durante

el lavado bronco-alveolar.

- sangre: suero para realizar PCR y detección de anticuerpos antiinfluenza.

6.4 Vigilancia en los laboratorios coordinadores

En caso de identif icar una cepa de virus influenza nueva o una vinculada a la pandemia se

comunicará inmediatamente al INLASA y además se enviará el aislado viral (en caso de

existir) más la muestra original. Es importante mencionar que antes de inocular muestras a

cultivos celulares o huevos embrionados, el laboratorio debe asegurarse que el paciente no

es sospechoso de infección por virus influenza A(HSN1) u otra de origen aviar, de acuerdo

a la definición de caso descrita en el Cuadro 6.
r,,



6.5 Vigilancia en el Laboratorio de Referencia Nacional: INLASA

El INLASA confirmará que se trata de una nueva cela viral y comunicará al Comité Nacional
de Influenza conformado por Ministerio de Salud y Deportes, Ministerio de Desarrollo Rural
Agropecuario y Medio Ambiente (MDRAyMA) - SENASAG, Ministerio de Defensa y Policia
Nacional.

Simultáneamente, se enviará la cepa al Centro de Referencia de OPS/OMS para las
Américas constituido por el Centro de Prevención y Control de Enfermedades (CDC) de
Atlanta-USA para confi rmación de laboratorio.

Una vez recibido el reporte del CDC, el Comité Nacional de Influenza informará oficialmente
a los Ministerios correspondientes. El Ministerio de Salud y Deportes a su vez informará a
OPS/OMS en Bolivia. Y el INLASA con la autorización del Ministerio de Salud, en su calidad
de Referencia Nacional informará a FLUNET.

De confirmarse una cepa nueva se activarán los pasos de contención y repuesta según el
Plan Nacional de Preparativos y Respuesta ante la InfluenzaAviary la Influenza Pandémica.

7. Indicadores del desempeño de la vigilancia centinela

Los indicadores de "proceso" y de "resultado" son referidos en el Protocolo Genérico para la
Vigilancia de Influenza de OPS/CDC de 2006 y se presentan en el Guadro 7, los mismos
permitirán la evaluación del sistema en conformidad con los objetivos específicos del
Sistema de Vigilancia Centinela:

Guadro 7

lndicadores de Proceso e lndicadores de Resultado



8. Recursos

8.1 Recursos Humanos

Los recursos humanos serán proporcionados por cada una de las instituciones involucradas
en la vigilancia centinela.

La estructura del recurso humano para llevar a cabo el sistema de vigilancia centinela debe
estar conformado por:

Personal del Centro Centinela (Hospital):

Médico Responsable del Centro Centinela
Médicos (lnternista, Neumólogo, Pediatra, etc.)
Enfermeras (Licenciada y/o Auxiliar)
Estadístico y/o epidemiólogo
Responsable de laboratorio.
Responsable de toma y procesamiento de muestras
Responsable de transporte de muestras (ambulancia, etc)
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Personal del SEDES:
Responsable de SNIS-Vigilancia Epidemiológica
Estadístico

Personal del Gentro Coordinador y Referencia:
Responsable de Laboratorio
Responsable de procesamiento de muestras.

Personal del Centro de Referencia Nacional:
Responsable de Laboratorio de Virología
Responsable de procesamiento de muestras
Estadístico

Comité Nacional de Influenza
Subcomité de Vigilancia de lnfluenza:

8.2 RecursosMateriales

Los requerimientos de reactivos, materiales, insumos, equipos de laboratorio, equipos de
bioseguridad y otros, se encuentra en el Anexo 11.



9. ANEXOS





Anexo 1
para

Semana Ep idemio lóg ica : . . . . . . . . . . . . . ' . . . . . . .
I\¡INISTERIO DE SALUD Y DEPORTES

BOLIVIA

Fecha de  a tenc ión : . . . . . . . .

1.. DATOS DEL CENTRO CENTINELA

N o m b r e  C e n t r o  C e n t i n e l a : . . . . . . . .  .  . . . .  . . . . . " "  C i u d a d : "  "  " " " "  " .  "  '

Ambulatorio Hospital izado- Servicio:. . . . . . . . . .  No Sala" " " " '

N o C a m a : . . . . . . . .  N o H i s t o r i a c l í n i c a . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

2.- DATOS DEL PACIENTE

No Código de laboratorio:.
Nombre  y  ape l l idos : . . . . .  . ' . . . . . . .  Edad: . . . . . . " . "  "  Sexo:  F-  M-

Lugar y Dirección de Residencia:
Te lé fono/Ce lu la r : . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  Ocupac ión : . . . . .

F e c h a i n i c i o d e s í n t o m a s . . . . . . . . 1 . . . . . . . . . 1 . . . . . . . . . . . . . F e c h a o b t e n c i ó n d e m u e s t r a : . . . . . . 1 . . . . . . . . . 1 . . . . . . . . . . . .
Vacuna contra virus influenza estacional: Sl - Fecha VacunaciÓn" "1""" 1" "'

NO- Desconoce-

Antecedentes de viajes al exterior del país, 7 días anteriores al inicio de síntomas (indicar el

nombre  de l  País ) : . . . . . . .

¿Ha tenido contacto con algún enfermo con sintomatología similar? Si- No - Desconoce-

lmpresión diagnóstica: ETI- IRAG -

Características clínicas:

S¡ No

Fiebre > 38oC

Rinorrea

Faringitis

Conjuntivitis

Otitis
Bronquitis
Bronquiolitis
Neumonía

Tos
Disnea

S¡ No

Adenopatías

Astenia

Cefalea

Mialgia

Vóm¡tos
D¡arrea
Erupciones

Caso esporádico

Aparición de los síntomas durante el brote

Muestra rem¡tida y/o obtenida por: . . .  . . .  . .
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Instrucciones de l lenado de F¡cha Clínica Ep¡demiológica (Continuación Anexol)

"Semana epidem¡ológica": Se regislrará la semana epidemiológica correspondiente.
"Fecha de atención": Se reg¡strará según el orden y en forma numeral el día, mes y los dos últimos díg¡los del año
correspond¡ente, todos separados con un guión o una barra, por ejemplo: 01-10-07 o b¡en 01/10/07
1. DATOS DE CENTRO CENTINELA
"Nombre de la Centro Cent¡nela": Se registrará el nombre del Centro Centinela (Hospital)
"Ciudad": corresponde a la c¡udád donde se encuentra localizado el centro centinela.
"Ambulator¡o" Marcar con X si e¡ pac¡ente es alendido en consu¡ta externa o emergencias.
"Hosp¡talizado" Marcar con X si el pacienie ha sido hospitalizado.
Si se ha marcado en "Hospitalizado" se debe llenar las siguientes casil la:
"Servlc¡o": Reg¡strar el nombre del Serv¡cio donde ha s¡do hosp¡tal¡zado el pacienie
" No Sala": Reg¡strar el número de la sala (s¡ ex¡sten más de una) del Servicio donde ha s¡do hosp¡talizado el pac¡ente.
"No Cama": Reg¡strar el número de la cama que está siendo ocupado por el paciente hosp¡tal¡zado.
"No H¡storia clínica": Registrar el No de Hisior¡a clín¡ca del paciente hospital¡zado
2. DATOS DEL PACIENTE.
"No de Código de laboratorio": El médico dejará en blanco esta cas¡lla. La l lenará la persona que tome la muestra (en el
laboratorio u otro servic¡o que l¡eve registro de los casos que se están tomando muestras) de ia siguiente manera: EI código de
laboralor¡o estará compuesto de: Numerador/Denominador. En el numerador irá el código del centro centinela, as¡gnado por el
INLASA, como pr¡mer número seguido del correlat¡vo 001 a part¡r de la pr¡mera muestra. El denominador corresDonderá a los
dos últimos díg¡tos del año correspondiente. Por ejemplo:

f  ^ . . .  |  ¿  l a ^ ^ -  !
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I
"Nombre y apell idos": Reg¡slrar el nomb!'e y los dos apell¡dos del paciente.
"Edad": Registrar la edad en años y meses, en ambos casos con un número entero, cada uno segu¡do de la abrev¡ac¡ón "a"
por años y 'm" por meses. En caso de neonatos menores de 1 mes se colocará la edad en dias utilizando un número entero
seguido de la abreviac¡ón "d" por días.
"Sexo"MarcarconXene l  espac¡opara"F 's i  es femeninooene l  espac¡opara"M"  s ¡  e l  pac¡en teesmascu l ¡no .

"Lugar y d¡recclón de residencia": Registrar el nombre de la c¡udad de residencia segu¡do por una coma y luego ¡a d¡rección,
consignando el nombre de la calle y no de casa. Por ejemplo: La paz, Rosendo Gutiérrez # 35.
"Teléfono/celulaf': Reg¡strar el número de teléfono fijo, bana y/o luego el número de celular.
"Ocupación": Registrar la ocupación aclual del paciente, el cual no necesariamente corresponde a la profes¡ón.
"Fecha inicio de sÍntomas": Registrar en el s¡guiente orden: día, mes y año del in¡cio de los síntomas, ut¡¡¡zando números
enleros para caoa uno.
"Fecha obtenc¡ón muestra": Este dato el médico la dejará en blanco. Se registrará en el servicio donde se lome la mueslra,
siguiendo el orden: dÍa, mes y año de la obtención de la muestra.
"Vacuna contra virus de influenza estacional": Marcar, según conesponda, las opc¡ones:

"Sí": ¡/arcar con X. Cuando haya rec¡bido vacuna dentro del últ imo año a la presente consulta.
"No": Nilarcar con X. Cuando nunca haya sido vacunado contra influenza o ha rec¡b¡do la vacuna antes del últ¡mo año a la
Presente consulta. o
"oesconoce". Marcar con X. Cuando el paciente no se acuerde o desconozca el dato de vacunac¡ón.
"Antecedentes de viajes al exterior del país, 7 días anteriores al ¡nic¡o de sÍntomas {¡ndicar el nombre del país),,:
Reg¡slrar el nombre del país. En caso de haber l lenado esia casil la, por favor inmed¡atamente refer¡rse a la delin¡c¡ón de caso
de lnfluenza Av¡ar en humanos y cotejar con el l¡stado de países con casos de ¡nfluenza av¡ar y/o influenza av¡ar en humanos
del Protocolo de V¡g¡lanc¡a ¡ntens¡ficada de ¡nfluenza aviar en humanos. En caso de coresponder a pac¡ente que cumpla esta
últ¡ma def¡nición de caso, el médico tomará la muestra (para ev¡tar sobreexpos¡ció del paciente) y en coordinación con su
laborator¡o centinela enviarán la muestra directamente al INLASA, junto con una copia de la presenle ficha clínico
ep¡demiológ¡ca.
"¿Ha tenido contacto con algún enfermo sim¡lar?" Marcar con X, según corresponda, las opciones:
"Sí": Cuando haya ten¡do contacto dentro de los 7 días previos al inic¡o de los síntomas.
"No": Cuando nunca haya ten¡do contaclo o cuando el contacto haya sido mucho antes de los 7 d¡as
"Desconoce". Cuando el pac¡ente no se acuerde o no se haya dado cuenta.
"lmpresión diagnóstica": Marcarcon X, según corresponda, solo una de lasdos opciones:,,ETl,,o bien,,IRAG,,
"característ¡cas clín¡cas": l\¡arcarcon x en cada opción según corresponda a Ia evaluac¡ón clínica.
"Muestra remltida y/obten¡da por:": Reg¡strar el nombre del médico que realizó la evaluación clínica del caso
"Firma": El médico que rcalizó la evaluación clínica del caso, f¡rmará ¡a ficha en sus tres ejemplares
"Cargo": Registrar el cargo del médico que rcalizóla evaluación clínica del caso
"Teléfono": Reg¡strar el núme¡o de teléfono donde se pueda contactar al médico.
"Fax": Registrar el número del fax donde se puede hacer l legar el resultado de laborator¡o.
"Observaciones": El médico regislrará cua¡qu¡er observac¡ón que cons¡dere importante y no esté cons¡gnada prev¡amente en
la ficha.

:



Hospital ización de Adultos v niños de
los Gentros centinela

.Personal médico identifica paciente con
clínica de

o ETI o bien: IRAG

.Registra en el " lnforme diario de
Atenciones", sin perjuicio de otros registros
normatizados.

.Si está dentro de las 5 muestras para
laboratorio de ETI y todos los casos de
IRAG: Llena f icha epidemiológica (Anexo 1)

.Envía al oaciente con la f icha al
Laboratorio del Centro centinela para la
toma de muestras en caso de ambulatorios
y en hospitalizados solicita la toma de
muestras en sala.

Anexo 2

PASOS A SEGUIR PARA VIGILANCIA CENTINELA DE INFLUENZA VIRUS

. El laboratorio centinel orocesa
muestras de acuerdo a protocolo
de Diagnóstico de laboratorio

. Realiza orueba de lFl

. Registra resultado en cuaderno
v en la base de datos en SPSS

Zl."*;l¡
\itjy

@

Laboratorio Centinela
o Reoorta resultado de lFl de

c/oaciente. Anexo B.
o Envía el formulario de Diagnóstico de

laboratorio (Anexo 9) semanalmente
por: E-mail o Fax a:
o Centro centinela oue envió la

muestra
o SEDES corresoondiente
o SNIS y UE (Nacionales)
o Centro coordinador correspondiente
o INLASA
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A diario, el médico del Centro centinela:
- Llena Ficha clínica epidemiológica de ETI e

IRAG. Anexo 1
- Registra en el Informe diario de atenciones:

ETI o IRAG usualmente ut i l izado en ese
Centro de Salud. Anexos 4 y 5.

Semanalmente, el Centro centinela envía a:
o  SEDES
o Centro coordinador
o UE-SNIS
o INLASA:

Los siguientes formularios:

1.- Formulario de Recolección Semanal para
Casos de ETl, IRAG y Mortal idad x
IRAG. Anexo 6.

Además, de enviar el Certificado único de
defunción, Anexo 7, en caso de muerte por
IRAG.

. Personal de Laboratorio recibe la solicitud llenada para Toma de muestras
(Ficha Clínica Epidemiológica) y asigna el código de laboratorio.

. Registra en el cuaderno del laboratorio.

. ldentifica el tubo con muestra con: código de laboratorio.

. Toma muestra respiratoria: aspirado nasofaringeo (<Saños)
Hisopado nasal y farÍngeo combinado (>Saños) en un tubo
de plástico con 4 ml de Medio de transporte viral (MTV).

. En caso de no procesar muestras, entrega tubos con muestras y ficha
epidemiológica a la persona responsable del Transporte de muestras del
Centro centinela al Laboratorio Centinela asignado.
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Anexo 2, Continuación

g

INLASA-SNIS informan a:
- MSyD-Unidad de Epidemiología
- Centros Centinelas-SEDES
- OPS
- FLUNET
- Ministerio de Desarrol lo Rural -

Agropecuario y Med¡o Ambiente -

SENASAG - PRONESA (nacional y
regionales)

El Centro de Referencia Nacional
(INLASA) apoya al SNIS a consolidar la
información generada por todos los
Centros centinelas en base al
formulario del Anexo 9 (morbilidad por
ETl, IRAG y mortalidad por IRAG).

El Centro de Referencia Nacional
(INLASA) consol¡da la información
generada por todos los
laboratorios cent¡nelas en base a
las Fichas epidemiológicas y a los
resultados del diagnóstico
virológico

CENTRO DE

NACIONAL
INLASA

SNIS-INLASA
- Elaboran en forma semanal

- Proporción de casos de ETI por consultas totales
- Proporción de casos de ETI por consultas

totales, por grupo de edad.
- Prooorción de casos de ETI con resultado

positivo para Influenza y otros virus respiratorios.
- Proporción de casos de IRAG por

Hospital izaciones totales.
- Proporción de casos de IRAG Por

hospitalizaciones totales y por grupo de edad.
- Proporción de casos de IRAG con diagnóstico de

Influenza u otros virus respiratorios.
- Proporción de defunciones entre los casos de

IRAG por el número total de hospitalizaciones.
- Prooorción de defunciones entre los casos de

IRAG por el número total de defunciones
hospitalarias.

- Subtioos de lnfluenza virus detectados.

é



Anexo 3

GUIA TÉCNICA PARA LA OBTENCIÓN Y PROCESAMIENTO DE MUESTR.AS PARA
ESTUDIO DE VIRUS INFLUENZA

1. De los requisitos de bioseguridad del operador durante la toma de muestras:

. El operador debe haber sido capacitado previamente en la toma de muestras
mediante el aspirado nasofaríngeo y el hisopado nasal y faríngeo combinados

. Debe estar vacunado contra virus influenza estacional

. Debe contar con un equipo de protección personal:
- Bata o guardapolvo
- Gorro
- Mangas
- Barbijo (Usar Máscara - N95 cuando se sospecha de paciente con influenza

por cepa aviar)
- Lentes
- Guantes descartables

. Debe contar con las hojas de veriflcación (Check list) de los materiales a ser
utilizados durante la toma de muestras

2. Hoja de verificación de los materiales a emplearse para la toma de muestras 35
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Operador: Fecha:
Instrucciones: Marcar al lado de cada item.

No Nombre del mater¡al/¡nsumo
rvré¡quE sr I

esta casilla
Observac¡ones

1 Gradilla oara Tubos de 15 ml

Tubo de 15 ml con Mry

Sonda Nasogáslrica

4 HisoDos de Dacron

5 Jer¡noa de 20 ml

6 Alcohol, Lavandina u otro desinfectante

7 Gasa o algodón

8 Ficha ClÍnica Epidemiológica

Bolígrafo

1 0 Marcador

1 1 Guantes descartables

12 Bata o guardapolvo

Gorro
Mangas

t 5 Barbijo y/o mascarilla N95

1 6 Lentes
' t7 Termo para transporte de muestras

1 8 Baia lenouas estéril
1 0 Recipiente para descarte de material contaminado
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3. Medio de transporte viral:

Ef medio de transporte viral (MTV) debe ser manten¡do a 4o C (parte baja del refrigerador)
hasta su uti l ización. También puede guardarse congelado dr2OoC y ser descongelado previo
a su uso.

El MTV está compuesto por sales, antibiéticos, antimicóticos y gelatina como estabil izador
proteico, esta gelatina se gelifica durante su almacenamiento en refrigeración a 4oC, por
este motivo el MTV antes de uso se debe atemperar, dejando unos 15 minutos a
temperatura ambiente en el caso de las ciudades con clima templado o cálido o bien en
baño de agua a 37oC en caso de ciudades con clima frío.

4. Procedimiento para la obtención de muestras:

Previamente revisar que todo el material requerido para la toma de muestras esté disponible
siguiendo la ficha de verif icación (Check l ist). Proceder a la toma de muestra, como sigue:

A. Aspirado nasofaríngeo:

o La toma de la muestra se realizará con una sonda de aspiración nasogástrica, de
numeración apropiada (según la marca del fabricante) para lactantes (k31), niños
(No4 a l  6) .  F igura 1.

o La sonda se conecta a un tubo con sistema de trampa para aspiración central
(bomba de vacÍo) o simplemente a una jeringa de 20 ó 10 ml. (No uti l izar jeringa
de 5 ml por su poca capacidad de aspiración),

o La sonda conectada (al sistema de aspiración), se introduce por una fosa nasal
hasta alcanzar la nasofaringe (que se reconoce porque el paciente presenta tos)
y se procede a aspirar las secreciones; Si bien pueden recolectarse secreciones
nasales, es preferible tomar muestra de la nasofaringe.

o Luego, se vacía la muestra a un tubo conten¡endo 3-4 ml de MTV.

o Se recomienda lavar la sonda cuidadosamente por aspirado y vaciado, evitando
formar espuma y generar aerosoles.

Figura 1:

- : :  
'  ' ' ' 1 .

::..: ,11"
: ;  \ i :  j  : :

. i :d r : 191-::l::::: l :: l l  : l

' t : '  .  , '  
'  . r ¡ I  , \ ;

r -  . ; /

$+l



Hisopado nasal faríngeo combinado

o La toma de la muestra se realizará con 3 hisopos de Dacrón (poliestireno),
estériles y descartables por paciente: 2 hisopos para cada una de las fosas
nasales y uno para la faringe. Figura 2.

o El hisopo se introduce en una de las fosas nasales, girar lentamente por unos
segundos y retira¡ para luego introducirlo en el..tubo con MTV. Descargar el
contenido del hisopo agitando suavemente y presionando contra las paredes del
tubo.

o Con el otro hisopo realizar el mismo procedimiento en la otra fosa nasal y al
depositar en ei MTV romper el palito excedente.

o Con el tercer hisopo tomar la muestra de la faringe con la ayuda de un baja
lenguas, evitando tocar la úvula.

o Introducir el hisopo con muestra faríngea en el mismo tubo con MTV donde se
introdujeron las n¡uestras nasales.

Figura 2: ------\

5. Almacenamiento de muestras

Una vez obtenida la muestra, el tubo con MTV-muestra, debe ser llevado al laboratorio.

Si se dispone de laboratorio en el centro centinela, se deberá acondicionar un lugar
específico para las muestras respiratorias dentro del refrigerador, este lugar debe estar
identificado con un letrero y contar con un envase de plastoformo que contenga la gradilla
con los tubos con MTV v muestra.

La muestra debe envia¡"se en el día de su recolección, solo en últlma instancia puede
almacenarse por un máximo de 48 horas en refrigeración (el almacenamiento a 4oC
disminuye la sensibil idad de la Inmunofluorescencia debido a la hidratación de la células y
posterior l isis celular).

6. Envío y transporte de muestras:

Las muestras respiratorias para diagnóstico de laboratorio de virus respiratorios están
clasificados dentro las sustancias infecciosas de categoría B a la que se ies asigna la
siguiente codificación: No UN 3373 "Biological substance, Category B. Por lo tanto su
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transporte se debe regir a las reglamentaciones correspondientes, como se describen en
forma resumida en la presente guía.

Este tipo de muestras requieren para su transporte el uso de envases P 650, constituidos
por el sistema de triple envase, Figuras 3 y 4, respectivamente.

Figura 3:
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Para envios dentro del territorio nacional se uti l izará un sistema P 650 - Like, constituido por:

1.- El primer envase constituye el tubo con la muestra debidamente identif icado, con el
nombre del paciente y la fecha de toma de muestra. El tubo debe estar bien tapado y
asegurado con cinta adhesiva o parafi lm y envuelto con suficiente cantidad de papel
absorbente (Papel Toalla u otros).

2.- El segundo envase contiene al primero y puede uti l izarse envases de plástico con tapa
rosca y contratapa (se pueden reciclar los envases que contienen tiras reactivas para
exámen de orina).

3.- El tercer envase está constituido por un termo de plastoformo que contiene, además ice
pack o refrigerantes (perritos). Queda terminantemente PROHIBIDO el uso de bolsas
plásticas con hielo. Solo se uti l izará hielo seco cuando se envien aislados virales en cultivos
celulares.

Toda documentación, como ser: Ficha Clínica Epidemiológica, Ficha de ldentif icación, etc.
debe ir en sobre por separado, adherido a la tapa del tercer envase. NUNCA en el interior
del envase de plastoformo junto con la muestra. Figura 5.

El últ imo envase contendrá el rótulo del remitente y del consignatario, de acuerdo al modelo
de etiqueta de la Figura 5.

En caso de muestras altamente sospechosas de influenza por cepa aviar pandémica,
realizar el envío OBLIGATORIAMENTE el mismo día de la toma de Ia muestra al INLASA,
uti l izando el sistema de triole envase



Figura 5
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7. Procesamiento de las muestras para el estudio virológico.

. lnmunofluorescencia indirecta. se realizará en todas las muestras obtenidas en los
centros centinela.

. Aislamiento viral en cultivo celular, se realiza en todas las muestras con resultado
positivo a la lFl y aun2oo/o de los negativos para efectos de control de calidad de la
t F t .

o La subtipif icación viral por Inhibición de hemaglutinación, se realizará en
todos los aislamientos virales obtenidos por cultivo celular.

. La reacción de la polimerasa en cadena (PCR), se realizará cuando no se aísle virus
en el cultivo celular o cuando el título viral en el aislamiento sea bajo (< 1/16), esto en
el caso de virus influenza estacional. Cuando se trate de una muestra proveniente de
un paciente con sospecha de infección con virus influenza aviar H5N1, la PCR
convencional o PCR en Tiempo Real será la única técnica de diagnóstico a ser
utilizado y se la realizará únicamente en el INLASA.

Para más detalle de las técnicas de laboratorio y a la metodología a seguir para el control
de calidad remitirse a los Manuales de Procedimientos Técnicos y al Programa de
Evaluación Externa a la Calidad (PEEC) para lnmunofluorescencia lndirecta para
diagnóstico de virus respiratorios, respectivamente.

Estos pasos están graficados en el flujograma que se presenta continuación.
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Anexo 7
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4.a. Si €s de un áño cuñpl¡do o ñás oo¡signar solo los áños

4.b. Si ss m6nor ds u¡ año @nsignaim€s6s

4.c. Si 6s m€nor d6 un másconsignar €n dias

Si s€ anoú ¡ado muetu oolocar*manás d€

Eshbleimi€nto d3 Salud

Vvi€nda {dodc¡lio) Pailoular

Se ignoh

CONDUJO A U MUERTE?

Atopetlo ff uu","o

E*áneulami6nro fl sumerc¡¿n I o¡qarc porarro¿srego

N o |  
- I

¿Esba embár¿ada €n el momeñto dé modr

o 12 m*€s ants d€ ¡a ñued€?

---F Cuál tu€ lá fsoba dE terminación de ese 6mbarao?

Díá M€s AÁoNO

qro



Continuación Anexo 7

INSTRUCTIVO DE LLENADO

ñoG
Dia
Mes

certifcante.

o años.

Muerle v¡olenta o dudosa , por médico

46

a

ry
'Er

]¡{+
5.
t6*

F"?¡i
: o(x

#
H
#w..
l¡J,.
E;

6.

d*t: t r :

',,'|,

túu
ffi
,l:!=

il

3. SEXO: Debe marcañe con una @z dento de la casilla que corresponde. Ej. s¡ es mujer debe colocaGe una cruz en la casilla de Yemen¡no'. Si es
dilrc¡l determ¡nar el sexo de la peFona l.¿llecida, se colocará la mzen la opción "seignqa'.

4. EDAD AL MoMENTO DEL FALLECIMIENÍO: En 6te apartadoexisten opciones de lasquesedebe elegirsólo una.s¡la penonatenía en el
momentodel i¿l lecimistounañodev¡daomás,entoncesut i l izar lacasi l la4a.Bcdb¡endoenés taelnúmgrodeaños@mpl¡dosquetenía elocciso.s¡
tenía menos de un año pero más de una mes, entonces ulilizar la cas¡lla 4 b. , Nribiendo es ésta el número de meses cumplidos que tenía el occiso. Si
ten ia men6 de un mes debe utilizar la casill a 4 c. escrib¡endo en ésta el número de días cumplidos que ten ía. Si la peEona nació muerta utilice la casilla
4 d. colocando una cruzdento y anotar a conlinuación las semanasde gestación.

5. ESTABLECIMIENTO DE SALUD: Anotar el nombre del eshblecim¡ ento de salud y código del subsector al que coresponde (A: público, B: seguridad
Soc¡al, C: ONG, D: lgles¡a catól¡€, E: P.¡vados, F: Fuezas Armadas).

e7-8. LUGAR DE tlAGlirlEliTO' LUGAR DE FALLECIMIENTO Y RESIDEI'ICIA HABITUAL : En esbs casillas se debe es cdb¡r @n tetra de ¡mprenta el
lugar exacto del nac¡mjento, de fallecimiento y de r sidenciahabitual de la p€Fona bltecida, consignado país (exepto para la defunción, donde 9e asu me
que tueen Eolivia), departamento, povincia, Municipio y Lsal¡dad.

9. FALLECIMIENTo ocURRlO ENi En estas @s¡llas se debe marcar con una mz, donde conmponda el tugar dsde se produjo ta muerte.

10. ESTADO CIVIL: En estas casillas se debe marcarconuna cruz, dondecorespondael esbdocivil.

I f .GRADODEINSTRUCC lÓN: enestascasi l ¡assedebemar@r@nunamz,dmdecoresponda,elgradode¡nstuccióndelape6ona.

B.parqq pEaanqzuNctóN 6
Esta parte debe ser llenada sólo por el ÍÉdi@ que cerlifi ca la muerte.

12. ¿TUVO ATEIICIÓN MÉOrcA DURANTE LA ENFERMEDAD O LESIóN QUE COI.IOUJO A LA MUERTE?
En ela pregunta se debe mar€r con una mz en la casilla 'Sl" si la peEona fallecida t[o abnción módi6 durante la enfermedad treüa a la muerte. o
en 'NO' s¡ no la tu vo o si no se tiene seguridad sobre la misma.

13. ¿LA ATEilDTó EL fitEDtCO OUE SUSCRTBE?
En 6stas casi¡las se debe colocar una @z en ¡a esilla 'Sl'en @so de qus €l méd¡co que certifca también abnd¡ó la entemedad que condu¡o a la muerb
alapeFona f¿llecida.DebecolocaEelacruzen'NO'en6sdenohaberas¡slidopsFondmenleesapatología.

I4. CAUSA DE DEFUIICIÓN:
La parte | (¡ncisos a, b y c) se d6tina al registo de la cadena de acontecimientos patológ¡cG que condljeron direc,tamente a la muene.
CausaDiccia
Reg¡sfaren la línea a) la enlermedad o cond¡ción patológ¡€ que causo direqlarente la mu6rte. Este dato no puede hlbrporlo que esta línea no se debe
dejar fl blanco. Evítese colocarsíntomas o modo de mo¡kcomo paro cardo { 6piEtorio o insuñciscia r6Dintoria
CaussAntccedcntas
En 16 ¡ncbos b) y c) se reg¡stEn las enfermedades que produjeron o desencadenarm la causa Direcla siguiendo la lóg¡ca de que a) es @nsecuencia de
b) y b) es consecu€ncia de c). El evento qu e or¡ginó todo el proceso ( causa Anbc.dentc Orig¡naria o c¡u$ Bá5¡ca ) se anotará en último hgar.
Causas Contribuyanles
En la pafe ll se reg¡stan otras enüdads morb6as que hub¡eran contfibuido al proGso de muerte, pero no relacionadas @n la causa dhecta.
't5. INTERVALO APROXIMADo ENTRE EL lNlclo DE LA ENFERMEDAD Y LA MUERTE: Enesterecuadrosedebe anohrelüemootranscuddoente
elin¡cio de la entsrmedad anotada en la línea correspondienle del punto 14 yla muerte. Regisbaren días, meses

16. MANERA Y MECAI{ISMO DE LA IVIUERTE: Eshs cas¡t¡as deben serllenadas solo en caso de sosoedra de
forense opeFonal de saludquien debe co¡ocaruna cruzen la casilla conespondente.

17.¿SEEFECTUOLAAUT OPSIA?
En 6tas casillas debe coloca6e una cruz en sl en caso de que se hubiese elecluado autops¡a a la peÉona f¿llecida o en 

-NO- 
en caso conrano.

18, CERTIFICACIOI'¡ DEL FALLECIMIENÍO slt{ INTERVENCION MEDICA: Debe serllenado únicamente solo en ca so de no contar con un méd¡co Dara
la cerlifcación, pudiendo realizarloelpeFona¡ desaludo en su ausenciaporunaautoridadregional.

19. PARA TODAS LAS ITUJERES DE 10 A 59 AÑOS: Estas cas¡llas deben ser¡lenadas s¡empre quA la fa¡lecida sea una mujer ¿omprend¡da enfe tos 1 O
y59añoscolocandouna cruzen lacasillaque coresponda. EncasodeanotaFe Sl,sedebeindicarlafechadeterminación de ese embanzo.

20.CERT|FIGADo PoR: Enestascasi l lasdebecolocaFeunacruzal ladodelacasi l lac orespondiente,paraindicarsi lapeEonaqueestaba

A: DATOS DEL FALLECIDO

Esh parte debe serllenada pore¡ pe6md de Salud, que mejorconozca el €so de ¡a

Ap€ll¡doPatemo,Ap€ll¡doMaúemoyNombrcr: Escribirconlet radeimprentaydefomacompleh(no¡n¡ciales)losnombr6yapellidGdelocci$,
prelereriemente cop¡ando de un dodmenb de ¡denüdad.

1.2. Fecha de nac¡miento y Fecha de D€tunc¡ón: Escib¡r en las cas¡llG corespondienGs el día, el m6 e¡ números y el añoen que nació ymurióla
pe6onaállecida, Ej.

Para ind¡carque una peFona nació el

uta

Mes
Ario

y quef¿lleció el 14 de octubre de2002, a las dtezcon ctnco a.m.Sdejuniode 1974.

*J
t i  ,  ? I - l

C. PERSONAL QUE CERTIFICA LA DEFUNSIÓN
En esla casi¡la debe coloa6e con leka de inprenta los datos de la peFona que suscribe el presente certifcado y su fma corespond¡ente



Anexo 8

INFORME RESULTADOS DE LABORATORIO VIROLÓGICO

Código laboratorio:.

DIAGNÓSTICO DE VIRUS RESPIRATORIOS

Inmunofluorescencia indirecta (lFl):

Positivo = se observa antígeno viral específico para el virus señalado

Negativo=No se observa antígeno de Virus Respiratorio Sincicial, Adenovirus

Virus Influenza, Virus Parainfluenza y Metapneumovirus.

LABORATORISTA JEFE DE LABORATORIO
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ANEXO 11
Reactivos, Materiales, Insurnos
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REACTIVOS, MATERIALES E INSUMOS
Vledio de transporte viral
\nticuerpos monoclonales anti virus lnfluenza A, A H1, A H3 y B. Kit CDC (Centers for
)iseases Control and Prevention, USA)
\nticuerpos monoclonales: anti virus Respiratorio sincicial, adenovirus, parainfluenza y
netaneumovirus

gG antimouse conjugado con isotiocianato de Fluoresceína
\cetona, PBS pH=7,2 y 7,6. Líquido de montaje pH= 8,5
lélulas MDCK (Madin Darby Canine Cells) , Hep-2, LLCMK
iuero Fetal Bovino, Tripsina, tripsina TPCK, Medio Mínimo Esenciai (MEM)
\ntibióticos (peniciiina, estrepiomicina y gentamicina) y antimicótico (anfotericina B)
(t para Subtipificación proporcionado por el CDC de Atlanta, USA.
lritrocitos humanos y de pavo
(it de extracción de RNA viral de la marca Qiagen
jNTPs, Enzimas Taq DNA polimerasa y Transcriptasa reversa de la marca lnvitrogen.
)rimers dirigidos para secuencia de las hemaglutininas H1 y H3. En caso de cepa
landémica se uti l izarán los primers para H5 y N1, H7, H9.
VIATERIALES E INSUMOS
londas nasogástricas N04,5 y 6
lisopos de Dacron
Vlembranas de nitrocelulosa de 0,2urn y 47mm diámetro
Jeringas de 20 ml
l-ubos eppendorf de 1,5 ml
fubos para PCR de 0,5 y 0,2 ml
lubos de centrífuga c/tapa rosca roja (r'iales, 2 ml.) Autoclavables
iuantes descartables
lquipos de protección personal (Bata, barbijo y/o MáscarasNg5, guantes, lentes, botas)
Vlarcadores para vidrio
-tiquetas autoadhesivas con impresión de códigos
l-ips de 1000u1, 200u1, 20u1, 1Oul
fips con filtro de 1000u1, 200u1, 20u1, 1Oul
)ortaobietos

lubreobietos de 24 x 50 mm
abinas de Flujo laminar clase 2 A/B3 y Cabinas de Flujo laminar Clase 3

labinas l impias para PCR
Vlicroscopio de Inmunofl uorescencia
stufas de Incubación a 37oC y Estufa de dióxido de carbono

:reezers a-70oC, a -20oC y Refrigeradores
lanques para nitrógeno líquido



lanques para nitrógeno lÍquido
V'licropipetas cje 1000u1, 200u1, 20u1, 1Oul y 2ul
y'ortex, Baño de agua a 37oC y 56oC
\utoclave
lermociclador, transiluminador, cámara de electroforesis y fuente de poder
)ropipetas automáticas
lomba de vacio
yIATERIAL DE ESCRITORIO
:ichas ciinico epidemiológicas
:ichas de reporte semanal
)uadernos, lápices de grafito, marcadores, bolígrafos
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