UTMACH

UNIDAD ACADEMICA DE CIENCIAS QUIMICAS Y DE LA
SALUD

CARRERA DE CIENCIAS MEDICAS

FIEBRE BOTONOSA MEDITERRANEA, UN PROBLEMA DE SALUD
PUBLICA EN AMERICA.

ALVARADO FLORES DIANA ESTEFANIA
MEDICA

MACHALA
2019



UTMACH

UNIDAD ACADEMICA DE CIENCIAS QUIMICAS Y DE LA
SALUD

CARRERA DE CIENCIAS MEDICAS

FIEBRE BOTONOSA MEDITERRANEA, UN PROBLEMA DE
SALUD PUBLICA EN AMERICA.

ALVARADO FLORES DIANA ESTEFANIA
MEDICA

MACHALA
2019



UTMACH

UNIDAD ACADEMICA DE CIENCIAS QUIMICAS Y DE LA
SALUD

CARRERA DE CIENCIAS MEDICAS

EXAMEN COMPLEXIVO

FIEBRE BOTONOSA MEDITERRANEA, UN PROBLEMA DE SALUD PUBLICA EN
AMERICA.

ALVARADO FLORES DIANA ESTEFANIA
MEDICA

SERPA ANDRADE CARINA ALEXANDRA
MACHALA, 31 DE ENERO DE 2019

MACHALA
31 de enero de 2019



Quienes suscriben, en nuestra condicién de evaluadores del trabajo de titulacién
denominado FIEBRE BOTONOSA MEDITERRANEA, UN PROBLEMA DE
SALUD PUBLICA EN AMERICA., hacemos constar que luego de haber
revisado el manuscrito del precitado trabajo, consideramos que retne las
condiciones académicas para continuar con la fase de evaluacion
correspondiente.

SERPA ANDRADECARINA ALEXANDRA
- 0302005913
TUTOR - ESPECIALISTA 1

- ESPINOZA GUAMANIPEDRO SEBASTIAN
0102088499
ESPECIALISTA 2

~ ZAMBRANO LUNA JUSTINO ALBERTO
- 0923563266
ESPECIALISTA 3

Fecha de impresion: lunes 04 de febrero de 2019 -19:10

www ufmag hala edu eo




URKUND

Urkund Analysis Result

Analysed Document: Fiebre botonosa mediterranea, un problema de salud publica en
América. revision.docx (D46990644)

Submitted: 1/18/2019 7:37:00 PM

Submitted By: dealvaradof_est@utmachala.edu.ec

Significance: 0%

Sources included in the report:

Instances where selected sources appeatr:

0



E DERECHO DE PUBLICACION EN EL
TTUCIONAL

La que suscribe, ALVARADO FLORES DIANA ESTEFANIA, en calidad de
autora del siguiente trabajo escrito titulado FIEBRE BOTONOSA
MEDITERRANEA, UN PROBLEMA DE SALUD PUBLICA EN AMERICA,
otorga a la Universidad Técnica de Machala, de forma gratuita y no exclusiva,
los derechos de reproduccion, distribucién y comunicacién puiblica de la obra,
que constituye un trabajo de autoria propia, sobre la cual tiene potestad para
otorgar los derechos contenidos en esta licencia.

La autora declara que el contenido que se publicara es de caracter académico y
se enmarca en las dispociones definidas por la Universidad Técnica de Machala.

Se autoriza a transformar la obra, tinicamente cuando sea necesario, y a realizar
las ‘adaptaciones pertinentes para permitir su preservacion, distribucion y
publicacion en el Repositorio Digital Institucional de la Universidad Técnica de
Machala.

La autora como garante de la autoria de la obra y en relacién a la misma,
declara que la universidad se encuentra libre de todo tipo de responsabilidad
sobre el contenido de la obra y que asume la responsabilidad frente a cualquier
reclamo o demanda por parte de terceros de manera exclusiva.

Aceptando esta licencia, se cede a la Universidad Técnica de Machala el derecho
exclusivo de archivar, reproducir, convertir, comunicar y/o distribuir la obra
mundialmente en formato electrénico y digital a través de su Repositorio
Digital Institucional, siempre y cuando no se lo haga para obtener beneficio
econémico. :

Machala, 31 de enero de 2019

ALVARAD
0705305969

wwiw ulima hala edu ec

poune




DEDICATORIA

A Dios por su misericordia y permitirme llegar hasta donde hoy me encuentro, a mi familia,
quienes han sido mi motor para culminar esta carrera, en especial a mi madre por siempre
alentarme a la consecucion de todas mis metas, por aguantar mis humores, secar mis lagrimas
y celebrar conmigo mis aciertos, a Adrian por apoyarme estos meses con amor y paciencia, y
a todos quien han aportado en mi formacion académica y profesional, mis sinceros

agradecimientos.



RESUMEN

La fiebre botonosa mediterranea es una patologia, ocasionada por la bacteria Rickettsia conorii,
que utiliza como vector al espécimen Rhipicephalus sanguineus o garrapata marrén del perro,

y como huésped accidental al ser humano.

Objetivo: Actualizar conocimientos sobre la fiebre botonosa mediterranea, un problema de
salud publica en América. .Métodos: Estudio descriptivo no experimental, de revision
bibliografica utilizando como fuentes de informacion la revisién de articulos publicados
mediante un filtro de méximo 5 afios de publicacion de revistas indexadas de alto impacto en
la comunidad médica, como PubMed, Elsevier, Scielo, y otras fuentes que sirvieron para
complementar la investigacion, el servidor google académico, guias clinicas, y trabajos de tesis.
Resultados y conclusiones: Las enfermedades rickettsiales son de distribucion mundial, y
depende de las condiciones climaticas de cada pais para su desarrollo, la ausencia de un sistema
de vigilancia epidemioldgica en América constituyen el factor determinante para que esta

patologia adquiera relevancia.

Palabras clave: Rickettsiosis, América, epidemiologia, diagnostico, tratamiento.



ABSTRACT

Mediterranean botoneous fever is a pathology, caused by the bacterium Rickettsia conorii,
which uses the specimen Rhipicephalus sanguineus or brown tick of the dog as a vector, and

as an accidental host to the human being.

Obijective: To update knowledge about Mediterranean botox fever, a public health problem in
America. Methods: Non-experimental, descriptive study of bibliographic review using as a
source of information the review of articles published through a filter of maximum 5 years of
publication of high-impact indexed journals in the medical community, such as PubMed,
Elsevier, Scielo, and others. sources that served to complement the research, google academic
server, clinical guides, and thesis works. Results and conclusions: Rickettsial diseases are of
worldwide distribution, and depends on the climatic conditions of each country for their
development, the absence of an epidemiological surveillance system in America is the

determining factor for this pathology to become relevant.

Key words: Rickettsiosis, América, epidemiology, diagnosis, treatment.
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1. INTRODUCCION

Las rickettsias son bacterias transmitidas por vectores tales como garrapatas, piojos y
pulgas; representan una tasa considerable de morbilidad y mortalidad a nivel mundial.
Los vectores asociados a esta enfermedad constituyen la transmision mas importante de

las enfermedades infecciosas después de los mosquitos. *

En la actualidad las condiciones como la migracion, el auge del ecoturismo, el cambio
climético, factores ecolégicos, la pobreza, el acceso limitado a los sistemas de salud
facilitan la entrada de esta bacteria a los huéspedes principales como canes y el ser
humano, a esto se suma la falta de conocimiento sobre su diagndstico precoz y tratamiento

oportuno haciendo que esta patologia, adquiera relevancia.

En la mayoria de los casos esta patologia puede resultar benigna, pero se debe considerar
que en un 5% si no se diagnostica y se trata a tiempo puede representar afecciones graves
tales como insuficiencia renal, alteracion hepéatica grave, coagulacion vascular

diseminada, infiltracion pulmonar, e incluso alteraciones del sistema nervioso.

“Alrededor del 24% de especies de artropodos terrestres estan infectadas por rickettsias,
la mayoria de este grupo pertenecientes al grupo de la fiebre manchada” 2, como la fiebre
manchada de las montafias rocosas siendo quizas la Unica rickettsiosis conocida en
América, el clima célido y la humedad del continente han hecho que América central y
Sudamérica formen un ambiente determinante para el desarrollo de la rickettsia conorii

causante de la fiebre botonosa mediterranea.

La fiebre botonosa 0 manchada mediterranea es endémica en la cuenca mediterranea pero
puede encontrarse en diferentes paises de Europa Central, Asia, y Africa y actualmente
es emergente en varios paises de América como Estados Unidos, Mexico, y América
Latina como Uruguay, Brasil, Argentina, Colombia, Perd y Ecuador donde denotan
casos, mas no indices de morbi mortalidad. La especie Rhipicephalus sanguineus o
garrapata marrdon del perro, mismo que se identifica como el principal transmisor de la

fiebre botonosa en Europa, es el mismo que se ha identificado en casos en América latina.



La fiebre por rickettsias es una de las infecciones mas virulentas, la letalidad de la fiebre
botonosa mediterranea alcanza porcentajes de 32.3% segun registros de pacientes
hospitalizados en Estados Unidos, debido a que el ciclo de esta bacteria incluye un
artropodo que realiza la funcion de vector y un vertebrado que cumple la funcion de
hospedero, esta patologia es transmitida por la mordedura de garrapatas infectadas por
rickettsia conorii, y que colonizan animales mamiferos que pueden ser venados, bovinos,
equinos, perros, gatos, y otro grupo estad conformado por roedores como zarihueyas e

incluso aves.

En Ecuador el indice de enfermedades transmitidas por vectores en el afio 2015 segun el
Instituto Nacional de Estadisticas y Censos (INEC) fue de 4.2%, y la Regién Costa con
el indice mas alto de 3.43 % pues es comun mantener animales domeésticos o criar
animales de granja, pero la manipulacion, el cuidado y las medidas higiénicas que se
Ilevan a cabo para mantenerlos no es bien culturizado, por ello la proliferacion de plagas
va en aumento, representando un riesgo para el ser humano lo que provoca el aumento de

casos por contagio para la salud publica.

El continente americano ha pasado por epidemias de dengue con las mismas
sintomatologia clinica que presentan las rickettsiosis 3, es posible que ambas patologias
puedan crear confusién en el personal de salud, lo que conlleva a un retraso en su
diagnostico dando en ciertos casos fatales resultados, por consiguiente es importante

brindar las herramientas necesarias para distinguir esta patologia de otras entidades.

Hoy en dia el ser humano ha provocado que se brinden las condiciones apropiadas tales
como el cambio climéatico, las migraciones, la globalizacion y la evolucion
socioecondémica han permitido que las enfermedades bacterianas transmitidas por
vectores se expandan, por tanto la importancia de este trabajo radica en que este es un
problema creciente que enfrenta nuestra sociedad, y al ser una enfermedad poco estudiada
se dificulta su diagnostico y junto a esto la falta de recursos para tratarla la convierten en

una patologia que sin tratamiento oportuno puede llevar a enfermedades crénicas.

Por lo que el objetivo de este trabajo es actualizar conocimientos sobre la fiebre botonosa

mediterranea, un problema de salud publica en América.



2. DESARROLLO

2.1. Epidemiologia

Esta enfermedad data desde el afio 1910 en Tlnez, en el norte de Africa, donde fue
descubierta, posteriormente durante la década de los cuarenta se expandio y en los afios
ochenta se dio a conocer en Espaiia, Francia Italia e Israel * hoy en dia, en Espafia cada
afio se detectan cientos de casos, mismos que se han expandido por diferentes vias, los
viajes, el cambio climatico, los sistemas de salud, el déficit de conocimiento, son entre
algunos los factores que han contribuido a su desarrollo debido a que se consideran quizas

patologias olvidadas.

En la actualidad las rickettsias estdn representando cargas de enfermedades globales
afectando a grupos de cualquier edad, independiente de su estado autoinmune,
especialmente R. Rickettsii denominada como fiebre manchada de las montafias rocosas,
una de las mas conocidas en muchos paises de América, R. Conorii que provoca la fiebre
manchada o botonosa del Mediterraneo, de la que poco se habla, porque se deduce que
como su nombre lo indica se encontraria arraigada en el continente Europeo, y R. Africae

que es la fiebre por picadura de garrapata.

“En Latinoamérica las principales especies de garrapatas que actlan como vectores
epidemiolégicos son Amblyomma cajennense, Amblyomma triste, Amblyomma ovale,
Amblyomma aureolatum y Rhipicephalus sanguineus” ° de la cual esta Gltima es la que
predomina en los paises donde se encuentran los casos endémicos. Un analisis eco
epidemioldgico en Colombia precisa que la prevalencia global de la seropositivada
reckettsial en humanos fue del 25.62%, el predominio por el sexo masculino es del 95%,
y la edad es un factor diferencial con 95% ° que se presente en nifios de 8 a 10 afios y
adultos de 40 afios

En Estados Unidos, se indicd un caso procedente de una persona de Kenia que habria
padecido la enfermedad, lo que da indicios de la posible llegada de esta patologia a este

pais, diseminandose lentamente en diferentes paises de América, en Uruguay a inicios de



los afios noventa, se dieron a conocer 3 casos, de R. Conorii dos de ellos padecidos en

nifios y el otro en una mujer de 23 afios desarrollada en la época estival.

Un estudio realizado en Villeta Colombia, asevera ser el segundo informe de América del
Sur donde se detecta Rickettsia en ganado en ese pais, identificando en vacas un indice
de 94.9% a la especie rickettsia conorii ® Ademas de nuevos genotipos de rickettsias fuera
de Colombia que incluyen a Ecuador. A pesar de las investigaciones, es sorprendente
que no se encuentren datos estadisticos precisos esto posiblemente porque “la
presentacion sesgada de los datos ocurre en gran parte porque las enfermedades

desatendidas no se pueden comparar si no se diagnostican e informan con precision” ’

En un estudio realizado en Cdrdova Colombia publicado en 2017 la frecuencia de las
enfermedades febriles indiferenciadas es preocupante, también se indica que en Ecuador,
se encontro leptospirosis en 13,2% de los pacientes, malaria en 12,5%, rickettsiosis en
5,9%, dengue en 5,3%, fiebre Q en 4,9%, brucelosis en 1,3%, infeccién por el virus de
Ilhéus en 1,0% y encefalitis equina venezolana ®

En 2012 un estudio realizado en la provincia del Carchi Ecuador evidencid la prevalencia
de zoonosis por las manifestaciones clinicas que presentaron los pacientes con lesiones
en piel, problemas respiratorios, alteraciones del sistema nervioso, alteraciones
gastrointestinales, musculoesqueleticas, hepaticas. Y en 2017 otro estudio manifesto que
en Galapagos existe la presencia de 10 especies de garrapatas siendo una de las

hospederas R. Sanguineus.

América actualmente estd inmerso en una ola de cambios sociales, politicos, y
econdmicos, lo que ha afectado a los diferentes paises, en especial a Latinoamérica, la
inmigracion de extranjeros crean comunidades con condiciones de higiene y salud
desmejoradas generando nuevas epidemias, como el caso de Venezuela, un pais con
674.554 accidentes por contacto con animales, y 41.5% de patologias transmitidas por

artropodos e insectos segun un estudio publicado en 2016. °
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2.2. Agente etioldgico y vector

Las rickettsias son bacterias intracelulares gram negativas, pleomaérficas miden 0.2 micras
que pueden infectar a diferentes tipos de células incluyendo las células endoteliales del
ser humano, poseen pared celular compuesta por 3 laminas que incorpora una membrana
interna y otra externa que se separa de la capa de peptidoglicano, debido a su evolucion
y su capacidad adaptativa su genoma varia entre 1.1.a 1.5mb, y su temperatura oscila
entre 32 y 35 grados centigrados.

Rhipicephalus sanguineus o garrapata marrén (garrapata del perro) es el vector de la
rickettsia conorii,que que produce la enfermedad de la fiebre botonosa mediterranea, en
estudios a lo largo del tiempo se ha considerado que las garrapatas son artrdpodos
ancestrales para las rickettsias y la mayor parte de estas pertenecen al grupo de la fiebre
manchada 2, por lo que se determina que actGian como vectores y reservorio al mismo

tiempo.

Las garrapatas son ectoparasitos hematdfagos que pertenecen a la familia ixodidea
(llamada asi por mantener un caparazén duro) siendo la ninfa la que usualmente distribuye
la enfermedad, tienen una vida media de 3 afios pero dependen de sus hospederos para
una larga supervivencia debido a que poseen la capacidad de adaptarse a diferentes
medios, comunmente en zonas tropicales donde se encuentra lluvia, calidez y humedad

es el perfecto habitat para la supervivencia de la bacteria.

La capacidad vectorial de la garrapata radica en “la diversidad de moléculas bioactivas
que interrumpen los mecanismos hemostaticos naturales del huésped facilitando el flujo
sanguineo, inhibiendo el dolor, minimizando la inflamacién para prevenir el rechazo
inmune” ° lo realizan adhiriéndose a la piel y succionar sangre de vasos de la superficie
del huésped, proceso que dura de 10 a 12 dias, momento en que se desprenden por si

solas.

Los factores ambientales, las variaciones en el clima, las caracteristicas de las locaciones
y la cantidad de vertebrados son los factores principales que determinan la epidemiologia
de las rickettsias. La temperatura influye en gran medida en el desarrollo de la

rickettsiosis, la especie R. sanguineus puede mantener a R. conorii durante varias
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generaciones pero el clima frio con temperaturas bajas a 4°C hacen que la garrapata muera
2

La introduccidn de especies silvestres en areas urbanas representa un método eficaz para
el intercambio de artropodos en animales domésticos y viceversa, el ganado y las aves
son especies representativas de estos cambios al ser capaces de ambientarse en diferentes
climas, lo que incurre en ciclo de vida de las garrapatas que se alimentan de ellos.

Los factores sociales como inmigracion el comercio, y el comportamiento del ser
humano, resultan favorecedores para generar un impacto en la adaptacion de las especies
a estos cambios y adaptarse al medio del vector o evolucionar, las actividades que realiza
el ser humano son imprescindibles para adquirir o no las patologias, la agricultura y las
actividades al aire libre en los nifios quizas sea un factor que corrobore su prevalencia y

lo conviertan en un huésped accidental

2.3. Ciclo de vida

El ciclo de vida esta constituido por un insecto que actia como vector y un animal como
reservorio, la garrapata pasa por 4 ciclos: huevo, larva, ninfa, y adultos, en cada proceso
necesita de un hospedero para alimentarse y pasar a su siguiente fase en el medio en el
que se desarrolla, durante cada periodo pueden vivir sin alimentarse las larvas

aproximadamente 8 meses y en los estadios de ninfa y adultos incluso hasta 19 meses.

La transmision hacia sus hospederos se desarrolla mediante 2 mecanismos de ovulacion:
transovarica donde la bacteria se desarrolla en los ovarios de la hembra y posteriormente
en sus huevos ocasionando larvas potencialmente infectantes, mientras que la transmisién
transestadial se produce permaneciendo en su vector durante los estadios de su
maduracion hasta llegar a la adultez que representan la manera infectante hacia los

reservorios y los seres humanos.

Las rickettsias pueden ingresar en el ser humano atravesando 3 etapas: la transmision se
produce cuando la saliva de la garrapata se inocula mediante la alimentacion debida a las
heces de piojos o pulgas infectadas; la entrada se produce mediante la epidermis, al

rascarse la bacteria ingresa por medio del orificio de picadura o al entrar en contacto con
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heridas, pero en ocasiones puede ingresar mediante via conjuntival o la via respiratoria
por la inhalacion de polvo que albergue heces secas provenientes del vector; y la

diseminacion se produce por via sanguinea y el sistema linfatico.

La garrapata del perro mantiene como reservorio al can, mientras que al ser humano lo
considera como un huésped accidental al entrar en contacto con los vectores, su periodo
de incubacién es de 4-21 dias. El parasito desarrolla en sus glandulas salivales la fase
metaciclica que dura de 24 a 48 horas, por lo que durante este tiempo es fundamental que
se la retire del cuerpo de su hospedero, tUnicamente el 5% de los artropodos se encuentran

en los canes y el 95% restante se encuentran en el ambiente.

2.4. Fisiopatologia

La infeccidn por rickettsias inicia con vasculitis de pequefios vasos por infeccion directa
de las células endoteliales. A través de ligandos las proteinas OmpA, OmpB, péptido B,
Adrl, por medio de una molécula Ku70, mientras el citoesqueleto del huésped se
organiza, la bacteria aprovecha para multiplicarse en el interior por fision binaria, lisando
la membrana del fagosoma que le sirvié como transporte para ingresar directamente al

citoplasma.

Una vez se produce la ruptura de las uniones del endotelio celular, los macréfagos son
los primeros en ser atacados, lo que da inicio a la respuesta humoral con el aumento de
prostaglandinas y leucotrienos dando paso a las fases de la inflamacién con produccion
de citoquinas provocando edema, inflamacion de todos los vasos, alteracion leucocitaria,
y liberacion de mediadores de los vasos sanguineos que originan la coagulacién de la

sangre.

El interferon alfa e interferon gamma son citoquinas capaces de bacterizar a la rickettsia
a través de la produccion de oxido nitrico, la respuesta humoral emitida juega un papel
importante en la eliminacion de la bacteria en la convalecencia posterior a la enfermedad
0 en casos agudos de reinfeccion, los pulmones y el cerebro son los primeros en sufrir
dafo por el edema ocasionado, la isquemia produce muerte de los miembros, y dafios en

la funcion renal, e incluso puede llegar a falla multiorganica.
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2.5. Manifestaciones clinicas

Las rickettsias causan un gran numero de enfermedades manteniendo en comun un cuadro
clinico similar, que aparece posterior a los 6 a 14 dias después de haber sido picado por
la garrapata del perro rhipicephalus sanguineus , se presentan con fiebre alta de 38-39°C
de inicio brusco con resistencia a antitérmicos que puede desaparecer en el segundo dia
cuando se hace uso del antibiotico correcto, se acomparfia de tos seca, cefalea, artralgias,
mialgias, fotofobia, nduseas, hepatoesplenomegalia, malestar general.

A los 2 0 3 dias aparece un exantema conformado por maculas de 5mm que se convierten
en papulas no pruriginosas que no confluyen entre si en el 90% de los casos, se localiza
en plantas de los pies del cuerpo, tobillos, ascendiendo a palmas, mufiecas, y pueden
aparecer exantema en brazos que se pueden extender hacia cuello, parte del rostro, axilas
e incluso glateos, debido al movimiento de los artrépodos y la predileccion de las

garrapatas por los pliegues corporales 1, su desarrollo dura de 15 a 20 dias.

Posteriormente puede aparecer una escara de color negro en el sitio donde ocurrié la
picadura que generalmente no ocasiona dolor, siendo este el signo caracteristico de la
fiebre botonosa mediterranea, que diferencia de las otras rickettsiosis. La localizacién de
la mancha puede presentarse en diferentes partes del cuerpo, las que se presentan
habitualmente suelen ser a nivel de la cabeza, en el cuero cabelludo con mayor frecuencia
en nifios y en ocasiones en los pabellones auriculares, en el tronco y axilas y extremidades

en adultos.

Algunos pacientes pueden presentar conjuntivitis unilateral o bilateral al frotarse parte
del ojo con las manos contaminadas, se presencia adenopatias regionales siendo la
mucosa conjuntival la puerta de entrada de la infeccion. Las mialgias suelen ser intensas
y sobre todo en miembros inferiores, otro sintoma son las artralgias que se localizan en
region lumbosacra vy rodilla, lo que ocasiona malestar general, que concurre con nauseas,

diarrea hipoacusia transitoria.

En pacientes que no tienen un diagnostico temprano se pueden ver complicaciones
oculares como la uveitis, anemia, insuficiencia renal, alteraciones gastrointestinales como

hepatoesplenomegalia hemorragia digestiva alta, osteomusculares como artritis, del
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sistema nervioso como la meningoencefalitis, convulsiones, y posterior fallo

multiorgénico, e incluso coagulacion intravascular diseminada CID.

2.6. Diagndstico

El diagnostico se compone de 3 criterios: epidemioldgico, clinico y seroldgico, la clinica
prevalece en zonas endémicas para determinar la orientacion del diagndéstico de la fiebre
botonosa mediterranea, para ello se han puntualizado estos 3 pardmetros que ayudaran a
dirigir el diagnostico oportunamente:

a) Criterio epidemioldgico.- pacientes que residen en medios rurales, donde tienen
contacto con perros portadores, que se encuentran en zonas endémicas, en
condiciones climaticas favorables para el habitat de la garrapata, y la mayor
incidencia la presentan los varones en edades tempranas.

b) Criterio clinico.- triada que contenga exantema, fiebre y mancha negruzca. Los
signos clinicos pueden pasar desapercibidos porque son de corta duracion y leves.

c) Examenes complementarios.- inmunofluorescencia indirecta, PCR, examenes de
laboratorio

La inmunofluorescencia indirecta (IFI) se basa en detectar anticuerpos en el suero del
paciente para ello es necesario la toma de dos muestras la primera durante la fase activa
de la enfermedad y la segunda en la fase de convalecencia, misma que debe encontrarse
en condiciones Optimas a temperatura ambiente, o refrigerada para evitar el dafio de la
muestra en caso de no realizarse en los proximos dias, se realiza poniendo al microscopio
fluorescente el suero del paciente, donde se le agregan antigenos que reaccionaran

pudiéndose visualizar la bacteria.

Adicionalmente es la prueba méas utilizada identificando IgM positivos a partir del
séptimo dia después de que aparece el exantema, en un recuento >1/40 o cuatriplicando
su valor inicial, y la 1gG se eleva a partir 3 0 4 semanas del inicio de las manifestaciones
clinicas, pero en la mayoria de los casos se la asocia a positividad cruzada con otras
rickettsias de la fiebre manchada. Debido a que los métodos seroldgicos demoran en sus
resultados, la base para el diagnoéstico en la actualidad contintian siendo la epidemiologia

y la clinica los dos aspectos principales para determinar oportunamente.
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Reaccion en cadena de polimerasa (PCR) es actualmente el mas especifico, sensible y
répida, debido a la respuesta obtenida tentativamente en 24 horas posteriores a la toma de
la muestra que se realiza entre el segundo y cuarto dia de comenzar la sintomatologia, a
través de la identificacion del ADN de la bacteria. La forma de recoleccion de la muestra
puede ser a través de secreciones, biopsia de piel, raspado de escaras, tejido de autopsia,
LCR e incluso garrapatas *2.

En las pruebas de laboratorio a pedir se deben considerar valorar dafio a 6rganos diana
mediante el aumento de velocidad se sedimentacion glomerular (VSG), células blancas
leucocitos normales o leucopenia, valorar los glébulos rojos con la presencia de anemia
0 trombocitopenia, las pruebas que nos indiquen dafio hepético como las enzimas
hepéticas (TGO, TGP, GGT) y las enzimas de dafio muscular CPK, LDH, la literatura
indica que los valores de estas pruebas tienden a normalizarse después de un mes

transcurrido la infeccion.

Actualmente esta en vigencia la Red Iberoamericana para la investigacion y control de
enfermedades Rickettsiales (RIICER) guias para el aporte del diagnéstico de las
diferentes rickettsiosis transmitidas en Latinoamérica 3, que brindan las pautas necesarias

para cumplir los estatutos en cada proceso diagndstico.

Se debe tener en cuenta que las rickettsias se pueden visualizar con coloracién de giemsa,
mas no con la coloracion de gram, sin embargo puede resultar complicado debido a la no
disponibilidad en zonas rurales, la confirmacion del diagnéstico debe estar basada en una

correcta historia clinica del paciente para obtener buenos resultados.

2.7. Tratamiento

El tratamiento juega un papel importante pues su aplicacion acorta los sintomas y
previene de complicaciones, la remision de los sintomas se hace posible a las 24 horas
instaurado el tratamiento pero es importante cumplir todo el esquema que va desde los 5
hasta los 7 dias, los farmacos mas utilizados son las tetraciclinas la dosis en adultos
500mg cada 12 horas via oral o intravenosa, en nifios en dosis de 25 a 50 mg /kg en cuatro

dosis.
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docixiclina la dosis en adultos es de100mg cada 12 horas por 7 dias via oral o intravenosa
durante 7 dias, en nifios en dosis de 2 a 4 mg/kg/ dia cada 12 horas durante 7 dias. Luego
de realizar varios estudios que las tetraciclinas pueden ocasionar dafio como desgaste 6seo
en edades menores a 8 afios, por lo que se recomiendo administrar monodosis en adultos

200mg dosis Unica y en nifios 50mg dosis Unica.

En pacientes alérgicos se puede optar por macrolidos como la josamicina dosis adultos
1gr cada 12 horas via oral durante 5 dias, y en nifios 50mg /kg/ dia en 3 dosis. Las
quinolonas son utilizados en casos de prevencion cuando no se ha dado un diagnostico
eficaz, ciprofloxacino dosis en adultos 250mg cada 12 horas o levofloxacino en adultos
dosis de 500mg/ cada dia via oral o intravenosa. Cloranfenicol se recomienda en casos
graves que no suelen responder a la administracion de tetraciclinas en adultos 2 a 3 gr por
dia via oral o intravenosa, en 4 dosis en nifios de 50-75mg/kg/ dia en 4 dosis. Precaucién

con este medicamento ya que atraviesa la barrera hematoencefalica.

Se puede usar antitérmicos como el paracetamol, y en pacientes que presenten
complicaciones es necesario su traslado a un centro de salud especializado para la
administracion de liquidos por via parenteral, y otras medidas en caso de ser necesarias.
Es recomendable admitir también un tratamiento antibi6tico para el vector, en este caso
para canes se recomienda doxiciclina 10mg/kg cada dia por 28 dias, la misma que actla

favorablemente respondiendo al tratamiento dentro de las primeras 24 a 72 horas.

Al no presentarse los sintomas inmediatos, se convierte dificil decidir un tratamiento

médico inmediato, ademas de que puede ser confundida con otras patologias.

2.8. Prevencion

Se debe evitar la mordedura por garrapatas, para ello es necesario evitar el contacto
directo con animales que mantengan al paréasito o las zonas de mayor endemia, y en caso
de ya haber entrado en contacto con ellas, sera necesario removerlas sin mantener
contacto directo con las manos, mediante la utilizacion de una pinza fina, en un solo
movimiento rapido para desprender al animal de la piel, asi como la utilizacion de

vestimenta adecuada evitar pantalones cortos, y los colores oscuros para una mejor
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visualizacion del artrépodo, o repelente contra insectos como la permetrina para uso en

vestimenta 12,

Es vital la limpieza y control de nuestros animales domeésticos, para ello se debe recurrir
a la desparasitacion continua, la esterilizacion como medida para evitar el transporte
vectorial, apegado a ello, es siempre (til la limpieza continua de viviendas y el evitar
acumular objetos en desuso como muebles, alfombras, o cualquier tipo hoyos alrededor

de la casa que permitan que se albergue el animal.

La informacién sera siempre la que genere cambios, mantenernos actualizados como
comunidad médica y asi brindar informacion veraz y oportuna a nuestros pacientes y a la
poblacion en general, es lo Unico que nos ayudara a generar cambios positivos en estas
enfermedades en auge, conocer las caracteristicas de la enfermedad y compartir el riesgo

que conlleva la exposicion a estos animales de seguro ayudara a disminuir la transmision.

La prevencion secundaria se enfocan en el diagnostico temprano para ello se hace
primordial la historia clinica completa, la indagacion a pacientes que viven en zonas
rurales con ambientes aptos para la sobrevida de estas especies, no se debe obviar la no
presencia de manifestaciones clinicas como el exantema ya que en el 40% de los casos,
los pacientes no la presentan, mas no asi la mordedura de la garrapata mediante un buen

examen fisico.

El tratamiento oportuno se basa en la no suspension, por falta de recursos diagnésticos de
laboratorios especificos, ya que debe sustentarse en el diagndstico clinico en pacientes
que presentan la sintomatologia caracteristica, pues el retraso del antibiotico es lo que

puede convertir a esta zoonosis en casos fatales.
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3. DISCUSION

La fiebre botonosa mediterranea ha sido errdbneamente estandarizada a paises del
continente Europeo, Asiatico y Africano, al confluir en los ultimos afios los factores
ambientales, las migraciones poblacionales y el desconocimiento de las rickettsiosis, han

Ilevado a que la R. conorii se abra campo en diferentes paises de América.

La Organizacion Mundial de la salud, ya habia hecho hincapié en el afio 2004 sobre la
importancia de capacitar y concientizar a paises del continente americano sobre estas
enfermedades, estudios publicados a inicios del afio 2000 también manejaban la
informacidn de que estas bacterias serian las proximas en revolucionar los sistemas de

salud.

El desarrollo del diagnostico debe provenir del conocimiento acerca de las caracteristicas
clinicas de esta patologia, méas sin embargo Caballero L. y colaboradores., en el articulo
publicado en 2017 acerca del conocimiento de enfermedades transmitidas por vectores
(dengue, rickettsiosis y enfermedad de Chagas) en médicos, asevera lo antes expuesto,
solo el 66% de los participantes conoce los procedimientos que se deben llevar a cabo

para la notificacion de ellas para contribuir a vigilancia epidemioldgica 4.

La mayor incidencia en paises de américa presentados se reporta en Colombia, como lo
certifica Mattar S. y colaboradores, en el estudio realizado en 2017 Undifferentiated
tropical febrile illness in Cordoba, Colombia: Not everything is dengue, muestra que la
prevalencia global de casos con seropositividad para rickettsias en humanos fue del 25%

& mientras que en libros y revisiones a inicios del 2000 prevalece Uruguay.

El género es otro inciso que resalta en el estudio realizado en el mismo pais por Quintero
V, et al., en 2017 con Eco-epidemiological analysis of rickettsial seropositivity in rural
areas of Colombia: A multilevel approach, mostrando mayor prevalencia en rickettsias
en el sexo masculino con un indice del 95%, Yy la exposicion a trabajos del aire libre, la
deforestacion y fragmentacion del bosque para uso agricola, representan marcadores de

riesgo en este estudio asi como la alta proporcion de animales domésticos en el hogar °.
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Los indices epidemiolégicos son escasos en los diferentes paises de América, debido al
déficit en su diagnostico, y al confundirlo con otras patologias, de carécter estacionario,
amenudo la orientacion hacia la aparicion de casos nuevos, se identifican con los cambios
de época estacional, asi lo asocia Garcia B. et al., en 2015 con su estudio fiebre botonosa
mediterranea: epidemiologia en Espafia durante el periodo 2009-2012, en la poblacion
espafiola la época con mas casos se reporta en verano en los meses de junio a septiembre,

con un pico de 137 casos en el mes de agosto *.

Por otro lado el método diagnoéstico es controversial, pues ain se siguen describiendo
métodos en desuso que se incluye incluso en las guias RIICER, pero sin embargo en la
mayoria de estudios coinciden si bien, en que la prueba en cadena de la polimerasa es la
mas especifica, rapida, y util, muchos autores concuerdan en que el método diagndstico
mas eficaz sigue basandose fundamentalmente en “la sospecha clinica (fiebre con o sin
exantema y/o con escara en el punto de la picadura)” 3, asi lo indica Oteo J. et al., en 2014,
en las guias Latinoamericanas de la RIICER para el diagndstico de las rickettsiosis

transmitidas por garrapatas.

Un estudio realizado por Salvatierra R. et al., en el afio 2017, acerca del perfil
epidemiolégico y molecular de Rickettsiosis en localidades de frontera peruana, informa
“el 56.5% ha mantenido contacto con animales domésticos alguna vez en su vida, ya sea
intra o peridomiciliario, y 4 de cada 5 encuestados presencid contacto con artropodos
alguna vez en su vida, y un 33.8% mantenia anticuerpos desarrollados contra rickettsias”
15 1o que da indicios que la prevencion debe ser enfocada al saneamiento de los animales

y medio ambiental, mediante vacunacion y esterilizacion respectivamente.
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4. CONCLUSIONES

Realizados los analisis de fiebre botonosa mediterrdnea se concluye:

— Déficit de conocimiento acerca de la Rickettsia conorii en la poblacion de
América

— Ausencia de un correcto sistema de vigilancia epidemiolégica de rickettsia conorii
de acuerdo a las caracteristicas climaticas y epidemiologicas de cada poblacion de
América.

— Incidencia es mayor en el sexo masculino y en la segunda década de vida.

— Déficit en el diagndstico diferencial de patologias que cursan con sindromes
febriles.

— El método diagndstico que prevalece hasta la actualidad es eminentemente clinico
conformado por la triada: fiebre, exantema, mancha negruzca, y el método de
laboratorio méas rapido y especifico es la Reaccién en Cadena de Polimerasa
(PCR).

— El tratamientos de eleccidn es la doxiciclina en dosis Unica de 200mg en adultos

y en nifios una dosis Unica de 50 mg via oral o intravenosa.
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5. RECOMENDACIONES

Activar sistemas de vigilancia epidemioldgica de rickettsia conorii de acuerdo a
las caracteristicas climaticas y epidemioldgicas de cada poblacion de América.
Incentivar la investigacion de patologias provocadas por las rickettsiosis en los
problemas de salud pablica actuales de América

Implementar una guia clinica didactica para el personal de salud, acerca del
manejo de la fiebre botonosa mediterranea en Ecuador.

Prevencién encaminada al control vectorial mediante la desparasitacion,
esterilizacion de canes y medidas higiénico-ambientales mediante el uso de
repelente, ropa adecuada en zonas endémicas y control en grupos de riesgo.
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