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Recent outbreaks of emerging diseases emphasize the vulnerability
of health systems, as is the the case of chikungunya fever. The wide
geographical incidence of the virus in the last years requires alerting
systems for the prevention, diagnosis, control and eradication of the
disease. Given the ecological, epidemiological and socio-economic
characteristic of Mexico, this disease affects directly or indirectly the
health of the population and development of agricultural, livestock,
industrial, fishing, oil and tourism activities in the country. Due to this
situation it is essential to make a brief analysis on the main clinical
data, epidemiological and preventive measures with which our country
counts with to confront the situation.
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1 virus chikunguia (CHIKV) fue descrito en

1952, durante un brote ocurrido en Africa, en

una aldea de la tribu Makonde entre Tanzania
y Mozambique. El nombre chikungufia (pronunciado /
chi kun gu fia/) significa enfermedad del hombre retor-
cido, debido al fuerte dolor articular que provoca la
artritis y que caracteriza a la enfermedad.!

El virus es endémico en Africa, Oceania y el sudeste
asiatico. En el afio 2006, de acuerdo a los Centros para
el Control y la Prevenciéon de Enfermedades? (CDC por
sus siglas en inglés), en paises de esa region habia 1.25
millones de personas infectadas. A partir de esa fecha,
la enfermedad se extendié a Europa tras casos impor-
tados. Posteriormente, los primeros infectados en el
continente americano se registraron en diciembre del
2013 en la isla de San Martin y posteriormente se noti-
ficaron casos de transmision autdctona en el Caribe.
Hasta el momento la Organizacion Panamericana de la
Salud? reportd 580 526 casos sospechosos, de los cua-
les 5272 han sido confirmados con pruebas de labora-
torio en 18 paises de la region. Los paises con mayor
tasa de incidencia son: Guadalupe (15 976), Martinica
(14 216.6), San Martin (13 037.3), San Bartolomé (11
258.4) y Dominica (5068). La preocupacion de las per-
sonas por el posible contagio del virus en los paises
endémicos de la enfermedad ocasiona pérdidas econo-
micas anuales de 160 millones de dolares.*

Recientemente en México, el Sistema Nacional de
Vigilancia Epidemiologica (SINAVE) confirm¢ el pri-
mer caso de una paciente con fiebre chikungufia en
Jalisco, importado por asistir a un evento deportivo
en el Caribe;’ dadas las condiciones ecoepidemiologi-
cas y de distribucion de los vectores, la diseminacion
del virus a otros paises solo serd cuestion de tiempo,
especialmente si se considera que las tasas de ataque en
las comunidades afectadas por las epidemias recientes
oscilaron entre el 38 a 63 %. Asimismo, debe conside-
rarse que entre 3 a 28 % de la poblacion tienen infeccio-
nes asintomaticas, estos tltimos contribuyen de manera
significativa a la diseminacién de la enfermedad.®’

Generalidades del virus

El virus pertenece a la familia Togaviridae del género
Alfavirus con genoma de acido ribunocleico (ARN)
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Los recientes brotes de enfermedades emergentes
acentuan la vulnerabilidad de los sistemas de salud, tal
es el caso de la fiebre chikungufa. La amplia incidencia
geografica del virus en los ultimos afios obliga a alertar
a los sistemas para la prevencion, diagnostico, control
y eliminacion de la enfermedad. Dadas las condiciones
ecologicas, epidemiolégicas y socioeconémicas que
caracterizan a México, esta enfermedad afectara de

monocatenario de polaridad positiva de 12.017 pb
de longitud.® Dada la taxonomia, comparte muchas
caracteristicas genéticas con el virus del dengue
(DENV) e incluso comparten los mismos vectores, es
decir, la infeccion natural se origina por la picadura de
mosquitos de la especie Aedes aegypti y Aedes albo-
pictus, pero conserva sus particularidades de infectivi-
dad, cuadro clinico, diagndstico y tratamiento

La capside tiene forma de ostra y posee dos gli-
coproteinas virales E1 (50 kd) y E2 (45 kd) de gran
importancia para el reconocimiento celular.’ El
ingreso de la particula viral a la célula huésped es
mediado por una proteina conocida como Homologo
Fuzzy (FUZ), la cual tiene funciones en la polaridad
celular y en la biogénesis de cilios que se requiere
para la internalizacion de clatrina y una proteina de
membrana tetraspanina (TSPAN9), ambas son de
importancia critica para la fusion eficiente del virus
con la membrana del endosoma.!® Por otra parte, la
expulsion de las particulas virales posteriores a la
replicacion se lleva a cabo por un proceso de gema-
cion a través de la membrana celular, en el cual es
indispensable la sintesis de cuatro proteinas no estruc-
turales conocidas como nsP1-4.

Existe evidencia de que el genoma del virus tiene
una alta tasa de mutacion, especialmente en aminoa-
cidos especificos en las proteinas virales nsP1, nsP3,
nsP4, E1 y E2. Sin embargo, los cambios ultraestruc-
turales inducidos por los virus dentro de las células
infectadas se mantienen altamente conservadas entre
las diferentes cepas del CHIKV.!! Este hallazgo
sugiere que la interaccion virus-célula depende en
gran parte de las proteinas receptoras del huésped, de
la especie del virus y del linaje evolutivo.

De igual trascendencia es la coinfeccién entre
DENV y CHIKV. En los ultimos afios se ha demos-
trado la coinfeccion en pacientes en el continente asia-
tico, africano y, recientemente, europeo con diferentes
serotipos de DENV y CHIKYV a través de datos clini-
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manera directa o indirecta la salud de la poblacion, asi
como el desarrollo de las actividades agricolas, gana-
deras, industriales, pesqueras, petroleras y turisticas
del pais. Bajo este panorama es indispensable realizar
un breve analisis sobre los principales datos clinicos y
epidemioldgicos, asi como de las medidas de preven-
cion con las que cuenta nuestro pais para confrontar
dicha situacion.

cos y filogenéticos de secuencias genomicas parciales
amplificados por RT-PCR.!%13

Fisiopatologia

La transmision del CHIKV ademas de llevarse a cabo
por la picadura del vector, también puede efectuarse
por via transplacentaria, de madre virémica al recién
nacido durante el parto, e incluso se sospecha que
puede ocasionar abortos si ocurre durante el primer
trimestre del embarazo; asimismo, si ocurre en eta-
pas mas avanzadas, el bebé no adquiere inmunidad
a través de la madre ni tampoco existe evidencia de
transferencia en leche materna. Igualmente, la infec-
cion puede suceder por transfusion sanguinea y tras-
plante de organos o tejidos, asi como por accidentes
de laboratorio o por lesiones de agujas con fluidos de
pacientes infectados en los primeros dias de inicio de
los sintomas.!4#

La transmision del virus al mosquito se realiza a
través de un huésped infectado y posteriormente se
disemina a las células epiteliales del intestino medio
del mosquito, para posteriormente dispersarse a tra-
vés de la lamina basal hacia la circulacion e infectar
las glandulas salivales, donde se establece la repli-
cacion viral en aproximadamente 10 dias, por lo
que a partir de esa fecha el vector puede infectar a
un huésped susceptible. Cuando el insecto hembra
se alimenta, secreta saliva que contiene al agente
patdégeno que inocula hacia la sangre del huésped. En
este momento el virus circula en el plasma y entra
en contacto con las células susceptibles, tales como
las células endoteliales de capilares, los macrofagos,
los monocitos y otras del sistema fagocitico mono-
nuclear.?

Los anticuerpos que se producen durante la infec-
cion primaria estan dirigidos hacia los determinantes
antigénicos especificos del virus, que en su mayoria
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son de la clase IgM, pero cuando se induce la forma-
cion del complejo antigeno-anticuerpo en la infeccion
secundaria, este proceso facilita la infeccion de nue-
vas células mononucleares, por lo tanto, los monoci-
tos infectados se vuelven blanco de los mecanismos
inmunes y al ser atacados liberan los mediadores qui-
micos que aumentan la permeabilidad capilar, activan
al complemento, liberan tromboplastina y en conjunto
provocan los cambios fisiopatologicos propios de la
enfermedad. Una vez en circulacion, el virus podria
replicarse en otras células como la médula 6sea, el
higado y tejido linfoide.!> Cabe mencionar que todos
los individuos no infectados previamente con el
CHIKYV, es decir, individuos inmunoldégicamente vir-
genes estan en riesgo de adquirir la infeccion y desa-
rrollar la enfermedad. Se cree que una vez expuestos
al CHIKYV, los individuos desarrollan inmunidad pro-
longada que los protege contra la reinfeccion.'®

El cuadro clinico aparece entre tres y siete dias pos-
teriores a la picadura del mosquito infectado y com-
prende frecuentemente intensos dolores articulares de
pies y manos a menudo incapacitantes, ademas de fie-
bre intensa, dolor de cabeza y muscular, asi como de
inflamacion de articulaciones o sarpullido que puede
persistir durante mucho tiempo, pero sin poner en
peligro la vida del infectado porque la mayoria de los
pacientes mejoran en una semana. La principal dife-
rencia entre el dengue y la fiebre de chikungufia radica
en que esta ultima tiene afeccion a las articulaciones.
Dada la sintomatologia, las personas con mayor riesgo
de enfermarse gravemente son los recién nacidos
expuestos al virus, las personas mayores de 65 afios y
aquellas con afecciones cronicas como presion arterial
alta, diabetes o enfermedad cardiaca.'” Las personas
con estas caracteristicas deben evitar viajar a zonas
con brotes activos y, si se encuentran enfermos, evitar
que los mosquitos les piquen para prevenir la propaga-
cién del virus. Al igual que en el DENV las manifes-
taciones clinicas dependen del estado nutricional del
huésped, sexo, raza, edad asi como del estado inmu-
nolégico. '’

Medidas de control y prevencion

Hasta este momento no existen vacunas o antivirales
especificos que eliminen o disminuyan la infeccion de
este virus, por lo que su manejo es exclusivamente de
manera sintomdtica. Se recomienda utilizar analgési-
cos para reducir el dolor y la tumefaccion, asimismo
debe evitarse el uso de acido acetilsalicilico ya que
puede agravar la sintomatologia.'® Bajo esta pers-
pectiva es imperativo el reforzamiento de la vigilan-
cia epidemioldgica, especialmente en las medidas de
prevencion y control enfocadas a reducir al minimo

la exposicion de mosquitos infectados, asi como la
deteccion oportuna de casos, de tal manera que garan-
tice una rapida y adecuada respuesta para evitar la
ocurrencia y diseminacion de brotes.

La distribucion de los transmisores se asocia a
ecosistemas con clima tropical y estaciones lluviosas.
La actividad humana como la urbanizacién en zonas
endémicas de criaderos de mosquitos, asi como el
deficiente acceso a fuentes de agua que obliga a los
habitantes a almacenar este liquido en recipientes y
otros objetos mal tapados o expuestos a la intempe-
rie, favorecen la reproduccién de estos insectos.!®
Otra consideracion importante es el cambio climatico,
la adaptacion de especies transmisoras de patogenos a
nuevos antroposistemas favorece la propagacion y con
ello el riesgo de adquirir la infeccion.

Aunque el principal agente reservorio del virus
es el propio humano, se sugiere una transmision
zoonotica entre diferentes especies como animales de
ganado, simios, roedores, ardillas e incluso aves que
mantienen el ciclo selvatico de la enfermedad.?”

Situacion de control y prevencion ante casos
de CHIKV en México

En Meékxico, el sistema de vigilancia para enferme-
dades transmitidas por vectores?! establece estudios
especiales en caso de brotes epidemioldgicos, como
es el caso de los estudios entomoldgicos. En primera
instancia, tanto en el caso del dengue como en el de
la fiebre chikungufia que comparten el mismo vector,
debe realizarse un estricto inventario sobre la distribu-
cion de las especies para conocer la biologia y com-
portamiento de los mosquitos en areas de transmision
o con algln riesgo. Los principales indicadores ento-
mologicos son el Indice larvario de casas y/o reci-
pientes, es decir, la proporcion de casas y/o recipientes
con criaderos positivos en comparacion con las casas
y/o recipientes explorados; el fndice larvario de Bre-
teau, que considera la proporcion de depositos posi-
tivos en relacion con las casas exploradas y el /ndice
de picadura, que considera la cantidad de mosquitos
capturados por horas en relacion a la exposicion del
hombre al insecto. El control del vector es esencial
para la prevencion de la enfermedad, especialmente
si se considera que nuestro pais ocupa el quinto lugar
de incidencia de dengue en América Latina?? con bro-
tes periddicos de DENV en los estados de Chiapas,
Oaxaca, Quintana Roo, Campeche, Veracruz y Jalisco.
Bajo esta perspectiva, es recomendable evaluar la efi-
cacia de los productos insecticidas empleados (dosis
optimas, residualidad, etc.) asi como la estimacion de
densidades o hacinamiento de poblacion en sus esta-
dios inmaduros y adultos en las diferentes estaciones
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del afo. Por todo ello, es indispensable tener intima
comunicacion con las autoridades federales a través
del Laboratorio de Entomologia del Instituto de Diag-
nodstico y Referencia Epidemioldgica para confirmar
la taxonomia y evaluar el comportamiento de los espe-
cimenes recolectados para poder predecir la migracion
de las especies y anticiparse a eventuales brotes.

De acuerdo a las recomendaciones de la Organiza-
cién Mundial de la Salud,? para evitar las picaduras
de los mosquitos transmisores, se deben eliminar los
criaderos, que cominmente suelen ser los recipien-
tes de agua estancada que se acumulan en el entorno
doméstico y laboral. Por lo tanto, es imprescindible
capacitar y organizar al personal de los programas de
salud y a la comunidad para que realicen la limpieza
de rios y arroyos, remuevan los obstaculos que pue-
dan crear remansos, eliminen los charcos artificiales
y cualquier otro tipo de vegetaciones dentro de las
localidades donde se reproduzca el mosquito, elimi-
nando asi las condiciones en las que proliferan las
larvas del insecto. Estas acciones deberan realizarse
cuando menos una vez al mes durante todo el afio. Por
otra parte, se sugiere usar ropa que cubra la maxima
superficie de piel posible, asi como utilizar repelentes
de mosquitos o en su defecto, el uso de mosquiteros.

El diagndstico de esta enfermedad esta relacionado
con la plataforma de vigilancia del DENV debido a
que las manifestaciones clinicas son muy semejan-
tes, es decir, en primera instancia deben conside-
rarse los antecedentes de residencia o procedencia de
areas endémicas, o en su defecto, contacto familiar,
comunitario o laboral con otros casos sospechosos
o confirmados; por ello es importante indagar sobre
las personas cercanas al paciente que presenten fiebre
y dolor de articulaciones. Un caso sospechoso debe
entenderse como “un paciente con inicio de fiebre
aguda mayor de 38.5 °C'y artralgia grave o artritis no
explicada por otra condicion médica, que reside en o
Visito alguna drea epidémica o endémica entre las dos
semanas previas al inicio de los sintomas”.'*%

Para confirmar los casos, la deteccion de CHIKV
se realiza por reaccion en la cadena de la polimerasa
con transcriptasa inversa (RT-PCR). Esta técnica
emplea diferentes iniciadores y sondas utilizados por
el CDC de Atlanta y por el Instituto Pasteur, pero se
recomienda estandarizar y validar estas herramientas
para su uso diagndstico a nivel local. Por otra parte,
la determinacion de IgM puede hacerse por diferentes
técnicas (ELISA o IFI) disponibles comercialmente.
Sin embargo, debe considerarse que la mejor sensibi-
lidad esta dada en aquellas que utilizan como antigeno
el virus completo en comparacion con aquellas que
utilizan proteinas o péptidos recombinantes. La con-
firmacion del caso debera hacerse entre 1 y 2 sema-
nas posteriores a la primera muestra y estara dada por
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seroconversion (IgM/IgG) o aumento de cuatro veces
o mas en el titulo de anticuerpos neutralizantes.®

Los laboratorios deben tomar en cuenta que dado
que el CHIKV es emergente en la region de las
Américas, ademas de su potencial infectividad, el
aislamiento viral debe realizarse en condiciones de
bioseguridad BSL-3.?* En caso de que los laboratorios
no tengan los recursos y herramientas para realizar el
diagnostico, debe enviarse la muestra al laboratorio de
referencia o centro colaborador OPS/OMS con hielo
seco o con geles refrigerantes durante las primeras 48
horas, acompafiada siempre de su respectiva ficha cli-
nico-epidemiolégica completamente diligenciada. !4

Otra consideracion importante para el diagnos-
tico es descartar dengue en todos los casos, asi como
otras posibles enfermedades tales como leptospirosis,
malaria, enfermedades exantematicas de la infancia,
primoinfecciéon por VIH, mononucleosis infecciosa,
artritis reumatoidea juvenil y artritis postinfecciosa.’
Cuando el diagnéstico se confirme, deberan hacerse
diariamente estudios de laboratorio y gabinete para
vigilar la hemoconcentracion, la trombocitopenia y el
derrame pleural o la ascitis.

De acuerdo a la Norma para la Vigilancia Epide-
mioldgica,? el control de la transmision debe hacerse
de manera conjunta a través de los principales actores
que intervienen en la interrupcion de las enfermedades:
el personal de salud, la comunidad y las autoridades.

Por una parte, el personal de los servicios del Sis-
tema Nacional de Salud debe recibir capacitacion ini-
cial y adiestramiento, tanto en la promocion y fomento
sanitario de las comunidades, como en la busqueda de
casos sospechosos mediante la notificacion y la pes-
quisa domiciliaria; de igual manera, una vez capaci-
tado, el personal debera poder realizar la confirmacion
de diagnosticos clinicos y pruebas de laboratorio, asi
como ofrecer el tratamiento oportuno que minimice
los riesgos de infeccion para la poblacion y final-
mente, poder aplicar medidas contra los vectores. Esta
capacitacion deberd realizarse con periodicidad anual
y el personal ya capacitado debera ser evaluado para
para orientar futuras decisiones, ya sea para mantener
o modificar acciones.

Por otra parte, debe informarse a la comunidad
sobre la importancia de la enfermedad, su mecanismo
de transmision y las formas de prevenirla y controlarla.
Asimismo, se debe orientar y capacitar a la poblacion
en acciones de autocuidado de la salud. Al igual que
se debe promover el mejoramiento de la vivienda y el
saneamiento bésico, de tal manera que la participacién
comunitaria se oriente a controlar los habitats y a evitar
el contacto de la poblacion con los riesgos que favo-
rezca la presencia de este virus. Finalmente, las autori-
dades deben ser responsables de la toma de decisiones
asi como del disefio de programas de control que cuen-
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ten con la participacion y colaboracion intersectorial
en todos los niveles del gobierno y de los organismos
de salud, educacion, medio ambiente, desarrollo social
y turismo, e incentivar la participacion activa de los
individuos y los grupos organizados para facilitar
y apoyar las actividades de vigilancia, prevencion y
control, de tal manera que se garantice que la comuni-
dad adquiera una cultura de autocuidado individual y
familiar para lograr el bienestar en la salud.

Finalmente, en el campo de la investigacion es
necesario el desarrollo de estudios que proporcionen
informacion basica y operativa en aspectos epidemio-
logicos, entomologicos y mastozooldgicos, asi como
en rubros administrativos y socioeconémicos, con
particular énfasis en los factores de riesgo y la evalua-
cién de los programas de control y prevencion. En este
sentido, algunos proyectos que deben ser abordados
de manera inmediata son los referentes al comporta-
miento de las especies transmisoras y sus reservorios,
con la finalidad de predecir posibles brotes en nues-
tro pais; asimismo, aquellos que aborden la relacion
simbiotica entre el DENV y CHIKV para pronosticar
posibles mutaciones, e investigaciones relacionadas
al genoma del virus que garanticen el desarrollo de
pruebas diagnodsticas precisas y rapidas, asi como de
alternativas para el tratamiento y prevencion a través
de vacunas, también los estudios relacionados a facto-
res genéticos del huésped que condicionen la sintoma-
tologia y, por ende, la gravedad de la enfermedad; los
proyectos que evaluen los programas de prevencion
de acuerdo al contexto sociocultural de las comunida-
des garantizaria la eficacia de los mismos.

Para que la investigacion sea acorde a las necesi-
dades del pais, es indispensable contar con recursos
humanos altamente capacitados tanto en aspectos
técnicos como éticos que asuman los compromisos

requeridos para afrontar dichas contingencias. De
igual manera, se requiere la creacion de nuevos cen-
tros de investigacion a lo largo del pais que cuenten
con herramientas innovadoras que faciliten el desa-
rrollo y la transferencia de tecnologia, y al mismo
tiempo proporcionen informacion precisa y oportuna
sobre la evolucion epidemioldgica a las autoridades,
de tal manera que apoyen en la toma de decisiones
para evitar la propagacion de la enfermedad a otras
areas de riesgo.

Conclusioén

Dada la situacion geografica de México y al inter-
cambio comercial reflejado en los fendomenos de
migracion con otros paises de la zona, asi como a la
presencia de mosquitos involucrados en la transmi-
sion del CHIKYV, sera inevitable la presencia de casos
autoctonos de infeccion. Debido a la similitud del
virus con DENYV, el sistema de vigilancia epidemio-
logica cuenta con programas y recursos basicos acor-
des para la prevencion de este agente patdgeno. Sin
embargo, la magnitud y seriedad de esta contingencia
mundial, en términos de extension y casos infectados
en relativamente poco tiempo, conlleva a que las auto-
ridades deben fortalecer las medidas para el control en
coordinacion con las instituciones intersectoriales, el
personal de salud y la comunidad para evitar la dise-
minacion de este virus en nuestro pais.
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