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Bienvenidos

- Agenda de hoy

- Tres presentaciones seguidas por un periodo de preguntasy
respuestas

- Como hacer preguntas durante la presentacion
- Pregunte directamente por teléfono
- Use la funcion de chat en su pantalla

- Acceda una copia de la presentacion y la grabacion de hoy
- www.salud.gov.pr/Sobre-tu-Salud/Pages/Webinar.aspx
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Objetivos

= Describir todas las Autorizaciones de Uso de Emergencia de la
FDA disponibles para las pruebas de deteccion del virus del
Zika.

= Analizar los métodos para llevar a cabo las pruebas de
deteccion del virus del Zika, incluyendo la deteccion molecular
y de anticuerpos.

= Explicar el papel de los laboratorios y clinicos de salud publica,
y del departamento de salud, en el diagndstico y las pruebas de
deteccidn del zika.

= |dentificar los algoritmos y recursos para las pruebas de
deteccion del virus del Zika.

= Presentar los ultimos datos de la vigilancia del zika en Puerto
Rico.



GUIA PARA LOS LABORATORIOS DE
PUERTO RICO PARA LAS PRUEBAS
DE INFECCION DEL VIRUS ZIKA

Jorge L. Muioz-Jordan, Ph.D.

Jefe | Laboratorio de Investigacidon y Diagndéstico Molecular
Subdivision del Dengue, Division de Enfermedades Infecciosas Transmiti
Vectores, CDC




Subdivision de Dengue de los CDC en Puerto
Rico

- Proporciona pruebas de laboratorio para apoyar las necesidades de
vigilancia del Departamento de Salud de Puerto Rico.

- Valida y evalua las pruebas de los CDC y pruebas comerciales, y
proporciona recomendaciones al Departamento de Salud de Puerto
Rico

- Proporciona pruebas especializadas para evaluaciones
epidemioldgicas y clinicas

- Vigilancia del sindrome de Guillain-Barré

- Valor diagndstico en mujeres embarazadas

- Reactividad cruzada en pruebas seroldgicas

- Persistencia del virus en los fluidos corporales

- Mejora la automatizacion y el rendimiento de pruebas de zika,
dengue y chikunguna



Actualizacion de la guia para los laboratorios
en EU que hacen pruebas del virus del Zika

* Publicado el 16 de noviembre de 2016

- Amplia los parametros de las pruebas de laboratorio

- Aborda el uso de ensayos comerciales disponibles actualmente
- Aclaracion para probar algoritmos
http://www.cdc.gov/zika/laboratories/lab-guidance.html
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Deteccion de la infeccion por el virus del Zika
en suero

Infeccidon

l

41 igM anticue in 3¢ | | |

Virus
—Eﬂ_ 11111
-/ 0 V4 14 ------- 120

Sintomas




Pruebas diagnosticas para zika

- La deteccion del ARN del virus de Zika se realiza mediante
pruebas de acidos nucleicos (NATs).

- La prueba MAC-ELISA para zika se utiliza para |a deteccion de

anticuerpos IgM contra el zika
- La reaccion cruzada con flavivirus relacionados (por ejemplo, dengue) es
comun.

- Los especimenes probados con el Zika MAC-ELISA que son
presuntivos positivos, equivocos o no interpretables se analizan
adicionalmente usando pruebas de neutralizacion de la
reducciéon de placas (PRNT).

- La confirmacion de PRNT no se recomienda habitualmente en Puerto
Rico



Pruebas diagndsticas para zika de los CDC

- La FDA ha emitido Autorizaciones de Uso de Emergencia para dos
pruebas del CDC

- Zika MAC-ELISA para la deteccidn presuntiva de anticuerpos IgM de Zika

* Los especimenes positivos para Zika MAC-ELISA se analizan adicionalmente usando
PRNT.

- Trioplex rRT-PCR para detectar ARN de los virus de zika, dengue y chikunguia

- Las pruebas de diagnodstico de zika de los CDC se distribuyen en los
EE.UU. a través de la Red de Respuesta de Laboratorio.

- Las pruebas de diagnodstico de zika de los CDC también se han
distribuido internacionalmente.

http://www.fda.gov/MedicalDevices/Safety/EmergencySituations/ucm
161496.htm#zika
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Pruebas para mujeres embarazadas

* El cernimiento de mujeres embarazadas con exposicion continua
es recomendada para cada uno de los 3 trimestres

* En la actualidad se estan estudiando los algoritmos de diagndstico
mas eficaces (combinando IgM y PCR)

Directrices:

* Si se obtiene un resultado positivo de IgM anti-Zika en muestras
recogidas > 14 dias después del inicio de los sintomas o de Ia
exposicion potencial, se deben realizar pruebas con Zika RNA NAT
(en todos los tipos de muestras disponibles). Si los resultados de la
prueba de RNA NAT de zika son negativos, se debe hacer |la prueba
PRNT para comprobar la presencia de anticuerpos neutralizantes
anti-Zika.

* Se recomienda la prueba de IgM contra el dengue para mujeres
embarazadas sintomaticas.



Pruebas para mujeres embarazadas (cont.)

* Mujeres embarazadas asintomaticas:

* Las muestras tomadas a mujeres embarazadas con <14 dias de la
exposicion, o que residen en las areas con exposicion continua
deben ser probadas, por RNA NAT para el virus de Zika. Si el
resultado es negativo, se debe recoger una segunda muestra de
suero de 2-12 semanas después de la exposicion y probar con
métodos de deteccion de IgM contra el virus de Zika.

Las muestras de suero recolectadas de mujeres embarazadas
asintomaticas 2-12 semanas después de una exposicion potencial o
de mujeres embarazadas asintomaticas que viven en un area de
transmision continua deben ser analizadas para IgM anti-Zika. Si es
reactivo, Zika RNA NAT debe realizarse en todos los tipos de
muestras disponibles. Si Zika RNA NAT es negativo, se debe realizar
PRNT * para confirmar el resultado de IgM.



Resumen

- El virus del Zika se detecta en el suero en una alta proporcion
de casos sintomaticos usando la prueba PCR en muestras de
suero. La prueba PCR también puede detectar el virus del Zika
en muestras de orina y de sangre entera.

- Las muestras negativas deben ser analizadas por IgM. Pero los
resultados positivos se deben interpretar como positivos
presuntivos debido a |la reactividad cruzada con otras pruebas
de flavivirus.

- La prueba de zika se recomienda para mujeres embarazadas
asintomaticas una vez cada trimestre del embarazo.
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Objetivos

= Repasar el manejo y transporte de muestras de pacientes
para el analisis de enfermedad arboviral.

= Dijscutir la documentacidon necesaria a ser enviada con la
muestra a ser analizada para enfermedad arboviral.

= Presentar los posibles resultados de analisis arboviral a ser
reportados a los proveedores de servicio de salud.



Requisitos de Envio de Muestra

= Coleccidon de muestra

= Suero

= Tubo con separador (suero)
= Centrifugue y separe el suero en un tubo de transporte. Se requiere
1mL de suero minimo para realizar el analisis.

= Cualquier otro tipo de muestra tiene que venir
acompanada por muestra de suero.

= |afecha de toma de muestra tiene que ser indicada en
el tubo de muestra referido para analisis.

= Conservacion de la muestra
= Refrigerada (2 a 8 °C) por £ 7 dias
= Congelada (-10a-20 °C) por > 7 dias



Requisitos para el Transporte de Muestra

= Transporte
= Bolsa biohazard a prueba de derrame
= Neverita conice packs (2 a8 °C)

= Muestras derramadas y fuera de los parametros de
temperatura no son viables para analisis.




Documentacion

= Es requisito enviar con la muestra la forma de Investigacion
de Caso de Enfermedades Arbovirales (ACIF, por sus siglas
en inglés)

= La orden médicay |la hoja de requisicion del laboratorio
clinico NO reemplazan el ACIF.

= E| ACIF puede ser descargado en la pagina electronica del
Departamento de Salud. www.salud.gov.pr
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L
Datos del Paciente

® Hospitalizado

® Nombre del paciente
» Si paciente es menor, Nombre de padre o encargado

® Fallecio




L
Direccion Residencial Completa

2. Direccion resicenclal (fisica) completa del paciente

i ibanizociirSeclorEdiicic Urb Cma;) | ndQS

Ji 3 o fiogg
qcic o o coomma00f20.
{797 177 7177 0wi¢ 18] - 555 - 5655
» Vive cerca de Oolmggo ‘ CG”C

Nombre y dieccion del rabajo ES}Ud ianfe
3, Informaclon demografica del paciente:

® Direccion residencial
completa (fisica)

* Municipio

* Codigo Postal

® Teléfono

@ Vive cerca de:

® Nombre y direccion
del trabajo




L
Informacion demografica del

paciente
® Fecha nacimiento
@ Edad
® Sexo

® Embarazada
* Semanas de gestacion

* Fecha estimada de
parto
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Meédico o Proveedor que ordend la

prueba

Médico e aend pueba-onte: 1) Tpcd Digz,

- Nuﬁonulrroviderldenlifier(NFl): ‘ |2 )3' 4|5‘(ﬂ ‘ q‘ 8’q IO \
18157~ 787- Il c181-T81- oD enc Ar g s COM)
° Fax Yoveccién post: Nimer Culle:?.o. @Y ]|

o Email: i SN da)  Codgoposa: 00920.
o NP i HosﬁlWClinic@#%FﬂﬂﬁMd:

Médico primatio - Nombre:

® Nombre del proveedor

o Teléfono

-~

@ E nVi ar resu lta d Oa4d I National Provider Identifier (NPI):
(direccion postal de o - i
m é d | COO p rovee d 0O r) Direccion postal: Nimero: Calle;
Municipio; Codigopostal:_ _ -

 Hospltal/Clinica/Laboratorlo: Especaldod: |




L
Informacion sobre la muestra

® Fecha del primer sintoma
® Fecha de toma de muestra

® Especificar el tipo de muestra si la misma no

€S SUero
4. Estatus de sinfomas e nicio/Fecha de la muestra
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L
Signos y Sintomas

® Haga una marca de cotejo (v) en los

encasilladlos y marque, Si, No o No Sabe.

@ Valores:

o Plaquetas

8. Descripcion de signos y sintomas que fiene el paciente al momento de completar este formulario
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L
Pruebas de Laboratorio

® Diagnostico Molecular
* Trioplex RT-PCR

© Diagnostico Serologico
* Zika 1gM ELISA
* Dengue IgM ELISA




L
Trioplex Real Time RT-PCR

® Deteccidn cualitativa de RNA viral de Chikungunya, Dengue
y/o Zika a partir de una sola muestra.

* Negative wwwclpmag.com
* Positive for ZIKV, but negative for DENV and CHIKV
* Positive for DENV, but negative for ZIKV and CHIKV
* Positive for CHIKV, but negative for ZIKV and DENV

Roche MagNA Pure 96 Applied Biosystems ABI 7500 Fast Dx



Zika IgM ELISA

Substrate

o Deteccion presuntiva cualitativa de anticuerpos M &
(IgM) de ZIKA utilizando la técnica de Inmunoensayo P
N
(ELISA) R
* Negative z:d;'

* Presumptive Positive
- Possible Positive
- Equivocal

Biotek Reader

Incubator 37°C

Biotek Washer



Dengue IgM ELISA

- Deteccion de anticuerpos IgM contra virus Dengue f‘i.;‘z'
- Capture
- Negative " Bl
. i
* Positive
* Equivocal

Biotek Washer : Biotek Reader
Incubator 37°C



Resultados

Los resultados seran enviados al proveedor (médico, laboratorio, CDT u
hospital) que ordend la prueba.

® Es indispensable que se especifique en el ACIF nombre completo del
médico que reporto el caso y la direccidon postal a donde se deben enviar
los mismos.

® No se enviaran los resultados directamente a los pacientes.

® Si el paciente desea recibir los resultados, sera responsabilidad del
proveedor entregarle copia.



ACTUALIZACION DE ESTADISTICAS:
ZIKA EN PUERTO RICO Y MUJERES
EMBARAZADAS

Carmen Deseda, MD
Epidemidloga del Estado
Departamento de Salud



Casos acumulados de zika durante la epidemia

« 37,417 casos confirmados
+ 2,981 mujeres embarazadas infectadas

« 11 casos con defectos congénitos asociados a zika

« 168 casos confirmados de dengue en 2016

« 178 casos confirmados de chikungunya en 2016




CASOS CONFIRMADOQOS DE CHIKV, DENV
Y ZIKV, 2016
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Disponible en: http://www.salud.gov.pr/zika



CASOS CONFIRMADOS (N=36,319)* DE ZIKA,
2015- SEMANA 1, 2017

Numero de Casos
O o O 1-99 O 100-249 B 250-499 W 500+

*1,152 casos reportados al sistema de vigilancia con municipio
desconoc ido

Disponible en: http://www.salud.gov.pr/zika



CASOS DE INFECCION POR EL VIRUS DEL ZIKA (N=37,407), POR ESTADO DE EMBARAZO Y SEMANA
DE INICIO DE SINTOMAS O TOMA DE MUESTRA, Y PORCENTAJE DE PERSONAS CON RESULTADOS
POSITIVOS PARA INFECCION POR EL VIRUS DE ZIKA, PUERTO RICO,

1 DE ENERO DE 2016 AL 7 DE ENERO DE 2017
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Semana de inicio de sintomas o toma de muestra

Disponible en: http.//www.salud.gov.pr/zika



FRECUENCIA DE SINTOMAS




Cantidad de personas
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COMBINACIONES DE SINTOMAS

Casos confirmados positivos de ZIKV (sintomaticos) y Casos confirmados
positivos de ZIKV en embarazadas sintomaticas
Noviembre, 2015 — Noviembre, 2016
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Cantidad de
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TRIMESTRE DEL EMBARAZO AL MOMENTO DEL

DIAGNOSTICO DE ZIKA
(N=2,655)
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PORCENTAJE DE MUJERES EMBARAZADAS CON RESULTADOS POSITIVOS PARA EL VIRUS
DEL ZIKA POR TRIMESTRE DEL EMBARAZO AL MOMENTO DE DIAGNOSTICO,
1 DE ENERO AL 22 DE DICIEMBRE, 2016 (N=2,651)
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Disponible en: http://www.salud.gov.pr/zika



CASOS CONFIRMADOS ACUMULADOS EN 2017

« 109 casos confirmados de zika
« 0 casos confirmados de dengue

« 0 casos confirmados de chikungunya




Recursos

- CDC Guidance for U.S. Laboratories Testing for Zika Virus Infection
https://www.cdc.gov/zika/pdfs/laboratory-guidance-zika.pdf

- https://www.cdc.gov/zika/laboratories/lab-guidance.html

- CDC Directrices para los laboratorios de los EE. UU. que realicen
pruebas de deteccidn de la infeccion por el virus del Zika
https://espanol.cdc.gov/enes/zika/laboratories/lab-
guidance.html?mobile=nocontent

- Updated CDC Zika Laboratory Testing Guidance-
https://emergency.cdc.gov/coca/calls/2016/callinfo 120116.asp

- Zika, Departmento de Salud de Puerto Rico
- www.salud.gov/zik.pr
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PREGUNTAS

PARA OBTENER MAS INFORMACION, ENVIE SU PREGUNTA AL
DEPARTAMENTO DE SALUD
ZIKA@SALUD.PR.GOV

CDC
1-800-CDC-INFO (232-4636)
TTY: 1-888-232-6348 WWW.CDC.GOV

Los resultados y conclusiones de este informe pertenecen a los autores y no representan necesariamente la postura oficial
de los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades.
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