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INFORMACION DEL ARTicULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccion: En Espaiia, al igual que en otros paises donde el sarampién endémico ha sido eliminado,
Recibido el 19 de mayo de 2021 es necesario utilizar de forma rutinaria las herramientas diagnésticas que confirmen los casos para su
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) prevencién y control de la diseminacién. Se describen los diferentes ensayos microbiolégicos utilizados
On-line el 21 de agosto de 2021

para su diagnéstico durante un brote de sarampién en 2019 en la provincia de Guadalajara (Espafa).
Métodos: Las pruebas seroldgicas y moleculares se realizaron en el laboratorio de Microbiologia del Hos-
pital Universitario de Guadalajara y en el Centro Nacional de Microbiologia del Instituto de Salud Carlos III

Palabras clave:

f‘gggg'on (Majadahonda, Espafia). Los datos de los pacientes se obtuvieron del sistema epidemiolgico de vigilancia.
Diagnéstico Resultados: Se diagnosticaron de sarampién un total de 43 pacientes por métodos microbiolégicos: 29
Hepatitis casos por PCR (exudado faringeo u orina) junto con IgM especifica positiva, 11 pacientes solamente por
PCR, y 3 pacientes exclusivamente por presencia de IgM. El genotipo D8 fue identificado en 35 pacientes y
el genotipo A en 2 casos descartados como postvacunal. La PCR en suero fue positiva en 11 de 14 pacientes
con ausencia de IgM en su primera muestra recogida de suero. Once casos confirmados habian recibido
una o 2 dosis de la vacuna. Doce adultos fueron ingresados, todos diagnosticados de hepatitis.
Conclusiones: La combinacion de pruebas moleculares y la presencia de IgG e IgM especificas son nece-
sarias para un diagnéstico correcto y la clasificacién de los pacientes como fallo vacunal (primario o
secundario). El genotipado es una herramienta fundamental para la correcta clasificacion de los pacientes
en el contexto de un programa de eliminacién del sarampién.
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Measles outbreak in the sanitary area of Guadalajara (Spain): Difficulty in
microbiological diagnosis in the era of its elimination
ABSTRACT
Keywords: Introduction: In Spain, like in other countries where endemic measles has been eliminated, there is a need
Meas}es for available diagnostic tools for confirming any cases in order to prevent and control its transmission.
Vaccine We describe the different microbiological tests used for the diagnosis of measles during an outbreak that
g::lint?tsil: occurred in 2019 in the province of Guadalajara (Spain).

Methods: Serological and molecular tests were performed at the Microbiology laboratory of the Guada-
lajara University Hospital and at the National Center for Microbiology of the Carlos III Health Institute
(Majadahonda, Spain). Patient data were obtained from the surveillance system.
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Results: A total of 43 patients had a laboratory diagnosis of measles: 29 cases by PCR (pharyngeal exudate
or urine) and positive specific IgM, 11 cases by PCR, and 3 cases only by a positive IgM. Genotype D8 was
identified in 35 confirmed cases and genotype A in 2 that were discarded as post-vaccination cases. PCR
was positive in the acute sera of 11 out of 14 patients with a negative IgM. Eleven confirmed cases had
recieved one or 2 vaccine doses. Twelve adult patients were hospitalizated, all of them with a diagnostic

of hepatitis.

Conclusions: The combination of molecular tests and the presence of specific IgG and IgM are necessary
for a correct diagnosis of measles and also to classify patients with a breakthrough infection or vaccine
failures (primary or secondary). Genotyping is essential for the correct classification of the patients in the
context of a measles elimination program.

© 2021 Sociedad Espafiola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica. Published by Elsevier

Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Introducciéon

El sarampién es una enfermedad altamente contagiosa por via
respiratoria que afecta inicamente a humanos. La existencia de una
vacuna especifica de elevada eficacia ha significado un descenso
importante en la incidencia de la enfermedad. Esto ha llevado a la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS)' a fijar como objetivo la
eliminacién de esta enfermedad. En el afio 2017 la OMS declar6
que Espafia habia alcanzado la eliminacién del sarampién al no
registrar transmisién endémica los 3 afios anteriores, en presencia
de un sistema de vigilancia sensible y especifico. Asi, los casos de
sarampion que se dan en nuestro pais son importados o relaciona-
dos con la importacién y los brotes que se producen son pequefios
y limitados en el tiempo, afectando principalmente a adultos no
vacunados o con vacunacién incompleta?. Los casos en personas
correctamente vacunadas en Espafia se habian estimado en un 3%
hasta el afio 20142, sin embargo, en los tGltimos afios han ido en
aumento, como esta descrito en otros paises en situacién de eli-
minacién y con elevadas coberturas vacunales. Para el correcto
control y prevencién de casos secundarios e identificacién de cade-
nas de transmision, es necesaria la investigacién de laboratorio de
los casos en el menor tiempo posible, incluyendo la caracterizacién
molecular de las cepas. Clasicamente, el diagnéstico se basaba en la
deteccién de anticuerpos especificos de la clase IgM contra el virus.
El retraso en la deteccién de anticuerpos de fase aguda especifi-
cos (IgM) o en la seroconversion del titulo de anticuerpos IgG ha
favorecido el uso cada vez mas extenso de la deteccién de genomas
viricos para el diagndstico debido a su positividad mas precoz.

Ademas, la existencia de casos de sarampion en personas correc-
tamente vacunadas plantea grandes retos diagnésticos tanto desde
el punto de vista clinico, puesto que pueden presentar una forma
atipica de la enfermedad, como desde el punto de vista del diag-
néstico de laboratorio, puesto que no se detecta IgM especifica o
aparece de forma mas tardia. Esto disminuye el valor predictivo
negativo de esta técnica, cobrando una mayor relevancia el diag-
néstico molecular para la adecuada clasificacién de los casos. Asi
mismo, en paises con baja circulacién del virus, una IgM especifica
en un caso sin una vinculacién epidemiolégica clara o fuerte sos-
pecha clinica no permite confirmar el caso. De este modo, la OMS
ha establecido algoritmos de diagnéstico especificos para paises en
situacién de eliminacién del sarampién’.

En el afio 2019 se notificaron en Espafia 606 casos sospe-
chosos de sarampién. La tasa de incidencia nacional fue de 0,61
casos/100.000 habitantes. La mayoria de los casos se registraron
en las comunidades auténomas de Catalufia, Madrid, Comunidad
Valenciana y Castilla-La Mancha. La tasa mas elevada por comuni-
dades auténomas se registré en esta tltima, con 2,85 casos/100.000
habitantes?.

En el presente trabajo se describen las caracteristicas epidemio-
l6gicas, microbioldgicas y clinicas de los casos diagnosticados en la
provincia de Guadalajara (Espafia) pertenecientes a un brote que

también afect6 a las comunidades auténomas de Madrid y Aragén,
y las dificultades para el diagnéstico de los casos.

Métodos

El estudio se realiz6 con las muestras recibidas entre el 8
de abril y el 25 de agosto de 2019 en el Hospital Universita-
rio de Guadalajara, que atiende a una poblacién aproximada de
250.000 habitantes. Las muestras procedian de pacientes que acu-
dian al Servicio de Urgencias del hospital o bien de distintos
centros de atencién primaria de toda la provincia. Los datos clinico-
epidemiolégicos de todos los pacientes se recogieron a partir de
la informacién proporcionada por la Seccién de Epidemiologia de
la Delegacién de Sanidad y Asuntos Sociales de Guadalajara. Estos
datos incluian: edad, sexo, fecha de inicio de loa sintomas, fecha
de inicio del exantema, signos y sintomas clinicos, contactos cono-
cidos, antecedente de viajes, vacunacion previa, complicaciones y
necesidad de hospitalizacién.

Definicion de caso

Los casos se clasificaron siguiendo los criterios descritos en
el protocolo de vigilancia de la Red Nacional de Vigilancia
Epidemiol6gica*:

Caso sospechoso (caso clinicamente compatible): persona que
cumple los criterios clinicos en el que no ha sido posible recoger
muestras para su confirmacién serolégica y que no ha estado en
contacto con un caso confirmado por laboratorio.

Caso probable (caso confirmado por vinculo epidemiolégico):
persona que cumple los criterios clinicos y que tiene vinculo epi-
demiolégico con un caso confirmado por laboratorio.

Caso confirmado (caso confirmado por laboratorio): persona no
vacunada recientemente que satisface los criterios clinicos y de
laboratorio (presencia de IgM especifica en suero o por detecciéon de
ARN del virus en muestra de exudado faringeo y/o orina). Persona
recientemente vacunada en la que se detecta el genotipo salvaje
del virus.

Caso descartado: un caso que cumple los criterios clinicos de
sarampion y que tiene resultados de laboratorio negativos o que
esta vinculado epidemiolégicamente con un caso confirmado por
laboratorio de otra enfermedad exantemadtica.

Estudio microbiolégico

La deteccion de IgG/IgM especificas se llevo a cabo en muestras
de suero mediante inmunoanalisis quimioluminiscente (Liaison®
Measles IgG/IgM, DiaSorin) en el analizador Liaison® (DiaSorin,
Saluggia, Italia).

La extraccién de acidos nucleicos se llevé a cabo con el extrac-
tor automatico MagCore® (RBC Bioscience, New Taipei City, Taipei)
en el laboratorio de Microbiologia del Hospital Universitario de
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Guadalajara. La amplificacién del genoma del virus sarampién se
realiz6 mediante una PCR en tiempo real, especifica del gen de la
nucleoproteina (RealCycler®, Progenie Molecular).

Para la confirmacién de los 17 primeros casos y el genotipado
de los virus, las muestras se enviaron al Centro Nacional de Micro-
biologia del Instituto de Salud Carlos IIl (Majadahonda, Espafia). La
extraccién de acidos nucleicos totales se llevé a cabo utilizando el
kit comercial QIAsymphony® Virus/Bacteria Midi Kit (96) (Qiagen)
mediante un extractor automatico (QIAsymphony, Qiagen, Hilden
Germany). La deteccién del genoma de sarampién se realizé utili-
zando una PCR multiplex en tiempo real para virus exantematicos
(rubéola, sarampién y parvovirus B19), incluida en el Programa de
Vigilancia Microbioldgica de sarampién y rubéola®. Asi mismo, la
determinacién del genotipo y el andlisis de variantes se realiz6 por
secuenciacion de un fragmento de 450 nucleétidos del gen de la
nucleoproteina (N450), recomendado por la OMS, tras su amplifi-
cacién mediante una PCR en tiempo real descrita previamente®. La
determinacién de IgM e IgG en el Centro Nacional de Microbiolo-
gia se llevé a cabo mediante ELISA (Enzygnost® Anti-Measles Virus
[[gM/IgG], Siemens).

Resultados

Durante el periodo entre el 8 de abril y el 25 de agosto de 2019,
se notificaron 88 casos sospechosos de sarampién en la provincia de
Guadalajara (Espafia). De ellos, 48 se clasificaron como confirmados
por cumplir los criterios clinicos y de laboratorio para sarampién.
Cuarenta y tres fueron diagnosticados en el Hospital Universita-
rio de Guadalajara y los otros 5 en las comunidades auténomas de
Madrid o de Aragén. Ocho casos se clasificaron como sospechosos
y 3 como probables. Se descartaron 29 casos. Entre ellos, 2 casos al
comprobar por genotipado (genotipo A, cepa vacunal) que se tra-
taba de exantemas postvacunales y otro caso con IgG e IgM positivas
por no presentar clinica y ser negativas por PCR 2 muestras de oro-
faringe y una de orina. En otros casos descartados se detect6 otro
agente etiolégico, parvovirus B19 en 3 casos y virus de la rubéola
en un caso.

Se recibieron 53 muestras de suero de los casos (entre 0 y 2 por
paciente), 41 exudados faringeos y 15 muestras de orina.

Los diagnésticos microbiol6gicos de los 43 casos se realizaron
en 29 casos por presencia de IgM especifica y PCR positiva (65,9%);
en 11 casos por PCR positiva y en 3 por presencia de IgM (tabla 1).
En 5 de los casos diagnosticados por PCR e IgM, esta se detect6 en
una segunda muestra de suero.

De los 11 casos diagnosticados exclusivamente por PCR solo se
dispuso de suero en 8 de ellos, en los que la toma de la muestra
se realizé de forma temprana, antes de 4 dias tras la aparicién del
exantema (suero basal para estudio de seroconversion).

En los 3 casos en los que el diagndstico microbiolégico se rea-
liz6 exclusivamente mediante presencia de IgM, no se dispuso de
muestra para PCR.

En la primera muestra de suero de 14 pacientes habia presencia
de anticuerpos IgG especificos. En 6 pacientes se evidenci6 sero-
conversion de IgG con una segunda muestra de suero.

Se determiné el genotipo en 37 casos; en 35 se identificé la
variante MVs/GirSomnath.IND/42.16/ del genotipo D8, y en los
otros 2, el genotipo A (vacunal), por lo que fueron descartados.

En 14 muestras de suero de 14 pacientes con IgM negativa en su
muestra inicial y en las que posteriormente se confirmé el diagnés-
tico de sarampion se realizé PCR de suero. En 11 casos fue positivo.
Estas muestras se recogieron entre 2 dias preexantemay 4 dias pos-
texantema. Las otras 3 PCR de suero fueron negativas (fig. 1). De las
3 muestras negativas, 2 pertenecian a pacientes vacunados. En la
tercera, aunque se desconocia el estado vacunal del paciente, pre-
sentaba IgG positiva e IgM negativa en el inicio del cuadro clinico.
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El caso indice del brote en Guadalajara fue una mujer que acudié
al hospital para visitar a un familiar, ocasionando casos secundarios
en el centro sanitario. A partir de este caso, se consiguié establecer
hasta 10 cadenas de transmisién, 4 de las cuales estaban relaciona-
das con centros sanitarios?.

De los casos diagnosticados, 22 fueron mujeres y 21 hombres.
En cuanto a la distribucién por edad, se observaron 2 grupos: 26
adultos con edades comprendidas entre los 25 y los 53 afios y 17
nifios entre 4 meses y 3 afios (fig. 2). Destaca el diagndstico de 2
nifios de 4 meses de edad, hermanos gemelos con IgG negativa al
inicio del cuadro en ambos casos, y cuya madre también fue diag-
nosticada de sarampién. En 11 pacientes hay constancia de haber
recibido alguna dosis de la vacuna, en 9 de haber recibido una dosis
yen 2, de 2 dosis. En 3 pacientes vacunados el perfil serolégico de la
primera muestra recibida fue IgG positiva e IgM negativa (tabla 2).
El diagnéstico se realizé en todos ellos mediante PCR de exudado
de orofaringe.

Se diagnosticaron las siguientes complicaciones: 13 casos de
hepatitis aguda, 5 de diarrea, 2 de otitis y uno de queratitis. Los
13 pacientes con hepatitis presentaron un aumento importante
de la enzima ALT (mayor del doble del nivel superior considerado
normal). Esto afect6 fundamentalmente a sujetos jévenes no rela-
cionados entre si, 12 adultos (25-47 afios, media: 36 afios) y un
niflo. La afectaciéon hepatica fue el motivo de ingreso de todos los
pacientes adultos.

Los sintomas mads frecuentes de este grupo de hospitalizados
fueron: el rash cutaneo (presente en el 100%), la fiebre (presente
también en el 100%), las artromialgias (que aparecieron en el 77%)
y las manchas de Koplik (objetivadas en un 54%).

En cuanto a las alteraciones analiticas, todos los pacientes adul-
tos presentaron al ingreso, junto con el aumento de ALT, incremento
también de las enzimas AST, GGT y LDH; en el caso del paciente
pediatrico, no se objetivaron estas alteraciones durante el ingreso,
sino en la analitica de control un mes después del alta hospitalaria.

Cinco de los pacientes con afectacion hepatica presentaron
ademas elevacién de la bilirrubina total. El 46%, conjuntamente,
presenté ictericia con cifras de bilirrubina> 1,2 mg/dL. En todos
estos pacientes se solicité serologia de virus hepatotropos (VHA,
VHB, VHC, CMV y VEB), resultando negativa en todos los casos. Se
descarté mediante anamnesis el diagnéstico de hepatitis téxica.
Con motivo de la alteracién analitica del perfil hepatico, se soli-
cit6 ecografia abdominal para completar el estudio, sin encontrar
hallazgos relevantes en ninguna de las mismas.

Tras un periodo breve de estancia hospitalaria, en ningdn caso
superior a los 7 dias, los pacientes evolucionaron de forma favo-
rable mejorando tanto clinica como analiticamente, recibiendo
tratamiento sintomatico con antitérmicos y sueroterapia. Ningtin
paciente present6 complicacién alguna que conllevase prolongar el
ingreso o requiriese medidas intensivas, ni realizar ingreso en UCIL

Discusion

El sarampion es actualmente la causa mas frecuente de muerte
infantil por una infeccién que sin embargo es prevenible mediante
vacunacién. La mayoria de las muertes se producen en paises en
vias de desarrollo y como consecuencia de las complicaciones de la
enfermedad’.

Esta situacién ha llevado a la OMS a la realizacién de progra-
mas para conseguir su eliminacién. Estos programas se basan en la
vacunacion correcta de la poblacién, con unas coberturas de vacu-
nacion > 95%, asi como la implantacién de sistemas de vigilancia
sensibles y especificos basados en la deteccién del caso. Dada su
elevada contagiosidad, con una tasa de ataque secundario superior
al 90%, el diagnostico precoz es esencial.
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Tabla 1
Método diagnéstico microbiolégico de los 43 casos de sarampién y su relacién temporal con la aparicién del exantema

Dias en relacién con la aparicién del exantema

Caso IgM IgG PCR (faringe/orina) -2a0 l1a4 >4
1 Pos Neg Pos X
Pos Neg X
2 Neg Neg NR X
Pos Pos Pos X
3 Pos Neg Pos X
4 Pos Neg Pos X
5 Posbajo Neg Pos X
Pos Pos X
6 Neg Pos Pos X
7 Pos Neg Pos X
8 Posbajo Neg Pos X
9 Posbajo Pos Pos X
10 Neg Pos Pos X
11 Posbajo Neg Pos X
12 Pos Neg Pos X
Pos Pos X
13 Neg Pos Pos X
14 Pos Pos Pos X
15 Pos Pos Pos X
16 Pos Neg Pos X
17 Pos Pos Pos X
18 Neg Neg Pos X
19 Neg Neg Pos X
Pos Pos X
20 Neg Neg Pos X
21 Neg Neg Pos X
22 NR NR Pos X
23 Pos Neg Pos X
24 NR NR Pos X
25 Pos Neg Pos X
26 Pos Pos Pos X
27 Pos Pos Pos X
28 Pos Pos Pos X
29 Pos Neg Pos X
30 Neg Neg X
Pos Neg Pos X
31 Neg Pos Pos X
Neg Pos X
32 Neg Neg Pos X
Pos Pos X
33 Pos Neg NR X
34 Neg Neg Pos X
Pos Pos X
35 Pos Neg Pos X
36 Pos Pos NR X
37 Posbajo Neg Pos X
38 Neg Pos Pos X
39 Pos Neg Pos X
40 Pos Neg Pos X
41 Neg Pos NR X
Pos Pos X
42 Pos Neg Pos X
43 NR NR Pos X

Neg: negativo; NR: no realizado; PCR: reaccién en cadena de la polimerasa; Pos: positivo; Posbajo: positivo débil (1-1,4 index).

Tabla 2

Casos de pacientes vacunados diagnosticados de sarampién
Caso Edad N.° de dosis IgM IgG inicio cuadro Incremento IgG? PCR faringea Genotipo
1 34a 1 Pos Neg NR Pos D8
2 34a 1 Neg Pos NR Pos D8
3 25a 1 Pos Pos Si Pos D8
4 28a 2 Neg Pos NR Pos D8
5 3a 1 Pos Pos NR Pos D8
6 3a 1 Pos Pos NR Pos D8
7 13 m 1 Neg Neg NR Pos D8
8 7m 1 Neg Neg NR Pos D8
9 13 m 1 NR NR NR Pos D8
10 24a 2 Neg Pos Si Pos D8
11 36a 1 Neg Pos NR Pos D8

a: anos; m: meses; Neg: negativo; NR: no realizado; PCR: reaccién en cadena de la polimerasa; Pos: positivo.
3 Aumento mayor del doble del valor de inmunoanalisis quimioluminiscente (en UA/ml).
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Figura 1. PCR en suero en relacién con el dia de aparicion del exantema en pacientes con IgM negativa.
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Figura 2. Distribucién de casos segtn la edad.

El diagnéstico se basaba tradicionalmente en la clinica del
paciente con el exantema caracteristico, junto a fiebre elevada y
conjuntivitis, coriza y/o tos y laaparicién de [gM especifica en suero.
Sin embargo, toda sospecha clinica debe confirmarse con pruebas
de laboratorio. La IgM suele tardar varios dias en ser detectable (> 4
tras el exantema), por lo que conlleva un retraso en el diagnéstico’.
Por otro lado, en paises en situacién de posteliminaciéon con baja
circulacién del virus, el valor predictivo negativo de la IgM dis-
minuye, puesto que los casos en vacunados aumentan y en estos
puede no aparecer*8, asi como el valor predictivo positivo dismi-
nuye, aumentando los casos de falsos positivos de IgM?. En nuestro
estudio, en 14 casos no se detecté IgM en la primera muestra de
suero obtenida. Asi mismo, una sanitaria vacunada y asintoma-
tica con contacto con un caso e IgG e IgM positivas fue descartada.
Se ha descrito previamente que en algunas personas con contacto
previo con el virus puede ocurrir una estimulacién inmunolégica

antigénica tras un nuevo contacto, provocando la produccién de
IgM0,

El uso de técnicas de deteccion genémica como la PCR de mues-
tras de orofaringe u orina proporciona un diagnéstico de laboratorio
anterior a la aparicién de IgM. En nuestro estudio, 15 pacientes
acudieron a un centro sanitario entre 48 h antes y el mismo dia de
aparicion del exantema. Esto se debi6 tanto a la presencia de sinto-
mas inespecificos como a la existencia de contactos diagnosticados
en el contexto de un brote epidémico. En el caso del suero, si bien no
es una muestra 6ptima para la detecciéon de ARN virico, se ha des-
crito que se puede detectar en los primeros dias de la enfermedad,
siendo habitualmente negativo cuando aparecen las IgG!!. Su uti-
lidad fundamental seria en pacientes de corta evolucién en los que,
excepcionalmente, no dispongamos de otras muestras (exudado
de orofaringe u orina) para PCR y que no hayan recibido la vacuna.
En un estudio, la mayor rentabilidad se encontr6 en las primeras
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72 h tras la aparicién del exantema'2. Sin embargo, la obtencién de
exudado faringeo, que puede completarse con orina, es imprescin-
dible en todos los casos sospechosos de sarampién para asegurar
un adecuado rendimiento diagnéstico'314,

En el presente estudio, asi como en otros anteriores®!>16, se
describen casos de sarampién en pacientes vacunados. Esto puede
deberse tanto a un fallo vacunal primario como secundario. Para
diferenciar ambas situaciones seria necesario un estudio serol4-
gico postvacunal. Sin embargo, la presencia de IgG con ausencia
de IgM en el momento del diagndéstico sugiere un fallo vacunal
secundario!’. Se considera que los pacientes vacunados son menos
contagiosos, pero pueden ocasionar brotes'®. En estos pacientes, el
diagnédstico es mas complejo debido a que la clinica es mas leve
y por la dificultad en la interpretacién serolégica con IgM ausente
junto con una menor excrecién viral'”. Esto refuerza la necesidad de
tomar un grupo de muestras completo en todos los casos sospecho-
sos de sarampioén. Ademas, en la vigilancia de los brotes debemos
tener en cuenta la existencia de estos casos en pacientes vacuna-
dos, y no descartar casos por la presencia de IgG en el inicio del
cuadro clinico junto con ausencia de IgM en muestras recogidas
de manera precoz. En estos casos es fundamental el diagnéstico
molecular.

El estudio de avidez de IgG en estos pacientes es una herra-
mienta que puede complementar al resto de las herramientas
diagnosticas y permite caracterizar el fallo vacunal'®.

El andlisis de los genotipos detectados en un brote aporta
informacion local, permitiendo descartar casos que son reaccio-
nes vacunales*2%, como los 2 nifios de 12 meses que recibieron
la primera dosis en nuestro estudio. Por otra parte, la vigi-
lancia molecular posibilita relacionar los casos con otros que
puedan concurrir temporalmente en otras localizaciones y pro-
porciona informacién de los genotipos predominantes a nivel
global*721-23, En nuestro caso, la variante identificada del geno-
tipo D8 (MVs/GirSomnath.IND/42.16/-variant) circulaba de forma
predominante en Europa. En Espafia, a lo largo del 2018 y el 2019
se han identificado diversos casos esporadicos de esta variante, ori-
ginaria de la India e importada al resto de Europa principalmente
desde Ucrania. En 2019 se ha detectado esta variante en los brotes
de Valencia, que comenz6 a finales de 2018, Barcelona, Tenerife y
Madrid.

El brote descrito en este estudio presenta las caracteristicas de
los brotes que tienen lugar en un pais en fase de posteliminacién,
afectando a una franja etaria de adultos jévenes al inicio del brote
y posteriormente a nifios no vacunados o con una dosis de vacuna.
Dentro del grupo de adultos hay 2 subgrupos: uno mayoritario,
de personas no vacunadas o con vacunacién incompleta, ya que
desde la introduccién de la vacuna triple virica en 1981 se tardaron
algunos aflos en conseguir coberturas altas, y como la circulacién
del virus se redujo notablemente, tampoco adquirieron la infec-
cién de forma natural; y otro grupo de vacunados correctamente
que presentan fallo vacunal, probablemente por un fenémeno de
evanescencia con una disminucién con el tiempo de la proteccién
debida a la vacuna?*. Este dato ha sido ya comunicado en Holanda
en personas nacidas entre los afios 1975 y 19852°. La baja inciden-
cia de la enfermedad hace que no exista un efecto booster en los
vacunados, incrementando la poblacién susceptible en el tiempo.

Ademas de los sintomas caracteristicos de sarampion, en oca-
siones se observan cuadros de neumonia o hepatitis, esta Gltima
fundamentalmente en adultos?%27. En el brote ocurrido en el rea
sanitaria de Guadalajara llama la atencién la afectacién hepatica
como sintoma de la enfermedad. En 13 pacientes se observé un
aumento de ALT. La hepatitis asociada a sarampi6n suele detec-
tarse como un aumento transitorio de transaminasas durante la fase
aguda de la enfermedad. La afectacién hepética asociada al saram-
pién puede presentar 2 patrones: por un lado, dafio hepatocelular
caracterizado por un aumento de los niveles de transaminasas que
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es un reflejo de efecto citopatico por accién directa del virus?8; y
por otro, un segundo patrén colestésico tardio como consecuencia
de la accién del sistema inmunolgico del paciente??.

Ante cualquier sospecha de sarampidn es necesaria la notifica-
ciénurgente alas autoridades sanitarias de estos casos y la posterior
confirmacién de los mismos*”. Para ello, deben recogerse muestras
de orofaringe, orina y suero para estudio molecular y serolégico y
conocer la relacién temporal de la obtencién de la muestra con el
cuadro clinico. La recogida de las muestras para el estudio molecu-
lar debe ser lo mas temprana posible, mientras que para el estudio
serol6gico puede ser necesaria una segunda muestra de suero>C.
Esto es atin mas importante en los casos de personas vacunadas y
adultas.
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