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RESUMEN

Introduccion: Durante “El Nifio Costero” (2017), hubo un brote de leptospirosis.
Existen los criterios de Faine estandar los que posteriormente se modificaron al
agregar variables como presencia de lluvias y otras pruebas laboratoriales.
Objetivo: Determinar la valoracion diagnostica de los criterios de Faine y su
modificacion, en pacientes con sospecha de leptospirosis urbana durante el
fenémeno “El Nifio Costero” en un hospital de Chiclayo, 2017. Materiales y
meétodos: Se evaluaron 83 fichas epidemioldgicas de sospechosos por leptospirosis.
Los que tuvieron prueba estandar de oro positivo (microaglutinacion, MAT), fueron
considerados positivos a la enfermedad. Se comparé ambos criterios de Faine en
funcién al estandar de oro, para obtener sensibilidad, especificidad, valores
predictivos, y razén de verosimilitudes. Resultados: Hubo un 41% de positividad
a MAT. VPN tuvieron diferencias estadisticamente significativas, pero pudo ser
influencia de que el score incluye a la prueba MAT. Especificidad, VPP, CP y curva
ROC no tuvieron diferencias estadisticamente significativas. Conclusiones: Los
criterios de Faine estandar y modificados no son validos en su forma al incluir a la
MAT dentro del score. El tiempo de espera de resultado MAT, tuvo un promedio
de 24 dias, y un maximo de 59 dias. Los resultados aplican Gnicamente en pacientes
con sospecha de leptospirosis, con criterios de hospitalizacién. Recomendaciones:
Se sugiere replantear y validar cultural y local de los criterios de Faine, con una

ponderacion proporcional a los items y sin incluir pruebas de ayuda diagnostica.

Palabras clave: Leptospirosis, técnicas y procedimientos diagnosticos, cambio

climatico. (Fuente: DeCS)



ABSTRACT

Introduction: During "El Nifio Costero” (2017), there was an outbreak of
leptospirosis. There are standard Faine criteria, which were later modified by
adding variables such as the presence of rain and other laboratory tests. Objective:
To determine the diagnostic assessment of the Faine criteria and their modification,
in patients with suspected urban leptospirosis during the "El Nifio Costero”
phenomenon in a hospital in Chiclayo, 2017. Materials and methods: 83
epidemiological files of suspects were evaluated by leptospirosis. Those who had a
positive gold standard test (microagglutination, MAT) were considered positive for
the disease. Both Faine criteria were compared according to the gold standard, to
obtain sensitivity, specificity, predictive values, and likelihood ratio. Results:
There was a 41% positivity to MAT. Sensitivity and NPV had statistically
significant differences, but it could be influenced by the fact that the score includes
the MAT test. PPV, CP and ROC curve did not have statistically significant
differences. Conclusions: The standard and modified Faine criteria have form and
substance limitations when including the MAT within the score. The waiting time
for the MAT result had an average of 24 days, and a maximum of 59 days. The
results apply only to patients with suspected leptospirosis, with hospitalization
criteria. Recommendations: It is suggested to reconsider and validate the Faine
criteria culturally and locally, with a proportional weighting to the items and

without including diagnostic aid tests.

Keywords: Leptospirosis, diagnostic techniques and procedures, climate change.

(Source MeSH)



INTRODUCCION

Leptospirosis es una enfermedad tipica de paises en vias de desarrollo. El problema en
las regiones con clima tropical, se atribuye a causas climaticas y medioambientales, pero
ademas el riesgo se incrementa cuando la actividad del hombre lo vuelve susceptible:
agricultura, viviendas precarias, contacto con agua contaminada por excretas de ciertos

animales, entre otros (1).

El fendmeno del Nifio Costero acondicion6d un ambiente tipico para la aparicion de un
brote y por ello es necesario contar con instrumentos que ayuden a aproximar el

diagnostico de esta entidad.

ANTECEDENTES

Bal et al, (2) realizaron en la India una valoracion diagndéstica de los criterios clinicos y
epidemioldgicos en el diagnostico de leptospirosis, comparandolos con el test de
microaglutinacion (MAT). Un total de 44 de 118 pacientes (37,28%) fueron
diagnosticados de leptospirosis con criterios clinicos. De ellos, un 40,9% tuvieron
serologia positiva para leptospira. El criterio clinico tuvo una sensibilidad de 81,81%,
especificidad de 72,91%, un valor predictivo positivo de 40,9% y un valor predictivo
negativo de 94,59%, cuando fueron comparados con el test de MAT. Los criterios clinicos
tuvieron una moderada sensibilidad y especificidad. Considerando los signos y sintomas
inespecificos de esta enfermedad, el valor predictivo positivo fue significativamente alto.
Ademas, tuvieron un alto valor predictivo negativo y esto ayudaria a los clinicos a excluir

el diagndstico de leptospirosis con seguridad.

Shivakumar y Shareek (3), evaluaron la utilidad diagnostica de los criterios de Faine
modificado en 2003 para la India, con respecto a los criterios de Faine estandar (1982).

Se ingresaron a 150 pacientes febriles durante un afio. Se consideré al diagnostico de



leptospirosis por MAT. 31 de los 150 pacientes (20,7%) fueron confirmados a la prueba.
Los criterios de Faine estandar tuvieron una sensibilidad de 41,9% (p>0,05), especificidad
84,9% (p<0,001) y valor predictivo positivo de 41,9% (p<0,001). Para los criterios de
Faine modificados tenian una sensibilidad de 58% (p>0,05), especificidad del 97,4%

(p<0,001), valor predictivo positivo de 85,7% (p<0,001).

Escobar et al (4), describieron la epidemiologia de pacientes con diagnéstico presuntivo
de leptospirosis en Colombia usando los criterios de Faine modificados. Se evaluaron a
243 pacientes con sospecha de leptospirosis; hubo 48 casos con diagndstico presuntivo

positivo (19,8%), 87 casos negativos (35,8%) y 108 casos inespecificos (44%)

Rose L y Sumana M (5), analizaron en una ciudad de la India, las caracteristicas de los
pacientes con sospecha de leptospirosis utilizando los criterios de Faine modificados. Los
casos fueron confirmados mediante la prueba de ELISA. 115 pacientes fueron estudiados:
83 fueron varones y 32 mujeres. La media de edad fue 51,2 afios. La lluvia, el contacto
con el suelo, vegetacion o el agua contaminada o con fluidos corporales de los animales

infectados fueron factores epidemioldgicos de riesgo. La mortalidad fue 0,86%.

Bandara et al (6), evaluaron 168 muestras de sangre de paciente a través de MAT o
reaccion en cadena de polimerasa (PCR). Se utilizé los criterios de Faine con
enmendadura (2012) y se encontr6 que éstos tenian una sensibilidad del 95,45%,

especificidad 56,86%, valor predictivo positivo 58,88% y valor predictivo negativo 95%.



MARCO TEORICO

El fenomeno “El Nifo Costero” se encuentra asociado al calentamiento de aguas
anormalmente calidas persistentes durante varios meses en la region del Océano Pacifico
ecuatorial. Se caracteriza porque en algunos casos las aguas calidas pueden extender hacia
la costa central y sur del Perl. Se produce humedad, y como consecuencia: lluvias,
inundaciones, desbordes y huaycos que afectan varias localidades. Esto propicia el
escenario ideal para la aparicion de brotes de enfermedades producidas por vectores:

dengue, otras arbovirosis, y otras patologias zoonéticas como la leptospirosis (7-9).

La leptospirosis es una infeccion causada por una bacteria del género Leptospira (Gr.
Lepto= fino y espira = espiral), de la familia Leptospiraceae y del orden Spirochaetales;
es una enfermedad que tiene un alcance mundial y de mayor predominio en zonas
tropicales. Es un problema de salud publica al estar relacionada su aparicion a factores
como el cambio climético, globalizacion, migracion animal a nuevas &reas, entre otras
(10,11). EI hombre representa un huésped accidental que se infecta directamente con
fluidos de animales portadores, e indirectamente con el agua de acequias, rios, charcos y

otros con suelo himedo con orina infectada (12).

Tiene aparicion epidémica segun el comportamiento humano, o la aparicion de desastres
naturales e inundaciones (11,13). Segun el Ministerio de Salud del Pert (14), el promedio
de leptospirosis ha sido oscilante en el tiempo, siendo Loreto la region que mas incidencia

aporta (57%) de esta enfermedad (15).

En la regién Lambayeque es notorio el incremento de esta patologia: 6 casos en 2014, 21
casos en 2015, 27 casos en 2016 y 167 casos en 2017, siendo este afio en que aparecio el
fenomeno “El Nifio Costero”. Ademads, como producto de los fenémenos climaticos se

presentaron: desbordes de acequias, rios y desagues, déficit de saneamiento, entre otros



factores que acondicionaron la aparicion de un brote de esta enfermedad incluso en zonas
urbanas como el distrito de Chiclayo, donde se registrd6 mayor frecuencia de casos en la

region (16,17).

Sin embargo, las tasas de incidencia estan subestimadas debido a la falta de conciencia
de la enfermedad, los métodos diagnosticos a veces inaccesibles o a destiempo (13), o
por la similitud de los signos y sintomas con otras patologias que tienen sintomas y o
signos en comun, llevando muchas veces a un diagnéstico erréneo (14). Sin embargo, se
sabe que esta bacteria tiene caracteristicas especiales que determinan su patogenicidad,
como nadar a través de medios viscosos (18) o su motilidad, que es importante en la
infeccion inicial y la diseminacion en organismos desde el sitio de entrada hasta los
organos diana (19). Para ello cuenta con quimiotaxinas que determinan su migracion

(20,21).

Usualmente la enfermedad presenta categorias como: una enfermedad leve similar a una
seudo gripe, ictericia, falla renal, hemorragia, miocarditis con arritmias, meningitis y
hemorragia pulmonar con falla respiratoria (1). En cuanto a las manifestaciones clinicas,
se ha encontrado formas anictérica (benigna) en el 80-90% de los casos y fulminante
(icterohemorrégica) y compromiso hepato-renal (enfermedad de Weil) en un 10 — 20%
(10). Muchas veces empieza con la fase inicial aguda o sepsis que suele durar alrededor
de 1 semana (13). Muchos estudios han mencionado que la fiebre esta presente en la
mayoria de los casos (22). Una proporcion de personas infectadas por leptospira podrian
tener enfermedad sub clinica y no buscar atencion médica; sin sintomas la infeccién es
comun y ha sido reportada en varios casos (13,23). Es rara la transmision de persona a

persona (24).



El Ministerio de Salud del Pert, considera que un caso de leptospirosis se confirma

mediante:

Aislamiento de la bacteria a partir de sangre, orina, liquido cefalo raquideo (LCR),

tejidos; o

- Deteccion de ADN Leptospira por la Reaccién de Cadena de Polimerasa (PCR)
en sangre, orinao LCR; 0

- Seroconversion en 2 muestras pareadas de suero de 4 o méas veces de titulo de
anticuerpos por aglutinacion microscopica o microaglutinacion (MAT); o

- Cuando no sea disponible méas de una muestra, un titulo mayor o igual a 1:800

confirma el diagnostico (25).

En 1982, la Organizacién Mundial de la Salud, introdujo los criterios de Faine, quien
disefid una lista de chequeo segun las caracteristicas clinicas, epidemiolégicas y
laboratoriales de los pacientes con sospecha de leptospirosis, a quienes se les asigna una

puntuacion segdn el caso (18). (Ver anexo 1)

Este score esta organizado en tres aspectos: criterios clinicos (A), criterios
epidemioldgicos (B) y criterios laboratoriales (C). Un diagnéstico presuntivo de
leptospirosis seria posible si el score de A o el de A + B, tienen una puntuacion total de

26 0 mas; o si el total de A, By C =25 0 mas. (18,26).

Se ha encontrado que la prueba de: cultivo, MAT, y PCR, tuvieron una sensibilidad de
10,5%, 49,8%, y 52,7%, respectivamente. La especificidad de MAT, fue de 98,8% y del
PCR fue de 97,2%; por esta razon muchos estudios consideran a la MAT como prueba de
referencia (3,27,28). Los criterios de Faine estandar y modificados consideran a la prueba
MAT dentro de sus parametros de evaluacion, otorgandole un mayor puntaje si la prueba

es positiva.



En los criterios de Faine estandar consideran como criterio epidemiolégico, el tener
“contacto con animales o con agua contaminada” como un solo item de evaluacion. Sin
embargo, para los criterios de Faine modificados, Shivakumar considerd aspectos
epidemioldgicos por separado, con una puntuacion independiente segun factor de riesgo:
presencia de lluvias, contacto con ambiente contaminado y contacto con animales, (5, 4
y 1 punto respectivamente). Ello debido a que la presencia de lluvias en la India, muchos
de los casos de leptospirosis se dan en la temporada del “monzon”, que son vientos

periddicos que causan lluvias y como consecuencia inundaciones (1,26,27).

Llama la atencion el score de Faine (estandar y modificados) pretenda incluir a la prueba
de referencia dentro de sus items de evaluacion; a pesar de esto, los criterios de Faine
modificados, al disgregar el item epidemioldgico buscan tener mayor sensibilidad, pues

el item epidemioldgico en el score de Faine estandar

Para la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el contacto con animales, se centra
principalmente a roedores salvajes: principalmente ratas, pueden infectar tanto a animales
de granja (bovinos, ovejas y cerdos) como a los de su misma especie (18); animales de
granja y ademas, los perros; quienes han sido los mas estudiados, siendo la principal
fuente de infeccidn, la orina de otros perros y la orina de rata. Finalmente, el hombre
puede infectarse de cualquier fuente animal. Las bacterias se transmiten a través de la
orina de animales infectados, y pueden permanecer en el suelo o0 agua y sobrevivir varias

semanas 0 meses (18).

Sin embargo, estos criterios se modificaron en el 2003 por Shivakumar ajustando riesgos
para realidad en la India (27), donde se incluyeron pruebas disponibles y no tan complejas
como el SAT o MSAT (Macroscopic Slide Agglutination Test 0 macroaglutinacion) y la

prueba de ELISA. (ver ANEXO 2)



Para el contacto con agua o ambiente contaminado, segun la OMS considera que los
roedores portadores contaminan el agua o el suelo, que a su vez se convierte
posteriormente en la fuente de infeccidn para cerdos, bovinos u ovinos. A su vez, éstos
son excretores y son una fuente potencial de infeccion para el hombre. El agua
contaminada es un problema extra a controlar pues es una fuente de infeccion para el
hombre. Este es el patron epizootiol6gico comun en las partes del mundo donde se cultiva
arroz. Asi, se consideré para el presente estudio, haber tenido contacto con agua
estancada, aguas servidas o producto de las lluvias, como factor de riesgo para

leptospirosis presuntiva segun criterios de Faine (18).

Shivakumar, también quiso demostrar que los signos y sintomas de la enfermedad son
inespecificos; por lo tanto, es importante hacer una sospecha diagnostica temprana
incluyendo pruebas rapidas y disponibles tanto en zonas urbanas y rurales. Asi, fueron
agregados al score las pruebas de ELISA IgM y de macroaglutinacion (SAT); a pesar que
la MAT es el estdndar de oro, se considera algo complicada de obtener y también porque
los anticuerpos alcanzan su pico en la segunda o tercera semana haciendo menos sensible
la prueba; asi los titulos de anticuerpos por infeccion pasada pueden persistir entre 1y 5

afios, lo que interfiere en el diagndstico actual (1,26,27).

A pesar de tener disponibles ambos criterios (Faine y su modificacion), no se han

encontrado estudios que comparen estas herramientas en leptospirosis.

CONTACTO CON ANIMALES: Contacto directo con excretas (orina) de ratas, vacas,

cerdos, caballos, ovejas y perros, principalmente (18).

CONTACTO CON AGUA O AMBIENTES CONTAMINADOS: Contacto directo a
través de la piel o mucosas con agua contaminada o el suelo de lugares contaminados con

excretas (orina) de animales (18).



POBLACION URBANA: Segn el Instituto Nacional de Estadistica e Informatica (INEI)
considera al ambito urbano a las areas que tiene minimamente a 100 viviendas
contiguamente, formando bloques o ndcleos. Otro criterio tomado en cuenta son las

poblaciones con mas de 2 mil habitantes en viviendas, formando calles y manzanas (29).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Existen estudios sobre los criterios de Faine principalmente en zonas rurales, como el de
Bandara, que tuvo limitaciones debido a no precision de la prevalencia de la enfermedad
en la localidad, ademas de no encontrar muestras pareadas en MAT en los pacientes (6).
Sin embargo, con el fenomeno “El Nifo Costero” del 2017, en Lambayeque hubo un
predominio de casos de leptospirosis urbana, los cuales tardaron en confirmarse como tal;
pues estos criterios habitualmente no son tomados en cuenta en nuestro medio como parte
del abordaje diagnostico del paciente febril. Como consecuencia, hubo progresion de la

enfermedad y deterioro clinico en muchos de los casos.

Muchos hospitales en Chiclayo (tanto de MINSA y EsSalud), no cuentan con los métodos
laboratoriales confirmatorios para leptospirosis, por lo que es casi obligatorio enviar la
muestra de serologia a dependencias del Ministerio de Salud como: el Laboratorio
Regional de Salud (LARESA) y/o el Laboratorio del Instituto Nacional de Salud (INS)
con sede en Lima, donde se procesan las muestras enviadas y los resultados se envian via
pagina web de la institucion. Este proceso fue hecho no sélo por hospitales de la region
Lambayeque, sino por todas aquellas instituciones de salud del pais que hayan requerido
la prueba de microaglutinacion durante el brote urbano de leptospirosis, haciendo aun

mas lento el proceso.

También se pudo observar que en un hospital de Chiclayo, de todos los casos confirmados
con leptospirosis durante el brote del 2017, 25% de ellos tuvieron adicionalmente alguna
otra coinfeccion (30). Esto complica ain mas el enfoque diagndstico ya que estas
enfermedades comparten signos y sintomas inespecificos en comadn. Por lo tanto, tener
presente un score diagnostico de Faine en estos casos, hubiera sido importante para

abreviar tiempos de abordaje diagnostico y terapéutico.



JUSTIFICACION

Es importante conocer la validez diagnostica de los criterios de Faine para sospecha de
leptospirosis, ya que las pruebas laboratoriales s6lo se vuelven positivas después de una
semana desde el inicio de los sintomas. Asi, un puntaje basado en criterios clinicos y
epidemioldgicos ha sido utilizado para la primera semana de enfermedad (criterios
clinicos + criterios epidemiol6gicos=26 puntos o mas). Los criterios clinicos y
epidemioldgicos deben utilizarse como guia para diagnostico temprano e incluso para
iniciar la terapia empirica. A pesar que en los Gltimos afios se conoce mas sobre esta
patologia y las pruebas laboratoriales se presentan como posibilidad confirmatoria, los
criterios de Faine deben constituir la base del diagndstico en los lugares mas alejados,

incluso en zonas urbanas de nuestro pais (6,26,31).

Por otro lado, las fichas de investigacion epidemiolégica difundidas por el Ministerio de
Salud peruano, con las que se reporta la sospecha de leptospirosis, incluyen criterios
epidemioldgicos segun la version original de Faine en 1982 (32), sin tomar en cuenta los
criterios epidemioldgicos agregados (presencia de lluvias) (26). Este detalle resalta la
utilidad del uso de los criterios de Faine en temporadas de fendmenos climaticos, donde
existe la necesidad de optimizar recursos y acelerar tratamientos, sobre todo en medios
como el nuestro y otros lugares alejados, en el que no se cuenta con reactivos de

laboratorio para leptospirosis.

Los estudios que realizaron la validacion diagnostica de los criterios de Faine, se limitaron
a medir sensibilidad, especificidad y valores predictivos. Sin embargo, es necesario

complementar con otras mediciones para pruebas diagnosticas.

Esta enfermedad, ha demostrado un incremento importante en épocas de lluvia en zonas

de la costa urbana, incluso en aquellas donde nunca hubo reporte previo de casos, como

10



en Ica (33). Por tal motivo, este estudio servira para evaluar la valoracion diagndstica de
los criterios de Faine, ya que, debido a la geografia de nuestro pais y los fendbmenos
climatolégicos, hacen que exista un riesgo latente de aparicion de fendmenos climaticos

que incrementan esta enfermedad (34).

11



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la valoracion diagnostica de los criterios de Faine y su modificacion, comparado
con estandar de oro (MAT), en pacientes con sospecha de leptospirosis urbana en el

fenomeno “El Nifio Costero” en un hospital de Chiclayo, 2017?

12



HIPOTESIS

Se espera que los criterios de Faine modificados (2003) para el diagnostico de
leptospirosis tenga una mejor sensibilidad, especificidad, valores predictivos, odds ratio
diagnostico y cocientes de probabilidad, comparado con los criterios de Faine estandar
(1983), en pacientes con sospecha de leptospirosis urbana en el fendmeno “El Nifio
Costero”, en un hospital de Chiclayo, 2017. Ademas, se espera que, debido a los cambios
en los criterios epidemiologicos, los criterios de Faine modificados tendran mayor

sensibilidad que los criterios de Faine estandar.

13



OBJETIVOS

GENERAL

Determinar el rendimiento diagnoéstico de los criterios de Faine y su modificacion,
en pacientes con sospecha de leptospirosis urbana en el fendmeno “El Nifio

Costero”, en un hospital de Chiclayo 2017.

ESPECIFICOS

Conocer las caracteristicas de los pacientes atendidos por sospecha de
leptospirosis urbana en el fenomeno “El Nifio Costero”, en un hospital de
Chiclayo 2017.

Calcular los valores predictivos de los criterios de Faine estandar, comparados
con los criterios de Faine modificado, en pacientes con sospecha de leptospirosis
urbana en el fenomeno “El Nifios Costero”, en un hospital de Chiclayo 2017.
Calcular la utilidad, (Cociente de probabilidades o Likelihood Ratio + y cociente
de probabilidades o Likelihood Ratio - y sus respectivos datos post test) de los
criterios de Faine, comparados con los criterios de Faine modificado, en pacientes
con sospecha de leptospirosis urbana en el fenomeno “El Nifio Costero”, en un
hospital de Chiclayo 2017.

Calcular el Odds Ratio Diagnoéstico (ORD), de los criterios de Faine, comparados
con los criterios de Faine modificado, en un brote urbano de leptospirosis urbana
durante el fenémeno EI Nifio Costero, en un hospital de la seguridad social de

Chiclayo 2017.
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METODOLOGIA

Estudio trasversal, para evaluar rendimiento de pruebas diagnosticas. Andlisis secundario
de informacion generada por el sistema de vigilancia epidemioldgica obtenido de la base
de datos registrada por la oficina de Inteligencia Sanitaria, area de epidemiologia del
Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo, ESSALUD Chiclayo. Se incluy6 a todas
fichas de pacientes atendidos por sospecha de leptospirosis en un brote urbano, durante

el primer semestre del 2017, que duré el fendmeno EIl Nifio Costero.

POBLACION Y MUESTRA

La poblacion estuvo formada por la totalidad de fichas epidemioldgicas realizadas a los
pacientes con sospecha de leptospirosis (casos confirmados y casos descartados) formato
del Ministerio de Salud del Pera (ver ANEXO 3), que se les realiz6 a los pacientes
atendidos por sospecha de esta patologia durante el primer semestre del afio 2017, lo cual
fue de 118 pacientes. Se consideré a la totalidad de la muestra recolectada en ese periodo.

(17).

CRITERIOS DE SELECCION

Se incluy6é a aquellas fichas epidemioldgicas de los pacientes con sospecha de
leptospirosis. Se considerd como sospechosos de leptospirosis, a quienes el personal de
la oficina de inteligencia sanitaria del hospital, los haya designado segin sintomas y/o
signos clinico epidemioldgicos, basandose en la Directiva Sanitaria N° 065-MINSA/DGE
V 01. Directiva Sanitaria para la vigilancia epidemioldgica de enfermedades zoonéticas,

accidentes por animales ponzofiosos y epizootias (25).

Se pudo conseguir la totalidad de fichas mencionadas y se reviso la historia clinica de los
pacientes para completar informacion faltante en las fichas, de ser necesario. Los casos

que, aun manteniendo datos faltantes, sobre todo en aspectos clinicos, epidemioldgicos
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y/o laboratoriales, fueron excluidos. Se excluyeron también aquellas fichas de pacientes

que procedian de zonas rurales.

PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

Estudio realizado en un hospital nacional nivel 111 de la seguridad social, ubicado en
Chiclayo, region Lambayeque, que en época del Fendmeno del Nifio Costero (2017)
recibié una alta e inusual frecuencia de casos de sospecha de leptospirosis debido a las

lluvias, inundaciones y desbordes durante ese afio.

Como parte del protocolo inicial del manejo de casos sospechosos de leptospirosis, el
personal del establecimiento solicitd prueba de ELISA para leptospirosis; posteriormente
se obtuvo la prueba de microaglutinacion (MAT) en laboratorios del INS. Se solicité las
fichas epidemioldgicas de los pacientes atendidos por sospecha clinica ylo
epidemioldgica de leptospirosis durante el afio 2017, formato oficial del Ministerio de
Salud del Perq, realizadas en la oficina de epidemiologia y ademas se solicitd los

resultados de las pruebas laboratoriales realizadas (25).

Es necesario mencionar que el llenado de las fichas epidemioldgicas fue realizado por los
2 médicos de la oficina de inteligencia sanitaria (OIS) del Hospital Almanzor Aguinaga
Asenjo, cuando se solicito la respectiva interconsulta a la oficina, ante la presencia de un
caso sospechoso de leptospirosis; esto como parte del sub sistema de vigilancia de
enfermedades de notificacion obligatoria de la OIS. Se mantuvo reuniones de
coordinacion entre ambos médicos, con el fin de disminuir la variabilidad en el llenado

de las fichas epidemioldgicas.

Se revisaron las fichas epidemiologicas y como complemento, las historias clinicas con

sus respectivas evoluciones no solo al momento del ingreso sino en los dias posteriores
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ya que no todos los signos y sintomas se presentan al inicio de la enfermedad, sino que

se pueden acentuar posteriormente.

Para el score de Faine estandar (1982), se obtuvo las caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas registradas en la ficha, ya que coincidentemente ésta considera las

mismas variables del score de Faine modificado (2003) (ver ANEXO 2).

Tanto para el score de Faine estandar como el score de Faine modificado, fue necesario
contar con el resultado de la prueba de Microaglutinacion MAT (estandar de oro), que se
obtuvo accediendo a la web NETLAB INS para descargar los resultados

(https://www.netlab.ins.gob.pe/FrmNewLogin.aspx).

De esta forma, se considerd que el diagnostico presuntivo de leptospirosis aplicando los

criterios de Faine tanto estandar como modificados, fue “positivo” cuando:

- los criterios clinicos o clinicos + epidemiologicos suman 26 puntos o mas.

- Los criterios clinicos + epidemiolégicos + laboratoriales suman 25 puntos 0 mas.

Por otro lado, se considerd caso “positivo” a MAT a aquellos que tuvieran resultado de

MAT mayor o igual a 1:800 y “negativos” a los que sean menor de 1:800.
CONSIDERACIONES ETICAS

Se solicitd el permiso respectivo a la institucion, para obtener informacion en la oficina
de Epidemiologia del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo. Se cont6 con la aprobacion
del Comité Institucional de Etica en Investigacion de la Universidad Peruana Cayetano

Heredia.

No fue necesario el uso del consentimiento informado ya que se trata de un estudio de
fuentes secundarias. Se mantuvo la confidencialidad de la informacion obtenida, lamisma

que se conservo en un documento de Microsoft Excel 2016, al cual tuvo acceso
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unicamente el investigador principal y se accedié con una contrasefia creada por él
mismo. Los nombres de los pacientes, se cambiaron por cddigos numéricos asignados

secuencialmente.

PLAN DE ANALISIS

Se ingresé la informacion de las fichas epidemioldgicas a una hoja de célculo de
Microsoft Excel 2016, y se exportd posteriormente a STATA 12 donde se evaluo
frecuencias y porcentajes de las caracteristicas epidemioldgicas de los participantes, se
realizo tablas de doble entrada y se evaluaron los célculos de valoracion diagndstica:
sensibilidad, especificidad, valores predictivos, cocientes de probabilidades (CP) o

Likelihood Ratio.

Se realizé curva ROC usando el programa SPSS 24 tomando los valores numéricos
obtenidos por cada versién de los criterios de Faine (mayor de 25 puntos o menor) y se
compararon posteriormente con la prueba estandar de oro MAT. Para la razén de
verosimilitudes positivo y razon de verosimilitudes negativo se utiliz6 Epidat 3.1: para la
probabilidad pre test se consider6 la frecuencia de positividad del estudio (41%), y la
probabilidad post test fue hallada a través del uso de la calculadora en linea de la web
Calculador de Indicadores de Pruebas Diagndsticas, de la Sociedad Andaluza de

Medicina Intensiva y Unidades Coronarias (https://www.samiuc.es/estadisticas-

variables-binarias/indicadores-pruebas-diagnosticas/calculador-indicadores-pruebas-

diagnosticas/) y a la vez fueron verificados en la web Diagnostic Test Calculator que
ademéas ofrecié los graficos usando la plantilla del nomograma de Fagan

(http://araw.mede.uic.edu/cqgi-bin/testcalc.pl).

Para la validez diagndstica, se realizaron tablas de dos por dos, cruzando las variables:

resultado de la MAT (estandar de oro) y tener criterio de Faine mayor a 25 tanto en la
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version estandar como en la modificada. Asi, se observaran las salidas de los cruces entre

las variables: MAT vy criterios de Faine en sus 2 versiones.

El Odds ratio diagnostico se calculé6 manualmente y los resultados se compararon entre
las versiones de Faine estandar y las modificadas. Las pruebas mencionadas se realizaron

a un intervalo de confianza del 95%, (p <0,05).
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RESULTADOS

Se obtuvo un total de 83 fichas epidemioldgicas de pacientes con sospecha de
leptospirosis (78% del total de fichas elegibles), de los cuales 34 (40,9%) fueron positivos

a la prueba de MAT. (Gréfico 1)

Hubo un predomino del sexo femenino (63%) sobre el masculino (37%); una mediana de
edad de 31 afios y un rango intercuartilico de 25 — 75 afios. Del total de participantes en
nuestro estudio, el 5% fue ambulatorio, un 92% fueron ingresados a hospitalizacion o
emergencia y el 3% ingresé a la UCI. Sélo fallecio un caso con leptospirosis; en cuanto
a los serovares encontrados en los resultados MAT positivos tenemos: Varillal (65%),
Icterohemorragiae (12%) y Hurstbridge (12%) como los mas frecuentemente
encontrados. De los resultados de MAT positivos, 61% de estos tuvieron méas de un

serovar en simultaneo, oscilando entre 2 y hasta 6 a 8 serovares.

En el item clinico (parte A), la fiebre (96%), cefalea (93%), nduseas (63%) y mialgias
(22%) fueron los sintomas mas reportados por los participantes. La mediana y rango
intercuartilico del puntaje obtenido fue de 16 (14 —20) y de 17 (13 — 28), para los criterios
de Faine estandar y criterios de Faine modificados, respectivamente. Ademas, se encontrd
que en los criterios de Faine estandar, s6lo un 12% tuvo un puntaje de 25 a mas; es decir,
tuvieron diagndéstico presuntivo de leptospirosis segun los criterios de Faine estandar.

Esto se incrementd a 36% en los criterios de Faine modificados.

El item epidemioldgico (parte B) de los criterios de Faine estandar, los participantes
refirieron tener un 91% de contacto con animales o agua contaminada; para los criterios
de Faine modificados se encontrd contacto con ambiente contaminado (92%), presencia
de lluvia (84%) y contacto con animales en 8%. Las variables clinicas que obtuvieron
menos puntuacion fueron las variables “albuminuria — hiperazoemia”, ademas de la triada

“congestion conjuntival-signos meningeos-dolor muscular”.
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El item laboratorial (parte C) de los criterios de Faine estandar, se distribuyé de la
siguiente manera: 25 participantes (30%) tuvieron una muestra Unica positiva de MAT
con titulos bajos, 9 (11%) con titulo de MAT elevados y 49 personas (59%) con muestra
MAT negativa. Para los criterios de Faine modificados, del total de participantes 35 de
ellos (42%) tuvieron ELISA IgM positivo; del total de participantes 36 de ellos (43%)
tuvieron un unico titulo elevado de MAT. No se obtuvo resultados de MAT en aumento

(seroconversion), ni resultados de la prueba de macroaglutinacion (MSAT).

Considerando solo la parte de los criterios clinicos y epidemiolédgicos (A+B) los criterios
tanto de Faine estandar como los modificados, se obtuvo una especificidad de 100% y un

VPN de 59%.

Se considerd como titulos elevados a aquellos resultados de MAT que tuvieron > 1:800

y como titulos bajos a todo lo menor a este valor (entre 1:100 a 1:400) (32).

En cuanto a la curva ROC, los criterios de Faine estandar tuvieron un area de 0,893 y los
criterios de Faine modificados tuvieron un area de 0,985; sin embargo, los intervalos de

confianza se superponen entre si.

Debido a que no se obtuvo muestras pareadas en los resultados de los MAT, a excepcion
de aquellos con concentraciones altas, no se podia definir si los otros eran verdaderos
positivos a la prueba. Asi, se asumieron dos escenarios de los cuales uno consideraba que
el total de positivos a MAT, eran verdaderos positivos y el otro escenario los divide en
aquellos que tuvieron una concentracion < 1:800 y > 1:200. Esto, para observar la
frecuencia de aquellos pacientes que pudieron haberse beneficiado con un tratamiento

antibidtico, en razon a los criterios de Faine y el resultado de MAT (Tabla 3).
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Es necesario mencionar que el diagndstico de leptospirosis en época de emergencias
como la sucedida en 2017 por el Nifio Costero, tuvo inconvenientes para obtener los

resultados oportunamente (Tabla 4).
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DISCUSION

En laregion Lambayeque, el fenomeno del “Nifio costero” del 2017 propici6 la aparicion
de un brote de leptospirosis en la region (16). Por ello, se realiz6 la valoracion diagnostica
de los criterios de Faine estandar (1982) y su modificacion (2003) para el diagnostico

presuntivo de leptospirosis.

Se encontro una frecuencia de positividad de 41%, cifra mayor a lo encontrado por Rose
y Shivakumar, (35 y 33% respectivamente) ambos estudios en la India (3,5). Cabe resaltar
que debido a que la positividad obtenida en nuestro estudio, pertenece a personas con una
sospecha y mayor probabilidad de tener la enfermedad, se recomienda que los resultados

obtenidos no se podran extrapolar a la poblacion asintomatica.

Normalmente, el llenado de las fichas epidemioldgicas depende muchas veces del criterio
de los profesionales de la salud que llenen la ficha, pues se podria tener diversas
interpretaciones de la informacién colectada acerca de los items, ya que al recoger un dato
incorrecto se podria convertir en informacion poco confiable. Al ser nuestro estudio una
recoleccion de datos secundarios, no se escapa a esta problematica. Aun asi, se puede
afirmar que se recogid la informacion obtenida Gnicamente por 2 médicos de la oficina
de inteligencia sanitaria del hospital, quienes unificaron criterios epidemioldgicos

previamente al llenado de la ficha.

De los casos presuntivos de leptospirosis, encontramos que el 77% fueron varones con
un promedio de 38 afios de edad y el rango de edad fue 13 y 69 afios. Escobar en Colombia
(4) encontr6 también que la mayoria de casos presuntivos por criterios de Faine fueron

varones con un promedio de edad de 38 afios.

Bal (2) analiz6 Unicamente a los aspectos clinicos de Faine para leptospirosis y encontro

gue estos tuvieron una sensibilidad de 82%, especificidad de 73%, un valor predictivo
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positivo (VPP) de 41% y un valor predictivo negativo (VPN) de 95%. En nuestro estudio
se obtuvo puntaje insuficiente en la parte A tanto de los criterios de Faine estandar como
los modificados. Asi, obtuvimos sélo un VPN de 59% para la parte A en ambos casos,

siendo menor a lo encontrado por Bal (2).

Shivakumar ajusté los criterios de Faine en 2003, debido a que las condiciones
climatoldgicas en un pais endémico como la India, siempre presenta un aumento de casos
en las temporadas de monzén (lluvias, inundaciones y ambientes contaminados en las
comunidades) (35). Justamente el estudio de Rose (5) confirma un incremento de casos

confirmados en temporadas de lluvia, ya sea en época monzénica y post monzonica.

Los antecedentes bibliograficos mencionados en el transcurso del documento y discutidos
en esta parte presentan resultados a favor de los criterios de Faine pues la media de los
puntajes obtenidos, es mayor a lo que encontramos. Se debe recordar que dichos articulos
pertenecen a poblaciones mas rurales y la vez més endémicas (Sri Lanka, India) que la
realidad de la region Lambayeque. Es posible que este factor haya marcado la diferencia
con las puntuaciones alcanzadas, sobre todo en el item clinico donde muchos de nuestros
pacientes fueron oligosintomaticos o el puntaje obtenido en esa parte fue minimo.
Ademas del contacto con animales, es mayor en las zonas rurales que en las urbanas,

como en nuestro estudio (2,3,6,35).

Estos estudios en zonas mas rurales, tuvieron limitaciones como: algunos estudios no
obtuvieron muestras pareadas, hubo riesgo de falsos positivos, persistencia de anticuerpos
en infecciones pasadas, clasificacion inexacta entre los casos y los enfermos, la

prevalencia no fue representativa en toda la poblacion, entre otros. (3,5,35)
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Rose encontr6 que el 53% de sus casos tuvieron un score entre 25 y 30 puntos para los
criterios de Faine modificados, y otro 39% lo obtuvo entre 31 y 35 puntos (5). En nuestro
estudio, el 64% llegd apenas a los 24 puntos y sélo el 36% obtuvo 25 a més punto; ademas,
nuestra mediana de score fue 17 puntos. A pesar de eso, se obtuvo mayor puntaje con los

criterios de Faine modificados que con los criterios estandar.

Si evaluamos individualmente a las variables epidemioldgicas de los criterios de Faine
modificados y se compara con los criterios estandar, tenemos que la “presencia de lluvia”
a pesar de tener sensibilidad de 79%, menor al item B de los criterios de Faine estandar,
tuvo mejor especificidad y ligera mejoria en valores predictivos. En el estudio de Rose
(5), la presencia de lluvia fue reportada en un 56% de sus participantes; en nuestro estudio

la refirieron el 84% de participantes.

La variable “contacto con ambiente contaminado’ de los criterios de Faine modificados,
tuvo exactamente los mismos resultados de valoracion diagndstica que el item “contacto
con animales o agua contaminada” que 10s criterios de Faine estandar, ya que se asume
que, en épocas de fendbmenos climaticos e inundaciones, uno estd comprendido dentro del
otro, llegando a tener la misma puntuacion. El estudio de Rose encontro que el 97% de
los participantes refirieron contacto con ambiente contaminado (5) y en nuestro estudio

fue algo similar con un 92%.

Para los participantes de este estudio, la mayoria consider6 el contacto con ambiente
contaminado, cuando hubo contacto directo con desborde de acequias, aguas servidas, 0
con agua contaminada proveniente de los desagiies, que fue varias veces reportado
durante el fenémeno del Nifio Costero en la region Lambayeque (36,37). Segun Rose (5)
el 91% de sus participantes tuvieron contacto con animales; en nuestro estudio solo fue

un 8%.

25



Recordemos que, en situaciones de desastre se encuentran mezclados todos estos factores:
agua de lluvia e inundaciones que tiene contacto con orina de animales y que todo ello
puede tener contacto con el hombre, més aln cuando se presentan lluvias intensas en el
norte peruano. En situaciones de desastres, hay un incremento de riesgo potencial de
aparicion de enfermedades zoonoticas y metaxénicas debido a las condiciones

medioambientales que crean un escenario para la aparicion de brotes (38).

En nuestro estudio, los criterios clinicos y epidemioldgicos (A+B) de Faine de 1982 y
2003, no logran obtener un puntaje minimo de 26, lo cual hace insuficiente lograr un
diagnostico presuntivo de leptospirosis sin contar con el criterio laboratorial. Por lo tanto,
segun lo encontrado en nuestros resultados, consideramos que los criterios de Faine en
ambas versiones son un score insuficiente para diagnosticar leptospirosis en zonas donde
no se cuente con laboratorio, ademas de depender del MAT o inmunoglobulina M para
recién ofrecer un puntaje minimo para el diagnostico. Por esta razon, para poder iniciar
un tratamiento en ausencia de laboratorio, debe predominar la clinica sugestiva y el

antecedente epidemioldgico.

Segun Shivakumar, los casos leves (anictéricos) pueden diagnosticarse mejor si se tienen
pruebas disponibles de laboratorio, ya que, ante escasos sintomas, el puntaje de la parte
A+B seria bajo (3). Es probable que esto explique la puntuacion insuficiente de los
criterios clinico epidemioldgicos obtenidos en este estudio, porque la mayoria de los
participantes presentaron un buen pronostico. Ademas, se not6 que el 77% de los casos
arrojaron algun tipo de positividad, el 77% de éstos tuvo titulos bajos de concentracion
de anticuerpos contra leptospirosis (entre 1:100 a 1:600), aunado a que en una zona urbana
existiria menor concentracion de la bacteria. En la region Lambayeque no es comdn
reportar brotes de leptospirosis; tal es asi que entre 2014 al 2017 hubo 241 casos de esta

enfermedad de los cuales 187 de ellos (78%) sélo se reportaron en el 2017, a comparacién
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de aquellos estudios en otros paises, incluso endémicos a leptospirosis, que muestran
mayores puntajes (16). Pero se debe enfatizar en que los criterios de Faine, s6lo con
criterios clinico epidemiolégicos (parte A+B), su aplicacién no seria de mucha utilidad

en lugares que carecen de implementos laboratoriales, segun lo hallado en este estudio.

Bathia encontr6 sélo un 21% para VPP en los criterios modificados, ello porque
probablemente hubo ausencia de paneles en la identificacion de serovares (35) o porque
como bien se sabe, los valores predictivos dependen mucho de la prevalencia (39) y ésta
no fue la ideal en el estudio de Bathia, pues lo realiz6 en un hospital donde regularmente

no atienden pacientes con riesgo de desarrollar la enfermedad (35).

En la modificacion de los criterios de Faine, presentd novedades en las pruebas
diagnédsticas. En nuestro estudio, no fue un objetivo principal determinar las
caracteristicas de la serologia IgM obtenida para leptospirosis; sin embargo, esta prueba
suele ser la primera opcion diagndéstica en nuestro medio y motivo al incremento de su

solicitud para atender la alta demanda de casos sospechosos en caso del brote suscitado.

Esto refuerza la idea de que los criterios de Faine asignan mayor ponderacion a los
criterios de laboratorio, incrementando notoriamente la presuncion diagndstica a

leptospirosis cuando se cuentan con estos métodos de ayuda diagnostica.

Notamos que lo diferente en los criterios de Faine modificados respecto a los criterios
estandar, radica en las pruebas diagnosticas: incluyeron MSAT, ademas de ELISA IgM

y en la MAT (3,26).

El estandar de oro (MAT) es una prueba complicada de realizar (requiere cultivo de
serovares, 0 hay sesgo por nuevas cepas no identificadas en el panel) y menos sensible
que la serologia; por esto, la inclusion de pruebas laboratoriales simples en los criterios

de Faine modificados, obedece a la intencion de diagnosticar formas mas leves de la
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enfermedad con puntuacion clinica baja en la parte A, ya que estas formas obedecen a
casi el 90% de los casos de leptospirosis (3). Ademas, para los criterios Faine, el tener
muestras pareadas con titulos en aumento estaria casi confirmando el diagndstico, pues
le confiere el puntaje més alto de todas las variables (25 puntos) incluidas en los criterios
de Faine (26,27). Pero ello le resta utilidad en la practica clinica a los criterios de Faine,
pues en caso se cuente la prueba de laboratorio o serologia positiva, el diagndstico es

inminente.

Los criterios de Faine han mostrado que, ante un escenario supuesto de tratamiento
empirico, su frecuencia de acierto disminuye en comparacion de cuando se asume que
todos los resultados positivos a MAT sean verdaderos positivos al no tener muestras

pareadas.

Por lo tanto, basandonos en lo encontrado en el presente estudio, consideramos que no es
valido el uso de los criterios de Faine, a no ser que se replanteen. Esto es una dificultad
para el personal clinico, pues hemos podido notar que en casos como desastres naturales
como el del 2017, la alta demanda de solicitud de pruebas para diagndstico de
leptospirosis, hace que el proceso de atencion a las mismas sea lento, teniendo que esperar
los pacientes que fueron verdaderos positivos, hasta 59 dias por un resultado

confirmatorio.

Segun Shivakumar, un titulo positivo puede indicar un aumento debido a la infeccion
actual o un titulo decreciente de una infeccion pasada. En nuestro estudio, se pudo
observar que ningun paciente tuvo méas de una prueba MAT; sin embargo, se tomo en
cuenta los criterios de prueba confirmatoria emitidos por el Ministerio de Salud, donde
considera que en caso no se haya podido obtener mas de una muestra, se consideren como

caso confirmado a aquel con titulos mayores o iguales a 1:800 (25).
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El CP + y CP — post test mejora notoriamente en los criterios de Faine modificados,
cuando se los compara con los criterios estandar. Asi, que la probabilidad de que se tenga
la enfermedad tenido un test positivo se incrementa de 90 a 97% en los criterios de Faine
estandar y modificados, respectivamente. No hay evidencia que haya mejora notoria en
los criterios de Faine, a pesar de que hay incremento en la probabilidad, los intervalos de

confianza se superponen.

Al igual que los otros indicadores evaluados, la curva ROC se incrementé a favor de los
criterios de Faine modificados. Asi pasaron de 0,89 en criterios de Faine estandar a 0,98
en los modificados, demostrando que éstos tienen una mejor capacidad discriminativa
entre sanos y enfermos (40) segun el area bajo la curva, pero no hubo diferencias

estadisticamente significativas, pues los intervalos de confianza se interceptan.

Segun autores (10), es necesario contar con pruebas que orienten a un diagnéstico
oportuno de leptospirosis y demas enfermedades que incrementan su frecuencia en estas

temporadas (38).

Dentro de las limitaciones del estudio, consideramos el haber tenido un 21% de pérdidas
de aquellas fichas epidemiolégicas elegibles que no tuvieron prueba diagnéstica de
ningun tipo (criterio de exclusion), lo cual es parecido al 20% de excluidos encontrado
por Bandara en Sri Lanka (6). Sin embargo, consideramos que dichas pérdidas no fueron
excesivas. De todas formas, hubiera sido interesante saber cuél fue el diagnostico final de

estos casos.

Esto influy6 en que el tamafio muestral no haya sido mayor, a pesar que se incluyo a la
totalidad de la poblacion que cuente con resultado de alguna prueba diagnostica para

aplicar los criterios de Faine.
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El estudio fue basado en una revision secundaria de la informacion, y a pesar de que se
hizo el llenado de la ficha epidemioldgica con 2 médicos encargados a exclusividad, no
asegura tener un criterio uniforme en su totalidad para la interpretacion de la recopilacion
de los datos en todos los casos. A pesar de que se hicieron reuniones previas a las

atenciones, para evitar sesgo de criterios al llenado de la ficha epidemioldgica.

Desde el punto de vista poblacional, se podria estar dejando de lado a aquellos pobladores
que padecieron leptospirosis, pero por tener sintomas leves o estar asintomaticos, no
tuvieron criterios de hospitalizacién. Por tal motivo, realizar a futuro un estudio
prospectivo y poblacional seria de mucha utilidad. Por tal motivo, debido a que el VPP
depende de la prevalencia, podria este indicador estar sesgado pues el estudio no realizd

una adecuada frecuencia de la enfermedad en toda la poblacion.

En nuestro estudio, los criterios clinicos tienen una escasa influencia en la ponderacion
final en los criterios de Faine, a pesar que los criterios modificados aportan mayor puntaje
a los aspectos laboratoriales para poder incrementar la sospecha en aquellos casos
oligosintomaticos. Por tal motivo, consideramos que los criterios de Faine no son de

utilidad en lugares que no cuenten con elementos de diagndstico.

En el presente estudio, se puede deducir que, para un mejor abordaje terapéutico, podria
ser aprovechado en iniciar antibioticoterapia especifica para leptospirosis, segun criterio
clinico y epidemiolégico, mientras obtenga un resultado laboratorial confirmatorio. Es
importante recordar que los sintomas de leptospirosis son muy inespecificos y se pueden
confundir con otras patologias como dengue, chikungunya y otras, de ahi la importancia
de poder diferenciar tempranamente y tomar acciones terapéuticas para evitar

complicaciones.
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Los criterios de Faine no son validos en su forma, y es necesario pensar que, para una
mejor utilidad en la practica clinica, deberian ser reajustados mediante una validacion
cultural, aproximarse a la realidad nacional y ser mas precisos en aquellos aspectos que
el score muestra incertidumbre (por ej, especificar el tipo de animales en el contacto de
riesgo, excretas de los mismos o el tipo de ambiente contaminado), ademas de evitar
incluir pruebas de ayuda diagndstica. De lo contrario, se estaria limitando asi el uso de
los criterios de Faine al &mbito hospitalario o en aquellas realidades que cuentan con

recursos diagndsticos.

Es necesario mencionar que el presente estudio del brote urbano de leptospirosis durante
el fendmeno el Nifio Costero, se realizé de forma retrospectiva incluyendo a la totalidad
de fichas elegibles para la evaluacion. Esto trajo como consecuencia intervalos de
confianza demasiado amplios como el del Cociente de probabilidades, haciendo necesaria

una muestra mayor de participantes.

Se puede observar que el valor predictivo negativo, tuvo mejor resultado en los criterios
de Faine modificados y con aparentes diferencias estadisticamente significativas, pero
esto podrian ser consecuencia de mantener a la prueba de referencia (MAT) dentro del
score de los criterios de Faine; con esto queda en evidencia que el otorgar mayor puntaje
a los datos laboratoriales dentro del test, no le brinda utilidad a un instrumento que
pretende ser viable en atencion primaria y en aquellos lugares donde es dificil conseguir
la prueba MAT, mas aun considerando que en el pais esta prueba es realizada Gnicamente
por el laboratorio del INS. Aunque, se reitera la dependencia del valor predictivo

negativo, con la prevalencia poblacional de la enfermedad.

Por otro lado, la especificidad, cociente de probabilidades, curva ROC y VPP, a pesar de
tener mejor resultado en los criterios de Faine modificados, sus intervalos de confianza

se interceptan entre si, con lo cual no son estadisticamente significativos.
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Aun asi, se debe tener en cuenta que las deficiencias de constructo de los criterios de
Faine mencionados, la ausencia de muestras MAT pareadas en los participantes, ademas
del muestreo censal aplicado sélo entre sospechosos de leptospirosis teniendo la mayoria
de ellos justificacion de hospitalizacion, no permite que estos criterios puedan utilizarse

con el fin de aproximacion diagnostica en todos los escenarios clinicos.
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CONCLUSIONES

Los criterios de Faine estandar como los modificados, tienen limitaciones de forma
y de fondo al incluir a la prueba diagndstica de referencia dentro del score, por ello
Su uso es poco recomendable.

Los VPN, de los criterios de Faine tuvieron una aparente diferencia estadisticamente
significativa, pero quiza fue influenciado por incluir a la prueba de referencia (MAT)
en el score. Ademas, dependen de la prevalencia, que no estuvo bien establecida.

La especificidad, VPP, cociente de probabilidades y curva ROC no tuvieron
diferencias estadisticamente significativas.

Los criterios de Faine estdndar presentaron un OR diagnostico de 18 y con los
criterios de Faine modificados fue 290.

Los items clinicos y epidemioldgicos de los criterios de Faine, fueron insuficientes
para obtener un diagnostico minimo del score.

Los criterios de Faine dependieron de los criterios laboratoriales para recién brindar
un puntaje minimo a favor de los criterios de Faine.

La frecuencia de tratamiento antibidtico adecuado, es mayor (33%) cuando se tienen
resultados entre 1:200 a 1:600, que cuando se tienen resultados mayores a 1:800
(10%).

El tiempo de espera de resultado por parte del INS fue en promedio, 24 dias con un
méaximo de 59 dias. Lo cual es una limitante para puntuar correctamente el score.
Los resultados obtenidos en el presente estudio aplican Unicamente en pacientes con

sospecha clinica de leptospirosis, con criterios de hospitalizacion.
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RECOMENDACIONES

Se sugiere un replanteo y validacion cultural local de los criterios de Faine
modificados, que se ajuste a la realidad nacional, con una ponderacion proporcional
a los items y sin incluir pruebas de ayuda diagndstica.

Segun lo hallado en nuestro estudio, los criterios de Faine modificados aun es
cuestionable su uso como instrumento de aproximacion diagnostica.

El tratamiento empirico basado en los criterios de Faine no es confiable debido a la
baja frecuencia de diagnéstico adecuado.

Se recomienda realizar estudios posteriores que complementen informacion, con

metodologia prospectiva, usando datos primarios y a nivel poblacional.
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ANEXO 1

TABLAS Y GRAFICOS

Gréfico 1. Flujograma de atendidos con sospecha de leptospirosis urbana, durante el

fendmeno “El Nifno Costero”, en un hospital de la Seguridad Social. Chiclayo 2017.

118 FICHAS
EPIDEMIOLOGICAS

Se eliminaron 12 fichas por no
tener ningln tipo de prueba

n=106 FICHAS
EPIDEMIOLOGICAS CON
CRITERIO DE INCLUSION

Se eliminaron 23 fichas que
no se encontro resultado en
Netlab INS

n=83 FICHAS
EPIDEMIOLOGICAS CON
RESULTADO DE MAT

MAT NEGATIVO: MAT POSITIVO:
75 (90%) 8 (10%)

MAT: Prueba de Microaglutinacién para leptospirosis, Netlab INS: Portal web del

Instituto Nacional de Salud.



Tabla 1. Comparativo de los puntajes obtenidos (mediana o media), segln criterios de
Faine estdndar (1982) y Faine modificados (2003), en los participantes con sospecha de
leptospirosis urbana, en el fenomeno “El Nifio Costero”, en un hospital de la Seguridad

Social. Chiclayo 2017.

Criterio de Faine Criterio de Faine

estandar (1982) modificados (2003)

Clinicos (A) 4(4-7)* 4(4-7)*
Epidemiologicos (B) 10 (10 - 10) * 9(9-9)*
Clinicos + Epidemioldgicos (A+B) 14 (14 -16) * 13 (13-15)*
Laboratoriales (C) 0(O0-5)* 6,5 (7,5) **
Clinicos + Epidemioldgicos + Laboratoriales 16 (14— 20) * 17 (13-28) *
(A+B+C)

* Mediana (Rango intercuartilico) / ** Media (Desviacion estandar)



Tabla 2. Comparativo entre validez, seguridad y utilidad diagnostica total de los criterios
de Faine estandar (1982) y Faine modificados (2003), en los participantes atendidos por
sospecha de leptospirosis urbana, en el fenémeno “El Nifio Costero”, en un hospital de la

Seguridad Social. Chiclayo 2017.

Criterio de Faine Criterio de Faine

Estandar (1982) IC 95% Modificados (2003) IC 95%
VPP (%) 90 (66,41 - 100) 96,67 (88,58 - 100)
VPN (%) 65,75 (54,18 - 77,32) 90,57 (81,75 - 99,38)
CP (+) 12,97 (1,72 - 97,69) 41,79 (5,98 - 292,26)
CP (-) 0,75 (0,61 -0,92) 0,15 (0,07 - 0,34)
Odds Ratio Diagnéstico 18 - 290 -
Frecuencia de positividad 40,96 (30 -52) 40,96 (30 - 52)

VPP: Valor predictivo positivo, VPN: Valor predictivo negativo, CP (+): Cociente de

probabilidades positivo, CP (-): Cociente de probabilidades negativo.



Grafico 2. Nomograma de Fagan que muestra el Cociente de Probabilidades (CP) o Likelihood Ratio Post Test para los criterios de Faine estandar
(1982) y criterios de Faine modificados (2003), en los participantes atendidos por sospecha de leptospirosis urbana, en el fenémeno “El Nifio

Costero”, en un hospital de la Seguridad Social. Chiclayo 2017.

A. CP post Test para criterios de Faine Estandar (1982) B. CP post Test para criterios de Faine modificado (2003)
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Tabla 3. Frecuencia de tratamiento adecuado, segln los escenarios propuestos y los
criterios de Faine estandar (1982) y Faine modificados (2003), en los participantes
atendidos por sospecha de leptospirosis urbana, en el fendmeno “El Nifio Costero”, en un

hospital de la Seguridad Social. Chiclayo 2017.

ESCENARIO 1: % de pacientes ESCENARIO 2: % de pacientes
tratados adecuadamente asumiendo  tratados adecuadamente clasificando a
que la totalidad de positivos tienen los positivos en MAT < 1:800y > 1:200

MAT > 1:800

Criterios de Faine 8 (10%) 27 (33%)

Tabla 4. Tiempos de espera de resultados por el Instituto Nacional de Salud (INS) para
la prueba de microaglutinacion (MAT), en los participantes atendidos por sospecha de
leptospirosis urbana, en el fendémeno “El Nifio Costero”, en un hospital de la Seguridad

Social. Chiclayo 2017.

TIPO DE RESULTADO PROMEDIO MAXIMO DE

DE LEPTOSPIROSIS - INS ESPERA (dias) ESPERA (dias)

Negativo 21 35
Positivo > 1:800 33 59
Positivo <1:800 23 44

Total de espera INS 24 59




ANEXO 2

CRITERIOS DE FAINE (1982)

Datos clinicos (A)

Datos

epidemioldgicos (B)

Datos laboratoriales (C)

Cefalea o inicio subito

Fiebre

Temperatura > 39°C

Congestion conjuntival
Signos meningeos
Dolor muscular
(principalmente en
pantorrilla)
Congestion conjuntival
+ signos meningeos +
dolor muscular
Ictericia
Albuminuria /

hiperazoemia

TOTAL Parte A

N

10

Contacto con
animales o con agua

contaminada

TOTAL Parte B

10 Aislamiento de leptospira en cultivo —

diagnostico certero

Serologia positiva para MAT
(Microscopic aglutination test)
Serologia positiva — leptospirosis
endémica

Muestra Unica positiva, titulos bajos
Muestra Unica positiva, titulos elevado

Muestra pareada, titulos crecientes

Serologia positiva — leptospirosis no

endémica

Muestra Unica positiva, titulos bajos

Muestra Unica positiva, titulos elevados

Muestra pareada, titulos crecientes

TOTAL Parte C

10
25

15

25

El diagndstico presuntivo de leptospirosis esta dado por:

Parte A o Parte A + B:

Parte A+ B + C:

26 0 mas puntos.

25 0 mas



ANEXO 3

CRITERIOS DE FAINE MODIFICADOS (2003)

Datos clinicos (A)

Datos

epidemioldgicos (B)

Datos laboratoriales (C)

Cefalea o inicio subito

Fiebre

Temperatura > 39°C

Congestion conjuntival

Signos meningeos

Dolor muscular
(principalmente en
pantorrilla)
Congestion conjuntival
+ signos meningeos +
dolor muscular
Ictericia
Albuminuria /

hiperazoemia

TOTAL Parte A

10

Presencia de lluvia

Contacto con
ambiente

contaminado
Contacto con

animales

TOTAL Parte B

5

Aislamiento de leptospira en cultivo —
diagndstico certero
Elisa IgM positivo (*)

MSAT Positivo (*)
MAT Unico titulo elevado > 1:400 (*)

MAT Valores en aumento / seroconversion

(valores pareados)

MSAT: Macroscopic slide aglutination test

MAT: Microscopic aglutination test

TOTAL Parte C

15

15

15

25

(*) Solo uno de los Test debe ser tomado como referencia.

El diagnostico presuntivo de leptospirosis esta dado por:

Parte A o Parte A + B:

Parte A+ B + C:

26 0 mas puntos.

25 0 mas



ANEXO 4

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Gerencia Regional de Salud Lambayeque

e LEPTOSPIROSIS
OFICINA DE EPIDEMIOLOGIA FICHA DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA

1. CASO PROBABLE :
Todo paciente cen antededente de fiebre y mialgias, en los tltimos quince dias. Y que, ademds presente uno o mds de los siguientes signos o
sintomas:

a) Nauseas y vomitos b) Epistaxis ¢) Diarrea d) Ictericia
¢) Oliguria y/o proteinuria f) Inyeccion conjuntival 2) Dolor abdominal h)Irritacion meningea
)Artralgias j) Petequias k)Antecedente de actividad de riesgo para leptospirosis

2 CASO CONFIRMADO:

A) Todo caso probable con cultivo de sangre, orina o liquido cefaloraquideo (aislamiento de leptospira) positivo.

B) Todo caso probable, ELISA IgM (+), con microaglutinacion (serologia) mayor o igual a 1:100 o si se evidencia seroconversion en 4 o mas titulos en
un intervalo de 15 dias.

1. DATOS GENERALES
Cédigo Notificacion: Fecha de Notificacion: / /

Nombre del Establecimiento: Tipo:Hosp( ) CS.( ) PBS.()
UTES/UBAS/ZONADIS/RED: RS/SRS.

H.CN°

IL.DATOS DEL PACIENTE
Apellidos y Nombre:

Fecha de Nacimiento: _ /  / Lugar de nacimiento;
Edad: Sexo: (M) (F)
Grado de Instruccion: Ocupacion:
Direccion: Av./Jr./Calle N° Mza. Lote
Localidad: Distrito:
Provincia: Departamento:

1I. ANTECEDENTE EPIDEMIOLOGICO

Casos Humanos: Casos Animales: Confrimado: ()  Probable: ()  Ignorado: ()

Expesicion ocurrida en los 15 dias que antecedieron a la sintomatologia:

Contacto con: Fecha Localizacion

Ocupacion(*)

Agua estancadas, inundaciones

Silos, Letrinas, desagues

Agua de rio, canales de regadio, lagos, etc

Criador de Animales (*)

Esqueleto de animales (*)

Limpieza de canales agua residual
Otras

(*) Especifique
Conclusion forma mds probable de infeccion a través del contacto con:




IV)DATOS CLINICOS

Inicio de la Enfermedad: {4 Fecha de la primera atencion: / / S:E:
Fecha de Hospitalizacién: _ /  / Fecha de Alta: { /
Nombre del Hospital:

Signos y sintomas

Ictericia SI() NO() IGN() Mialgias SI()NO()IGN( ) Anuria y/o Oliguria SI( ) NO( ) IGN( )
O(

)
Hemorragia SI( ) NO( ) IGN( ) Conjuntivitis SI( ) N

) IGN( )
Fiebre SI()NO( )IGN () Disnea SI() NO()IGN( ) Nduseas y vomitos SI( ) NO( ) IGN( )
Cefalea SI() NO()IGN() RigidezdenucaSI( ) NO( ) IGN( )
Diarrea SIC)NO( ) IGN() Alteraciones Cardiacas SI( ) NO( ) IGN( )
V. LABORATORIO
Macroaglutinacion: SI( ) NO( ) IGN ()  Resultado Reactivo ( ) No Reactivo ( ) Fecha toma Muestra: _ / &
ELISA SI() NO( )IGN () Resultado: Fecha toma Muestra: _ / /]
Microaglutinacion: SI( ) NO( ) IGN ( )
Fecha de toma de lera.Muestra (suero): i / Fecha de toma de 2da.Muestra (suero): / /
Resultado: Resultado:
VI. EVOLUCION DEL CASO
A. Curado: Fallecido: C. Ignorado: Fecha: 4 i

VII. TRATAMIENTO:
Dialisis

Antibidticos: SI() NO( ) tipo:

VIIL. DIAGNOSTICO DEFINITIVO
Diagnostico: Confirmado ( ) Descartado ( ) Descartado por:
Base del Diagnostico: A. Clinico B. Laboratorial C. Clinico — Laboratorial

IX. CARACTERISTICAS DEL LUGAR PROBABLE DE INFECCION

Zona A. Urbano B. Puriurbano _ C. Rural D. Silvestre E. Ignorado
Ambiente A. Domiciliario B. Trabajo ___ C. Otro D. Ignorado
Condiciones favorables para la ocurrencia de l1a enfermedad en el lugar probable de infeccion:
Roedores Area de aniegos: Desagues: Rio, canales de regadio, lagos, etc.:
Terreno baldio anegado: _ Local de procesamiento, almacenamiento y distribucion de alimentos: ~~ Otros animales:
Residuos Sélidos recolectados por el servicio piblico:
A.Inexistente B. Deficiente C.Adecuado D. Ignorado
Destino de los residuos sélidos:
A. Deposito municipal deficiente: C. Tirado por la poblacion a terrenos baldios
C. Tirado por la poblacion a los rios, canales, lagos, etc. D. Deposito municipal adecuado
E. Ignorado
Abastecimiento de agua
A. Red Publica con tratamiento deficiente B . Red Publica con tratamiento adecuado
C. Local de captacion presencia de animales y/o descarga de acequias o desmonte
D. Pozo con capa fredtica sospechosa de contaminacion E. Pozo mal protegido o mal construido

F. Tuberias de agua o cisternas sin proteccion y/o limpieza adecuada

Excretas
A. Red Publica s/tratamiento y con desfogue al rio, acequias, lagos, etc. B. Letrina, tipo, especifique adecuada, inadecuada
C. Campo Libre D. Tirados por la poblacion a rios, acequias, lagos, etc. E. Red piiblica con tratamiento adecuado

X. CONCLUSION
Forma probable de infeccion
Medidas adoptadas

XI INVESTIGADOR
Nombre de la Persona Responsable

Cargo: Firrma y sello:







