BOLIPK.Vol.35.NUm. 05.P&g.33

Direccion Postal: Inst. “Pedro Kouri”. Apartado Postal 601 Marianao 13. La Habana, Cuba

Instituto

La Habana, Cuba

BOLETIN EPIDEMIOLOGICO
SEMANAL

DIRECCION NACIONAL DE EPIDEMIOLOGIA
MINISTERIO DE SALUD PUBLICA

e-mail: ciipk@ipk.sld.cu

ISSN- 2490626

Fecha: 20/02/25

ACOGIDA A LA TARIFA DE IMPRESOS PERIODICOS INSCRIPTOS EN LA ADMI DE CORREOS No. 831 15122 1

e

indice:

Vigilancia y desafios en la prevencion de meningitis bacteriana por Haemophilus influenzae en

O o= T 33
Variantes de interés del SARS-COV-2 y variantes bajo seguimiento (1)..........coceoveviiviiinninnns 35
(@00 011 1= =0 1 o 39

“

VIGILANCIA Y DESAFIOS EN LA PREVENCION DE MENINGITIS BACTERIANA POR
HAEMOPHILUS INFLUENZAE EN CUBA, 2024.

Lic. Gilda Torafio Peraza, Dr. C., Lic. Brenda Barreto Nufiez, M. Sc., Tec. Miriam Abreu Capote y

Dra. Maria Terea lllnait-Zaragozi, Dr. C.

Laboratorio Nacional de Referencia para
Haemophilus influenzae, Departamento
Bacteriologia-Micologia, CIDR, IPK.

Segln estimaciones de la Organizacion
Mundial de la Salud, la introduccion de la
vacuna conjugada para la prevencion de la
enfermedad invasiva por Haemophilus
influenzae b (Hib) redujo en mas del 90 % la
incidencia de las meningitis por esta especie,
entidad que ocasionaba alrededor de 3 millones
de casos graves Yy aproximadamente
400 000 muertes cada afio.

Sin  embargo, para ciertas poblaciones,
especialmente nifios no vacunados y adultos
con sistemas inmunitarios debilitados, esta
sigue siendo una preocupacion .

El objetivo de la presente comunicacion es
compartir los resultados de la referencia sobre
aislados de H. influenzae responsables de
meningitis bacterianas (MB) en Cuba durante
el 2024, remitidos al Departamento
Bacteriologia-Micologia en el Centro de
Investigacion, Diagnostico y Referencia
(CIDR), Instituto “"Pedro Kouri® (IPK). De
acuerdo con el informe de Enfermedades de
Declaracion Obligatoria (EDO) de la Direccion
de Registros Médicos y Estadisticas de Salud
en Cuba (semana 52 del 2024) se produjeron
en un total de 253 meningitis bacterianas, seis
de ellas por H. influenzae. Para este mismo
periodo, el IPK solo contaba cuatro aislados
para su confirmacion y caracterizacion.
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La diferencia no parece significativa; no
obstante, la falta de sistematicidad en el envio
de las fichas de los casos de MB al
Departamento de Epidemiologia en el IPK,
impide cotejar estas con la informacion del
Laboratorio Nacional de Referencia (LNR) v,
en consecuencia, la correspondencia entre las
notificaciones por el informe de EDO y los
casos de los cuales se recibieron aislados en
dicho laboratorio.

Ante la presentacion de las diferentes formas
de enfermedad invasiva por H. influenzae
(todas aquellas en las que se recupera la
bacteria a partir de LCR, sangre, liquido
articular, pleural o pericardico), debera
garantizarse la conservacion de los aislados y
su envio al LNR. Esto resulta esencial para
describir la epidemiologia de la enfermedad,
evaluar la eficacia de la vacunacion, y detectar
cambios en la frecuencia de los serotipos
capsulares y de los patrones de susceptibilidad
a los antimicrobianos recomendados para el
tratamiento .

Los cuatro aislados recibidos en el IPK durante
el 2024 resultaron dtiles. Dos de ellos
provenian de hemocultivos y otros dos de
muestras de liquido cefalorraquideo (LCR). En
tres se trat6 de aislados recuperados de MB en
nifios en las provincias de Pinar del Rio,
Matanzas y Granma (4, 2 y un afio de edad,
respectivamente), los que se informaron como
Hib. El cuarto se recuper6 del LCR de un
adulto de 60 afos de la provincia Cienfuegos y
se inform6 H. influenzae tipo f (Hif). Para
todos se demostro susceptibilidad in vitro a los
antimicrobianos  objetos de  vigilancia,
utilizados en el tratamiento (ampicilina,
ceftriaxona, timetropim/sulfametoxazol,
cloranfenicol, vancomicina y rifampicina).

En las fichas con las que se recibieron los
cuatro aislados no se recogia informacion
clinica y epidemioldgica suficiente; sin
embargo, en correspondencia con la edad de
los tres nifios al momento de enfermar estos
debieron haber recibido al menos tres de dosis
de Heberpenta®-L (vacuna combinada contra
la difteria, tétanos, tos ferina, hepatitis B y H.
influenzae tipo b). No obstante, la carencia de
datos imposibilita discernir sobre las posibles
condicionantes de la infeccion, incluyendo el
fallo vacunal. Esta ambigledad en la
informacion incide negativamente en la
demostracion de la efectividad de la vacuna
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que se emplea en el pais para la prevencion de
la enfermedad invasiva por Hib. Ante cada
caso confirmado se impone investigar la
existencia de comorbilidades, el estado
nutricional del paciente, asi como revisar si la
administracién de la vacuna se realiz6 de
forma completa y adecuada. lgualmente, se
deber4d  descartar la  ocurrencia  de
irregularidades en la cadena de frio durante la
trasportacion del lote de la vacuna relacionado
2, Por otra parte, la investigacion de cada caso
resulta ademdas relevante para decidir la
conducta clinica a seguir pues la vacunacion
no siempre genera una respuesta de
anticuerpos en niveles protectores. Las
formulaciones vacunales que combinan varios
antigenos, como es el caso de la vacuna
Heberpenta®-L, aunque se administran con
éxito desde hace muchos afios, conducen a un
nimero mayor de interacciones quimicas e
inmunoldgicas lo que incrementa el riesgo de
la pérdida de eficacia °. Por eso, no obstante, a
desarrollar una enfermedad invasiva por Hib,
los nifios menores de 2 afios se consideraran
susceptibles y deberan recibir, tan pronto como
sea posible durante la fase de convalecencia,
las dosis de vacuna de acuerdo con la edad °.
En resumen, se informan en Cuba casos
esporadicos de MB por Hib, pero otros podrian
pasar inadvertidos. La disponibilidad de una
vacuna para Ssu prevencién proporciona
confianza en todos los actores de la vigilancia.
En correspondencia con la disminucién de su
incidencia, en los laboratorios de
Microbiologia decae  paulatinamente la
experiencia en su recuperacion, a lo que se
afiade que el aislamiento de la bacteria se
dificulta adn en condiciones Optimas. Es
perentorio  elevar los indicadores de
sensibilidad de la vigilancia y lograr una
integracion mayor de todos sus actores,
haciendo participe también al CIGB como
centro productor de Heberpenta®-L.

Una reflexion aparte merece la demostracion
de Hif como causa de MB en un adulto. Hasta
donde sabemos no existe el antecedente de una
notificacion similar en Cuba *’. La enfermedad
sistémica atribuible al serotipo f es mortal en
aproximadamente el 20 % de los nifios y el 30
% de los adultos. En estos ultimos, el sindrome
clinico predominante es la neumonia y
generalmente los pacientes tienen
enfermedades  subyacentes importantes.

Fecha: 20/02/25
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En los menores de 5 afios la enfermedad
invasiva por Hif es menos comun; esta se
presenta hasta en el 26 % de los casos. Las
meningitis y neumonias estan igualmente
representadas, pero también se comunican
8er;docarditis y artritis séptica por este serotipo

El reemplazo de Hib tras el uso de las vacunas
conjugadas para la prevencion de la
enfermedad invasiva se considera irrelevante
pues el informe de otros serotipos como
agentes etioldgicos de estas es infrecuente en
el mundo. La notificacion de este caso de MB
por Hif en Cuba, junto al hecho de que no hay
precedentes en el pais, es otra evidencia que
justifica la necesidad de wuna vigilancia
continua para monitorear la incidencia de la
enfermedad por serotipos diferentes al b y
contribuir asi a la discusion sobre su posible
reemplazo.
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VARIANTES DE INTERES DEL SARS-COV-2 Y VARIANTES BAJO SEGUIMIENTO (1).

Elaborado por: Dra.Suset Oropesa. CIDR, Departamento de Virologia. Instituto Pedro Kouri (2)

Propagacion geografica y prevalencia

A nivel mundial, durante el periodo de 28 dias
del 11 de noviembre al 8 de diciembre de
2024, se compartieron 19 089 secuencias del
SARS-CoV-2 a través de GISAID.

La OMS sigue actualmente varias variantes del
SARS-CoV-2, entre ellas:

e Variante de interés (VOI): JN.1

e Variantes bajo seguimiento (VUM):
JN.1.18, KP.2, KP.3, KP.3.1.1, LB.1l y
XEC

Fecha: 20/02/25
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La Tabla 6 muestra el nimero de paises que
notificaron VOI y VUM, y su prevalencia
desde la semana epidemioldgica 46 (del 11 al
17 de noviembre de 2024) hasta la semana 49
(del 2 al 8 de diciembre de 2024). Las
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variantes con tendencias crecientes estan
resaltadas en amarillo, las estables en azul y las
tendencias decrecientes estdn resaltadas en
verde.

Tabla 6. Prevalencia semanal del SARS-CoV-2- Las VOIs y VUMSs, semana 46 a semana 49 de

2024

Lineage*  Countries§

Sequences§  2024-46

02447 202448 202449

VOls 1.

N17 147 304594 158 16.1 158 16.2
VUNs

KP2 8 35258 18 13 13 1.0
KP3 I£] 50576 18 6.5 12 6.6
KPa11 9 77009 391 K 351 332
IN.118 104 8890 15 18 20 22
LB.1 8 17447 09 08 07 06
XEC 5 21353 A0 352 36.3 3856
Recombinant 148 496613 16 10 14 13
Unassigned 68 4180 0.1 0.1 0.1

Others 20 37498 04 02 03 03

8 El numero de paises y secuencias se refiere a
la aparicién de las variantes. Sin embargo,
cabe sefialar que esto no se aplica a las
categorias de variantes recombinantes, no
asignadas y otras variantes, y solo a partir del 1
de julio de 2023. * Incluye linajes
descendientes, excepto aquellos especificados
individualmente en otra parte de la tabla. Por
ejemplo, JN.1* no incluye JN.1.18, KP.2,
KP.3, KP.3.1.1 y LB.1, y Recombinant* no
incluye XEC.

A nivel mundial, JN.1 es la VOI més
notificada (notificado por 147 paises),
representa el 16,2 % de las secuencias en la
semana 49 y muestra un pequefio aumento
desde una prevalencia del 15,8 % en la semana
46 (Figura 12, Tabla 6). Las seis VUM
enumerados son todos linajes descendientes de
JN.1. XEC, la variante mas prevalente del
SARS-CoV-2 en la actualidad, aumenté su
prevalencia y representd el 38,6 % de las
secuencias en la semana 49 en comparacion

con el 31,0 % en la semana 46. KP.3.1.1, la
variante mas prevalente del SARS-CoV-2
anteriormente, disminuyd su prevalencia y
representd el 33,2 % de las secuencias en la
semana 49 en comparacion con el 39,1 % en la
semana 46. KP.3 represent6 el 6,6 % de las
secuencias en la semana 49 en comparacién
con el 7,8 % en la semana 46, KP.2 representd
el 1,0 % de las secuencias en la semana 49 en
comparacién con el 1,8 % en la semana 46,
JN.1.18 represent6 el 2,2 % de las secuencias
en la semana 49 en comparacion con el 1,5 %
en la semana 46, y LB.1 representd el 0,6 % en
la semana 49 en comparacion con el 0,9 % en
la semana 46. 46.

La prevalencia de KP.3.1.1 disminuy6 y XEC
y aumento, respectivamente, en las regiones
con datos suficientes, como se observa en la
Figura 11. Entre las semanas 46 y 49, KP.3.1.1
disminuy6 en la region de las Américas
(10,6%), la region europea (2,4%) vy la region
del Pacifico occidental (4,1%).

Fecha: 20/02/25
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La XEC tuvo aumentos en las tres regiones:
7,9% en la region de las Américas, 10,3% en la
region europea y 4,0% en la region del
Pacifico occidental.

Con la disminucion de las tasas de pruebas y
secuenciacion a nivel mundial (Figura 12), es
cada vez mas dificil estimar el impacto en la
gravedad de las variantes emergentes del
SARS-CoV-2. Actualmente, no hay informes

La Habana, Cuba

Fecha: 20/02/25

epidemioldgicos o de laboratorio que indiquen
alguna asociacion entre las VOI/VUM vy el
aumento de la gravedad de la enfermedad.
Como se muestra en la Figura 11 y la Figura
12, los niveles bajos y no representativos de
vigilancia gendmica del SARS-CoV-2 siguen
planteando desafios para evaluar
adecuadamente el panorama de variantes.

Figura 11. Prevalencia global -28-dias y prevalencia de VOIs (JN.1) y VUMs (IN.1.18, KP.2,
KP.3, KP.3.1.1, LB.1, y XEC), 11 Noviembre a 8 Diciembre de 2024*
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que no se informaron dentro del periodo del 11 de noviembre al 8 de diciembre de 2024
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Figura 12. La distribucion de las variantes de SARS-CoV-2 seglun datos de secuencias de

diferentes periodos
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Figura 12. (A) La proporcion (panel superior)
y el ndmero (panel inferior) de secuencias
pertenecientes a cada variante principal del
SARS-CoV-2 en cada mes desde el inicio de la
pandemia. (B) La proporcion (panel izquierdo)
y el nimero (panel derecho) de secuencias
pertenecientes a cada variante del SARS-CoV-
2 en cada semana del 11 de noviembre al 8 de
diciembre de 2024. Las variantes mostradas
incluyen todos los linajes descendientes,
excepto los linajes descendientes que se
enumeran por separado; por ejemplo, KP.3
incluye todos los linajes que descienden de
KP.3 con la excepcion de KP.3.1.1 y sus
sublinajes descendientes que, en cambio, se
incluyen dentro de KP.3.1.1. La categoria Sin
asignar incluye linajes pendientes de una
designacion de nombre de linaje de PANGO,
Recombinante incluye todos los linajes
recombinantes del SARS-CoV-2 que no se
enumeran aqui, y la categoria “Otros” incluye

linajes que estdn asignados, pero no se
enumeran  aqui. Fuente: Datos de
secuenciacion y metadatos del SARS-CoV-2
de GISAID, del 11 de noviembre al 8 de
diciembre de 2024, descargados el 13 de enero
de 2024.

Additional resources

* Tracking SARS-CoV-2 Variants

* WHO statement on updated tracking system
on SARS-CoV-2 variants of concern and
variants of interest

* SARS-CoV-2 variant risk  evaluation
framework, 30 August 2023

« WHO JN.1 Updated Risk Evaluation, 9
February 2024

« WHO BA.2.86 Initial Risk Evaluation, 21
November 2023

REFERENCIAS

1. COVID-19 Epidemiological Update Edition
175 published 17 January 2025
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Enfermedades de Declaracion Obligatoria: Tuberculosis
NUamero de casos en la semana y acumulados hasta: 01/02/25

PROVINCIAS CASOS DE LA CASOS TASAS
SEMANA ACUMULADOS ACUMULADAS
2024 2025 2024 2025 2024 2025 *
PINAR DEL RIO - 1 3 5 10.29 18.89
ARTEMISA - - - - 1.56 1.56%*
MAYABEQUE - 14 1 24 24.40 665.57
LA HABANA 5 6 12 27 9.88 26.83
MATANZAS 2 - 2 6 4.36 14.87
VILLA CLARA 1 - 6 6 5.80 6.55
CIENFUEGOS 1 1 2 5 8.52 24.35
S. SPIRITUS - - - 2 3.28 3.28%*
CIEGO DE AVILA 3 - 3 1 5.59 2.09
CAMAGUEY 1 1 2 8 5.06 22.76
LAS TUNAS - - 5 - 7.03 7.03**
HOLGUIN 2 2 4 5 4.89 6.61
GRANMA 1 2 5 7 9.76 14.36
SANTIAGO DE CUBA 1 1 11 9 14.03 12.12
GUANTANAMO - - 1 - 4.43 4.43%*
ISLA DE LA JUVENTUD - - - 3.63 3.63**
CUBA 17 28 59 105 8.06 16.04

FUENTE: EDO, PARTE TELEFONICO SUJETO A MODIFICACIONES
* TASA ANUAL ESPERADA, AJUSTADA SEGUN EL ANO ANTERIOR.
** LA TASA ESPERADA COINCIDE CON LA DEL ANO ANTERIOR.
LA TASA ACUMULADA DEL ANO ANTERIOR SE CALCULA EN BASE ANUAL.

Algunos tipos de brotes notificados al SID. Cuba, hasta: 05/02/25

TIPOS DE BROTES SEMANAS BROTES TASA
ACUMULADOS ACUMULADA
2024 2025 2024 2025 2024 2025
Alimentos - - 3 1 0.03 0.01
Ciguatera * - - 1 - 0.01 -
Hepatitis viral ** 2 1 4 6 0.04 0.06
EDA - - - - - -
IRA 1 - 7 - 0.06 -
Agua - - 1 - 0.01 -
Varicela 1 2 5 3 0.05 0.03

Fuente: Sistema de Informacion Directo. Tasa x 100 000 habitantes, acumulada y ajustada al
periodo.
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Cuba, Enfermedades de Declaracion Obligatoria (EDO) Seleccionadas.

La Habana, Cuba

Numero de casos en la semana y acumulados hasta: 01/02/25

ENFERMEDADES

FIEBRE TIFOIDEA
SHIGELLOSIS

D. AMEBIANA AGUDA
TUBERCULOSIS

LEPRA

TOSFERINA

ENF. DIARREICAS AGUDAS
M. MENINGOCOCCICA.
MENINGOCOCCEMIA
TETANOS

MENINGITIS VIRAL
MENINGITIS BACTERIANA
VARICELA

SARAMPION

RUBEOLA

HEPATITIS VIRAL
PAROTIDITIS

PALUDISMO IMPORTADO

LEPTOSPIROSIS

SIFILIS

BLENORRAGIA
INFECC. RESP. AGUDAS

EN LA
SEMANA
2024 2025
8 1
- 2
17 28
2 2
2668 2161
40 21
3 1
215 150
6 80
10 -
144 178
36 45
62042 61006

Fecha: 20/02/25

ACUMULADOS TASAS
2024 2025 2024 2025*
- - 0.02 0.02**
17 6 1.16 0.46
- 2 - _**
59 104 8.06 15.88
12 9 1.39 117
- - _ k%
12374 | 10236 | 1461.09 | 1350.96
- - 0.08 0.08**
- - _ k%
- - _ k%
217 66 15.71 5.34
19 13 222 1.70
895 539 79.51 53.52
- - _ k%
- - _ k%
41 275 12.96 97.17
- - _ k%
3 - 0.09 0.09**
18 2 1.46 0.18
527 551 68.77 80.36
144 183 22.75 32.32
257809 | 220696 | 23198.70 | 22197.48

Fuente: EDO PARTE TELEFONICO SUJETO A MODIFICACIONES.
*TASA ANUAL ESPERADA, AJUSTADA SEGUN EL ANO ANTERIOR.
** LA TASA ESPERADA COINCIDE CON LA DEL ANO ANTERIOR.
LA TASA ACUMULADA DEL ANO ANTERIOR SE CALCULA EN BASE ANUAL.
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