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RESUMEN

El presente estudio de investigacion tuvo como objetivo describir las
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas en pacientes con Dengue Grave
atendidos en el Hospital Apoyo Iquitos “Cesar Garayar Garcia”, periodos 2011 al
2013. EIl estudio fue de tipo descriptivo, disefio transversal retrospectivo; la
poblacion estudiada lo constituyeron 57 casos de Dengue Grave, quienes a su vez
conformaron la muestra de estudio (100%). El instrumento utilizado fue la “Ficha
de Caracterizacion Clinica — Epidemiologica sobre Dengue Grave” y la técnica
empleada fue la “Revision Documentaria” de fuentes secundarias (historia
clinicas), que permitié explorar en todos los casos de Dengue Grave las
manifestaciones clinicas y epidemioldgicas en los pacientes. El instrumento
obtuvo una validez de 99,04% y una confiablidad de 95,4%.

El 94,7% de los casos de Dengue Grave presentaron la hipotension como la causa
de mayor frecuencia para el criterio shock por extravasacion del plasma; 84,2% la
ascitis y 59,6% Polipnea como causas del criterio acumulacién de liquidos con
dificultad respiratoria; 73,7% la epistaxis y 52,6% la gingivorragia como causas
del criterio sangrado profuso y 26,8% fue la encefalopatia para el criterio
compromiso de érganos; seguido por miocardiopatia con 10,5%;por otro lado el
80,7% se encontraban entre 31 a 60 afios de edad; 57,9% fueron del sexo
femenino; 43,9% refirieron grado de instruccion secundaria; 47,4% procedian de
zona urbana; 50,9% refirieron ocupacion dependiente y 70,2% presentaron
antecedentes de dengue; 84,2% de los casos fueron diagndsticos mediante PCR y
el 80,7% mediante IgM.

Palabras claves: caracteristicas clinicas y epidemioldgicas, dengue grave.



CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL FEATURES IN PATIENTS
SERVED WITH SEVERE DENGUE IN HOSPITAL
IQUITOS SUPPORT, 2011 - 2013
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M.C. MALDONADO SIHUINCHA Moises Guido

ABSTRACT

This research study was to describe the clinical and epidemiological
characteristics in patients with Severe Dengue treated at the lquitos Support
Hospital "Garayar Cesar Garcia" periods 2011 to 2013. The study was descriptive,
retrospective cross-sectional design; the study population was constituted 57 cases
of Dengue Grave, who in turn formed the study sample (100%). The instrument
used was the "Clinical Characterization Sheet - Dengue Epidemiological Grave"
and the technique used was the "document review" secondary sources (clinical
history), which allowed to explore in all cases of Severe Dengue clinical and
epidemiological manifestations the patients. The instrument obtained a valid
driveability 99.04% and 95.4%.

94.7% of cases of Dengue Severe hypotension presented as the most frequent
cause for shock plasma extravasation criteria; 84.2% and 59.6% ascites polypnea
criterion as causes fluid accumulation with respiratory distress; 73.7% 52.6%
epistaxis and gingival as the criterion causes profuse bleeding and encephalopathy
was 26.8% for the criterion organ involvement; followed by myocardiopathya
with 10,5%;on the other hand 80.7% were between 31 to 60 years of age; 57.9%
were female; 43.9% reported high school degree; 47.4% came from urban areas;
50.9% reported dependent occupation and 70.2% had a history of dengue; 84.2%
of cases were diagnostic PCR and 80.7% by IgM.

Keywords: clinical and epidemiological characteristics, severe dengue.
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CAPITULO I

1.1. INTRODUCCION

El Dengue es la arbovirosis humana mas importante en el mundo y constituye
un importante problema de salud publica y de saneamiento doméstico, de
dificil control a nivel mundial, principalmente en las regiones tropicales y
subtropicales. La OMS reporta 50 millones de casos de fiebre por dengue
(FD) cada afio, 500000 casos de fiebre por dengue hemorrdgico (FDH)
con mortalidad entre 1 y 4,5 % a nivel mundial; caracterizado por un cuadro
febril agudo que compromete el estado general, asociado a cefalea, mialgias y
leucopenia. Durante las epidemias, la tasa de ataque del Dengue puede llegar
a afectar hasta el 90% de las personas susceptibles, con un indice de letalidad
de hasta 5%.®

Se considera que la poblacion mundial en riesgo de contraer dengue supera
los 2000 millones de personas, y es la décima causa de muerte debida a
enfermedades infecciosas. Si las condiciones ambientales, como la humedad
y la temperatura, se mantienen en niveles que favorecen la diseminacion de la
infeccion y la poblacion aumenta en la forma proyectada, se prevée que en el
afio 2055 aproximadamente 3200 millones de personas (34% de la poblacion
mundial) estardn en riesgo de contraer dengue, lo que representara no
solamente una enorme carga de enfermedad, sino también una pesada carga

para la economia y los sistemas de salud.

Durante las ultimas décadas, en América se ha registrado el mas drastico
incremento de casos del dengue, especialmente en Brasil, Colombia, Cuba,
Ecuador, Per(, Venezuela, y Paraguay. En los Gltimos afos, se ha revertido en
parte esta situacion. Tal es asi que en el PerQ se registraron casos de Dengue
desde hace varios afos, siendo las cifras del 2008, 2009 y 2010 de 7024, 4799
y 2764 casos respectivamente. Estos fueron registrados, de acuerdo a la

clasificacion clinica que catalogaba los casos como Dengue Clasico y Dengue
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Hemorragico; sin embargo estos criterios eran muy rigidos y muchas veces no
reflejaban la real magnitud del problema, no permitiendo asi un manejo
adecuado. Por ello la Organizacion Mundial de la Salud (OMS/OPS) en el
2010 siguiendo un consenso de expertos y en base a los estudios realizados
hasta ese momento, establecié los nuevos criterios para clasificar esta
enfermedad, estableciéndose tres categorias: Dengue sin signos de alarma,
Dengue con signos de alarma y Dengue Grave, dentro de este Gltimo se
consideran a su vez 3 posibles condiciones: Sangrado grave, Dafio de érgano
blanco y el Sindrome de shock por Dengue. Desde entonces dichos
Organismos Internacionales promueven estudios que permitan validar y/o

reajustar estos nuevos criterios. @

Por otro lado, es preciso sefialar, que en el pais se ha identificado la
circulacién de los cuatro serotipos del virus del dengue, que producen por lo
general una enfermedad febril. En 1990 se introdujo el virus dengue serotipo
1 (DENV-1) a partir de la ciudad de lquitos, en 1995 se introdujo la cepa
americana serotipo 2 (DENV-2), en el 2001 el virus dengue serotipo 3
(DENV-3) y en el 2008 el virus dengue serotipo 4 (DENV-4). De esta
manera, Loreto es considerado como zona endémica de dengue, con periodos
de brotes epidémicos y antecedente de la circulacion de los 4 serotipos de
dengue. En las Gltimas semanas del mes de noviembre del 2010, se observa
un incremento de casos de Dengue, en este grupo de pacientes se aisla el
serotipo 2, variedad americana/asiatica, en Iquitos, hallazgo relacionado con
el abrupto incremento de casos y una importante proporcién de formas
graves, catalogada como la epidemia mas grande y mas severa que se ha

registrado en Loreto y en el pais. ©

Segtn reportes estadisticos del Hospital Apoyo de Iquitos “Cesar Garayar
Garcia” estos sucesivos brotes han coincidido con la emergencia de un nuevo
serotipo (1-4). En diciembre de 2010 se inici6 el brote epidémico de dengue
asociado con el nuevo genotipo del DENV-2 y para fines de enero del 2011

se tuvo un acumulado de 4347 febriles atendidos, de los cuales 3575 fueron
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casos probables de dengue (82%) y se hospitalizaron 654 pacientes (18%) por
presentar uno 0 mas signos de alarma. El 21% de los casos fueron nifios
menores de 10 afios y cuatro pacientes con dengue confirmado por
laboratorio, fallecieron. Asimismo, el numero de hospitalizaciones se
increment6 en 113% con relacion al afio anterior, por lo cual habilitaron la
“Unidad de Dengue” permitiendo atender la sobredemanda y monitorizar
mejor a estos pacientes. También, la demanda de examenes de hematocrito y
plaquetas, que se requieren como minimo para el seguimiento de los casos de
Dengue, se incrementaron en 139,9% y 967,5%, respectivamente. Otro dato
que sugiere la mayor virulencia de este nuevo genotipo circulante, seria la
mayor gravedad de los casos. En el seguimiento de 183 pacientes
hospitalizados entre los dias 8 a 15 de febrero del 2011 se determind que
34,5% de ellos tuvieron algun criterio de gravedad segun la nueva
clasificacion de la OMS, siendo el shock por extravasacion vascular

(hipotension) el criterio de gravedad mas frecuente 80%. ©

Frente a esta problemética de salud publica y de origen doméstico, se
considerd necesario desarrollar el presente estudio de investigacion, con el
propo6sito de corroborar los criterios clinicos y epidemioldgicos de la
enfermedad del Dengue, reorganizar los servicios de salud para una atencion
oportuna y de calidad y por ende disminuir la incidencia de casos de Dengue
Grave y evitar la mortalidad de esta enfermedad prevenible en los pobladores
de la region y el pais. Ya que hasta la actualidad los servicios de salud a nivel
del pais y region, vienen aplicando la clasificacién establecida por la OMS.
Los resultados que se obtengan, servirdn como base teorica actualizada en la
region y para futuras investigaciones, debido a que existen escasos estudios

sobre dichas variables.
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1.2. PROBLEMAS DE INVESTIGACION

Por lo que se plantea la siguiente interrogante: ¢Cuales son las
caracteristicas clinicas y epidemiologicas de mayor frecuencia en
pacientes con Dengue Grave atendidos en el Hospital Apoyo de lquitos

“Cesar Garayar Garcia”, durante el periodo 2011 al 2013?
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1.3. OBJETIVOS

General:

Describir las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de pacientes con
Dengue Grave atendidos en el H. A. 1. “Cesar Garayar Garcia”, lquitos,
periodo 2011 al 2013.

Especificos:

1. Identificar las caracteristicas clinicas (shock por extravasacion de plasma,
acumulacion de liquido con dificultad respiratoria, sangrado profuso y
compromiso grave de 6rganos), en pacientes con dengue grave, atendidos
en el H. A. I “Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.

2. ldentificar las caracteristicas epidemiolégicas (edad, sexo, grado de ins-
truccion, lugar de procedencia, ocupacion, antecedentes de dengue y en-
fermedad cronica), en pacientes con dengue grave, atendidos en el H. A. |
“Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.

3. Identificar los casos confirmados de Dengue Grave, a través de diagnosti-
co molecular con PCR y pruebas seroldgicas, en pacientes atendidos del H.

A. I “Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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CAPITULO I

2.1. MARCO TEORICO

2.1.1. Antecedentes:
Martinez, M. (México, 2014) realizo un estudio sobre “Caracteristicas
clinico — epidemioldgicas del Dengue en pacientes atendidos en la
unidad de Medicina Familiar N° 61 de Veracruz”; el tipo de estudio fue
descriptivo, retrospectivo y transversal, cuyo objetivo fue identificar las
caracteristicas clinico - epidemioldgicas del dengue; incluyeron en el
estudio 113 expedientes de pacientes con estudio epidemioldgico de
caso de fiebre por dengue y fiebre hemorrdgica por dengue,
confirmados por serologia. Obteniendo los siguientes resultados: la
edad promedio de los pacientes fue de 37.6 £ 18.5 afos, el 54.9%
correspondi6 al sexo femenino. La residencia de los pacientes
estudiados fue en el 85.8% de los casos de tipo urbano. En cuanto a la
ocupacién, el 38.9% de los pacientes eran empleados. ElI 98%
presentaba enfermedad no grave con signos de alarma, los signos y
sintomas mas frecuentes fueron fiebre, cefalea, mialgias, artralgias y
dolor retro-ocular. Al analizar la clasificacion de la enfermedad de
acuerdo al sexo se encontrd que en las mujeres el 22.6% presento
enfermedad no grave y el 2% de los hombres presentaron enfermedad
grave tipo A (p= 0.001). Respecto a la presencia de comorbilidad y la
clasificacion de la enfermedad se encontr6 que el 81.6% de los
pacientes con enfermedad no grave no tenian ninguna comorbilidad (p=
0.001). Conclusion: la edad productiva fue la méas afectada. La
presencia de comorbilidad no se asocia con el estado de gravedad de la

enfermedad. El sexo masculino present6 enfermedad grave. ©
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Gonzales, D. (Cuba, 2009) realizo un estudio sobre “Caracterizacion
del Dengue en adultos. Epidemia de Dengue 3, Ciudad de la Habana,
2001- 2002”; fue de tipo caso y control para analizar variables
demogréficas que incluy6é 76 pacientes con FHD/SCD y 152 con FD
ingresados en el Instituto “Pedro Kouri”. Evalu6, ademas, la relacion
dengue Hemorragico/infeccion por dengue en las diferentes semanas
que durd la epidemia. Los factores de riesgo para la FHD/SCD
identificados fueron el sexo masculino (RR 1,94; IC 1,29 - 2,89), el
asma bronquial (RR 1,68; IC 1,11 - 2,55) y el tiempo transcurrido
durante la epidemia. Las manifestaciones predominantes en la
FHD/SCD fueron las hemorragicas y las digestivas. La citolisis hepatica
y algunos hallazgos del ultrasonido se relacionaron con la FHD/SCD.
Las manifestaciones que precedieron al SCD fueron dolor abdominal,
vomitos, dolor torécico e irritabilidad. EI grupo etario que predominé en
la FHD/SCD fue el de 30-39 afios con 34 pacientes (44,7%), el caso
mas joven tenia 16 afios, que, ademas, fue el Unico con dengue
hemorragico de menos de 20 afios de edad. ElI de méas edad tenia 64
afios. En la FD el grupo de edad que predominé fue el de 20 -29 afios
(45 pacientes, 29,6%), con un rango de 16 a 72 afios. Solo hubo
diferencia significativa al comparar ambas formas clinicas en el grupo
menores de 20 afios con predominio de casos en la FD (9,2%) por solo
un caso (1,3%) en la FHD/SCD. Mas del 65% de todos los casos
estudiados tenian menos de 40 afios de edad. Hubo predominio del
género masculino en la FHD/SCD (51 casos, 67,1%) sobre el femenino
(25, 32,9%). En la FD predomind el género femenino, 66 hombres
(43,4%) y 86 mujeres (56,6%). EI género masculino constituyo 1,9 de
riesgo para desarrollar la forma de dengue hemorragico, RR 1,94 (IC
1,29 — 2,89) p < 0,05. Entre las manifestaciones digestivas, los vémitos
(59,2%), el dolor abdominal (48,6%) y la anorexia (34,2%) tuvieron un
predominio significativo en la FHD/SCD. Las manifestaciones
hemorrégicas se presentaron en los 76 casos con FHD/SCD. Aparecio,

ademas, algun tipo de sangrado en 59 pacientes (38,8%) con FD. En
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ambas formas clinicas, las hemorragias méas frecuentes fueron purpura
(incluye petequias, hematomas o prueba del lazo positiva),
gingivorragia, metrorragia y epistaxis. El engrosamiento de la pared de
la vesicula biliar (EPV) fue la alteracion mas frecuente, se presentd en
19 pacientes (35,1%) en la FHD/SCD y en 5 (7,5%) en la FD. Este
hallazgo, conjuntamente con el derrame pleural, aparecié con mayor
frecuencia, de forma significativa, en la FHD/SCD. La ascitis aparecio
en un solo caso, el cual presentd dengue hemorragico. EI EPV se
detect6 en siete pacientes (53,8% de los 13 casos con dicho estudio
realizado) y el derrame pleural en el 38,4% (cinco pacientes), ambos
fueron estadisticamente significativo mas frecuentes en el SCD. Asi
mismo, reporta que la asociacion de algunas enfermedades crénicas con
la severidad del dengue son: Diabetes, Hipertension y Cardiopatias,

entre otras. ©

Ramirez, et al (México, 2009) desarrollaron un estudio sobre
“Caracterizacion clinica y epidemiologica de los casos de dengue:
experiencia del Hospital General de Culiacan, Sinaloa”; de tipo
transversal, observacional y analitico, con el objetivo de documentar las
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con dengue, y
de esta manera determinar la asociacion entre las caracteristicas clinicas
y epidemiolégicas de los pacientes; y el diagnéstico confirmado de
dengue hemorragico mediante el analisis de regresion simple. Las
variables que mostraron una relacién significativa (P < 0,05) se
incluyeron en el andlisis de regresion logistica multifactorial. Las
muestras constituyeron 241 casos quienes cumplieron los criterios de
inclusion; de los cuales 207 casos fueron dengue y 34 casos dengue
hemorréagico, la edad promedio fue de 34,7 £ 15,1 afios (minimo: 8;
méaximo: 86); 140 (58,1%) eran mujeres o nifias y 101 (41,9%) eran
hombres o nifios. Segun los resultados del analisis multifactorial
ajustado por la edad, el sexo y la presencia de casos de dengue en la

localidad, las variables con valor predictivo de una mayor gravedad de
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la enfermedad fueron: la presencia de ascitis (OR = 22,12; IC = 95%:
5,00 a 97,87), la gingivorragia (OR = 7,35; 1C= 95%: 2,11 a 25,61), la
hematemesis (OR = 7,40; IC= 95%: 1,04 a 52,42), la trombocitopenia
(plaquetas entre 40 001/mm3 y 60 000/mm3) (OR = 5,43; 1C95%: 1,58
a 18,72), la hiperemia conjuntival (OR = 4,27; IC= 95%: 1,37 a 13,28),
los vOmitos persistentes (OR = 3,04; IC= 95%: 1,05 a 8,80) y la
ausencia de congestion nasal (OR = 0,015; IC= 95%: 0,0004 a 0,473).
Se confirmdé el valor de la presencia de ascitis, gingivorragia,
hematemesis, trombocitopenia (con valores de plaquetas entre 40
001/mm3 y 60 000/mm3) y vomitos persistentes como signos de alarma
que anuncian la inminencia del choque por dengue. Se observaron
conteos plaquetarios > 100 000/mm? en los casos con cuadros clinicos
graves (fuga capilar) que no se clasificaron como dengue hemorragico
por no cumplir todos los criterios establecidos por la OMS. ()

Guardo E. y J. Carrillo (Colombia, 2009)en su estudio
“Caracteristicas clinicas y epidemioldgicas del Dengue en el
Departamento del Atlantico, durante el 2007 y 2008”, de tipo
descriptivo, retrospectivo, cuya muestra fueron pacientes mayores de 16
afios con diagndstico clinico y comprobacion seroldgica de Dengue en
los afios de 2007 - 2008, en el 2007 de 368 casos confirmados, 27.1%
adultos, Dengue clasico 98% , Dengue hemorragico 2%, en el 2008
939 casos confirmados, 19.8% adultos, Dengue cléasico el 99.5%.
Mostré aumento en las semanas del 47 al 50, con pico mas pequefio
en las semanas del 33 al 41. Por sexo: hombres 60.50 %, y mujeres
39.50%; la edad promedio 28 afios (+25,5). Principales sintomas, fiebre
94.4%, mialgia 77.3%, cefalea 64.3%, dolor retro ocular 42.7%,
artralgia 36.4%. Examenes de laboratorio clinico, hematocrito entre 45
y 28%, promedio 40%; hemoglobina de 14,6 y 9,2 mg/dl promedio de
11,8 mg/dl; plaquetas entre 361.000 y 95.100 promedio 146.570.
Concluyéndose que en el departamento del Atlantico la incidencia de
enfermedades baja; el 27.1 (100/368) para el afio 2007.Y 19.8%
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(186/939) para el 2008. La manifestacion Dengue clésico se presentd en
un mayor porcentaje 98% y 99.5% respectivamente, con una diferencia
apreciable comparado con el cuadro de dengue hemorragico. El area de
procedencia urbana presento el mayor compromiso de la enfermedad
82.2%. Respecto al sexo, el masculino fue ligeramente mayor con
60.5%. La caracterizacion clinica la fiebre, la mialgia, el dolor ocular, la
cefalea, la artralgia el dolor abdominal, y los vomitos se manifestaron
en mayor proporcion, (94.4%, 77.3%, 64.3%, 42.7%, 36.4%, 32.2%,
31.5% C/U). ®

Moreira y Gamez (Venezuela, 2008) en su estudio “Caracteristicas
clinicas epidemioldgicas de los cooperantes con dengue en el municipio
Torres, estado de Lara”, de tipo descriptivo, transversal; cuyo objetivo
fue: Identificar las caracteristicas clinicas, epidemiol6gicas de los
cooperantes con dengue, del 1ro de junio de 2007 al 31 de julio de
2008. El universo estuvo conformado por 32 casos de dengue
confirmados durante el periodo de estudio. Cuyas variables en estudio
fueron las siguientes: edad, sexo, tipo de mision, factores de riesgos y
las manifestaciones clinicas de los casos de dengue. Como medidas de
resumen utilizaron los nimeros absolutos, frecuencias relativas, tasas,
asi como la determinacidn del indice de infestacion a Aedes Aegypti en
las viviendas. Entre los principales resultados de la investigacion se
encontrd que la morbilidad por dengue en los cooperantes del municipio
Torres fue elevada, con una tasa de incidencia superior a la del Estado.
En la muestra predominaron el sexo masculino 68,7 %, con diferencias
significativas entre sexos (p<0,5), y las edades entre 30 y 39 afios con el
43,8 %, y una mediana de 34 afios en los casos de dengue estudiados.
La mitad de los cooperantes de la mision agricultura enfermé de
dengue. El andlisis de los factores de riesgo en el estudio reveld la
relacion de estos con la enfermedad, todos con valores del riesgo
relativo por encima de 1; entre ellos los siguientes: la presencia de

mosquitos en las viviendas estuvo presente en una proporcion de 31 de
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los 32 casos de dengue, fue el factor de mayor fuerza de asociacion con
la enfermedad y fue 8 veces més probable contraer dengue en los
colaboradores que refirieron la presencia del vector en la vivienda que
los que negaron esta exposicion. Esto representd un indice de
infestacion por Aedes de 96,8% en el grupo que enfermd, contra 57,1 %
para el grupo que no enfermd. Las principales manifestaciones clinicas
que se reportaron en los pacientes fueron la fiebre en el 100 % de los
casos, seguido de cefalea 81,2 %, asi como las manifestaciones
osteomio articulares, artralgia 71,8 % y mialgia 68,7 %.En la literatura
revisada se plantea que en la enfermedad por dengue el sexo femenino
es mas propenso a enfermar, complicarse y agravarse, lo cual coincide
con Gonzélez Mata, al plantear en su investigacion que la mayor
frecuencia de la enfermedad es en el sexo femenino (67,5 %), lo que
atribuye a estilos de vida, es decir, a una mayor permanencia de la
mujer en los hogares. Hay autores que consideran que este factor puede
tenerse en cuenta, pero sin dejar de tener presente que cada dia la mujer
se incorpora mas a la sociedad y al dmbito laboral al igual que el

hombre. ©

Martinez, E. (Sdo Paulo, 2008) en su estudio sobre “Dengue” afirma
que en los enfermos con dengue es frecuente que exista alguna
afectacion hepatica, generalmente recuperable. También puede existir
alguna afectacion miocardica — particularmente en adultos —, con poca
expresion electrocardiografica. Con menor frecuencia ocurre la
afectacion renal y neuroldgica. No obstante, algunos enfermos de
dengue pueden manifestar especial afectacion de un 6rgano o sistema
por lo que se les han llamado "formas clinicas de dengue a predominio
visceral” en ocasiones asociadas a extrema gravedad y muerte. Por su
relativa poca frecuencia también se les ha llamado "formas atipicas de
dengue™, a veces asociadas a una determinada predisposicion individual
u otra enfermedad previa o coexistente (infecciosa o0 no infecciosa).

Durante una epidemia es posible que se presente alguno de estos casos:
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hepatitis o hepatopatia, conducente a fallo hepéatico agudo, encefalitis o
encefalopatia, expresada frecuentemente en afectacion de la conciencia
(coma) a veces también con convulsiones, miocarditis 0 miocardiopatia,
manifestada en hipo contractilidad miocardica con disminucion de la
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo y posible fallo cardiaco,
asi como nefritis o nefropatia que puede ser causa de fallo renal agudo o
puede afectar selectivamente a la funcion de reabsorcion propia del
tabulo renal distal y de esa manera contribuir al aumento de liquido del

espacio extravascular. 1%

A NIVEL NACIONAL.:

OPS (Lima, 2013) reporta en un documento “Respuesta a los brotes del
dengue en las ciudades de Pucallpa e Iquitos, Pert”, que durante el afio
2012, se notificO 29 964 casos de dengue, el 84 % de estos
correspondieron a las regiones Ucayali, Loreto, Madre de Dios,
Cajamarca, Piura y San Martin. El dengue afecta principalmente a
poblacion joven y en edad productiva, la edad promedio de los casos es
24 afos y el 33,4 % de estos son menores de 15 afios; 61,2 % tuvieron
entre 15 y 60 afios; y un 4,4 % fueron personas de 60 afios a mas. El 52

% de los casos fueron de sexo femenino. ()

Cardenas, E. (Lima, 2008) realizo un estudio sobre ‘“Factores de
Riesgo que predisponen a contraer Dengue en pobladores del AH. San
Francisco de la Red de Salud VI Tupac Amaru” cuyo objetivo fue
identificar los factores de riesgo intrinsecos y extrinsecos que
predisponen a los pobladores del Asentamiento Humano San Francisco
a contraer Dengue. El estudio fue aplicativo de enfoque cuantitativo,
tipo descriptivo, de corte transversal; la muestra estuvo conformada por
121 personas. Del total de la poblacion entrevistada, en el 50% (60) el
grado de instruccion que predomino fue secundaria completa, seguido
por el 41% (50) integrado por aquellas personas que no han culminado

los estudios bésicos, dentro de estos hay una gran proporcion de
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adolescentes que se encuentran estudiando, la mayoria en secundaria. El
analfabetismo y el nivel superior se encuentran al final de la tabla
presentando porcentajes minimos, como son de 3% (4) y 6%(7)

respectivamente. 12

Mamani, et-al (Piura, 2010) en su estudio “Infecciones concurrentes
por dos serotipos del virus dengue durante un brote en el noroeste de
Pert”. Cuya muestra fueron 73 casos positivos para dengue mediante
RT-PCR, de los cuales 67 casos (91,8%) correspondieron a infecciones
por un solo serotipo (29 [39,7%] infecciones por DENV-1, 34 [46,6%]
por DENV-3 y 4 [5,5%] por DENV-4) y 6 casos correspondieron a
infecciones concurrentes por DENV-1 y DENV-3. Del total de casos,
62% fueron mujeres y 38% varones, siendo el grupo etario mas
prevalente entre 20 a 40 afios. Los pacientes a los cuales se le detectd
ARN viral del DENV mediante la técnica RT-PCR presentaron las
siguientes manifestaciones clinicas: fiebre y cefalea 73 (100%),
mialgias 69 (94,5%), dolor ocular 61 (83,6%), dolor articular
57(78,1%), escalofrios 46 (63%), inapetencia 41 (56,2%),
vomitos/nauseas 28 (38,4%), prueba de lazo positiva 22 (30,1%),
erupcion cutanea 15 (20,5%), congestion nasal 11 (15,1%) y petequias
10 (13,7%). De los seis pacientes que tuvieron infecciones
concurrentes, cinco cursaron con FD y un caso como dengue moderado
con prueba de lazo positiva y sangrado genital. Los genotipos
encontrados correspondieron al genotipo América - Africa de DENV-1
y al genotipo India de DENV-3. %

A NIVEL LOCAL.:

Fiestas, et-al (Iquitos, 2011) en su estudio “Caracteristicas clinicas de
pacientes internados en el Hospital de Apoyo de Iquitos -Loreto,
durante la epidemia de Dengue de Enero a Febrero del 20117, cuya
muestra fueron 41 pacientes hospitalizados con diagndstico de dengue

confirmado. De ellos, 69% fueron clasificados como dengue con signos
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de alarma y 31% como dengue grave al alta de la hospitalizacion. Los
principales signos de alarma que motivaron hospitalizacion fueron:
dolor abdominal y vémitos persistentes. Las principales causas de
gravedad fueron: hipotension, sangrado grave y extravasacion de
plasma con dificultad respiratoria. Los signos y sintomas mas
frecuentes reportados en la anamnesis y hallados durante la evolucion
de los pacientes son: fiebre, cefalea, dolor muscular, dolor abdominal,
nauseas, prurito, vomitos, rash, lumbalgia y diarrea. La fiebre, cefalea y
dolor muscular fueron los sintomas mas frecuentes en los primeros tres
dias de enfermedad. En el 68,7% de los pacientes en quienes se
presento diarrea, esta se inicio en los primeros dos dias de enfermedad.
El rash con prurito fue mas frecuente a partir del sexto dia de
enfermedad. En el examen clinico los hallazgos mas frecuentes fueron:
hepatomegalia, ascitis, esplenomegalia, adenopatias cervicales y edema
facial; la ascitis y el edema facial solo fueron registrados si se hallaban
antes del inicio del tratamiento, ya que se consider0 que estos signos
podian encontrarse también por complicaciones del manejo (sobre
hidratacion). En el 80,5% se determind IgG por ELISA en los primeros
cinco dias, lo cual estaria relacionado con infecciones secundarias por
virus dengue (DENV). Asimismo, mediante Reverse Transcription -
Polymerase Chain Reaction (RT-PCR) en tiempo real se evidencio
DENV-2 en el 41% y DENV-4 en el 5% de los pacientes. Con relacién
a los tres casos fatales con diagndstico de dengue grave, confirmado
mediante ELISA IgM., presentaron una condicién de riesgo: gestante,
antecedente de diabetes mellitus y cancer de colon; el primero presento
sangrado grave postparto y los otros casos presentaron sepsis de origen
urinario y pulmonar, respectivamente. El estudio evidencio una mayor
severidad de los hallazgos clinicos en los pacientes hospitalizados que
en epidemias anteriores, predominando en este estudio: shock

(hipotension) por extravasacion vascular. 4
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Suérez, et-al (Iquitos, 2011) desarrollaron un estudio caso-control 1:2,
con el objetivo de identificar los factores de riesgo para dengue grave
en la epidemia de Iquitos, 2010 - 2011. Se definieron como casos (73) a
los pacientes hospitalizados por dengue grave, de cualquier edad y sexo,
con resultados confirmatorios a dengue por cualquier método
diagndstico. Los controles (153) fueron pacientes hospitalizados o
ambulatorios de cualquier edad y sexo, con resultados confirmatorios a
dengue por cualquier método diagndstico. En todos los casos atendidos
en los hospitales Regional Loreto y Apoyo lquitos. Se utilizaron las
definiciones de caso oficiales para el Pert, los mismos que estan
basados en recomendaciones de la OMS. Mediante regresion logistica
se identific6 como factores de riesgo para dengue grave: ser menor de
15 afios (OR: 3.15; IC 95%: 1.48-6.70), tener antecedentes de dengue
(OR: 6.65; IC 95%: 2.56-17.27) y retornar al establecimiento de salud
para recibir atenciéon por el mismo cuadro de dengue (OR: 4.63; IC
95%: 2.21-9.73). Asimismo el dolor abdominal, el sangrado de mucosas
y los vomitos persistentes fueron los signos de alarma mas frecuentes;
la media del tiempo entre el inicio de sintomas y aparicion de algin
signo de alarma fue 3.35 dias (DS * 1.5); la media del tiempo entre el
inicio de sintomas y aparicién de algun signo de gravedad fue 4.97 dias
(DS + 1.6). Concluyeron que la edad menor de 15 afios y retornar al
establecimiento de salud para recibir atencion por el mismo cuadro de

dengue constituyeron, factores de riesgo para dengue grave. 1%

Durand, et-al (lquitos, 2011) desarrollaron un estudio sobre
“Incidencia de dengue y dengue grave en los casos hospitalizados del
Hospital de Apoyo de Iquitos “César Garayar Garcia” de los dos
altimos brotes de dengue ocurridos en esta ciudad, en el afio 2008 por
DENV-3 y en el 2009 cuando se introdujo el DENV -4; verificando en
reportes de estadistica con el objetivo de medir el impacto de la
introduccién de un nuevo linaje del DENV-2 Genotipo Americano /

Asiético. Encontraron luego de la reintroduccién del virus dengue en la
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ciudad de lquitos en la década de 1990, la ocurrencia de sucesivos
brotes que coincidieron con la emergencia de un nuevo serotipo (1-4).
En diciembre de 2010 se inicio el brote epidémico de dengue asociado
con el nuevo genotipo del DENV-2. Para fines de enero se tuvo un
acumulado de 4347 febriles atendidos de los cuales 3575 fueron
probables casos de dengue (82%) y se hospitalizaron 654 pacientes
(18%) por presentar uno 0 mas signos de alarma. El 21% de los casos
fueron nifios menores de 10 afios y cuatro pacientes con dengue
confirmado por laboratorio, fallecieron. Asimismo, el numero de
hospitalizaciones se incrementd en 113% con relacion al afio anterior,
por lo cual habilitaron la “Unidad de Dengue” permitiendo atender la
sobredemanda y monitorizar mejor a estos pacientes. La demanda de
examenes de hematocrito y plaquetas, que se requieren como minimo
para el seguimiento de los casos de dengue, se incrementaron en
139,9% y 967,5%, respectivamente. En el seguimiento de 183 pacientes
hospitalizados entre los dias 8 a 15 de febrero determind que 34,5 % de
ellos tuvieron algun criterio de gravedad segun la nueva clasificacion de
la OMS, siendo el shock por extravasacion vascular (hipotension) el
criterio de gravedad mas frecuente (80%). Concluyeron que la
emergencia de un nuevo linaje del DENV-2 genotipo
americano/asiatico, ocasion6 un brote con gran impacto en la demanda
de atencidn, produciendo el colapso de los servicios hospitalarios y
motivando acciones de emergencia para reorganizar los servicios, por lo
que existe la necesidad de estar preparados para brotes similares en
ciudades mas pobladas con presencia del vector como en otras ciudades

de la selva, del norte e incluso la capital del pais. @

2.1.2.Bases Tedricas:
Definicion:
Es dengue es una enfermedad viral aguda, endémo-epidémica,
transmitida por la picadura de mosquitos hembras del genero Aedes,

principalmente por Aedes aegypt, que constituye actualmente la
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arbovirosis mas importante a nivel mundial en términos de morbilidad,

mortalidad e impacto econémico. ®

Epidemiologia:

La Organizacion Mundial de la Salud ha clasificado al dengue, como
una enfermedad infecciosa con una influencia dramatica y negativa en
la salud, el medio ambiente y la economia, y estima que en el mundo se
presentan 50 millones de casos anualmente.

El Dengue es endémico y epidémico virtualmente en cada pais de
regiones tropicales, fue citado en libro del record Guiness 2002, como
la mas importante fiebre hemorragica causada por un virus y como el
virus transportado por un artropodo mas extendido en todo el mundo es
de importancia particular en Asia, América y el pacifico oeste, la mitad
del mundo vive en paises donde el dengue se constituye en una

enfermedad endémica. "

El dengue se presenta en contextos con climas calidos (de 15 a 40 °C) y
con niveles de precipitacion pluvial moderados y altos, donde se
generan condiciones ambientales favorables para la reproduccion del
mosquito. Son muchos los factores responsables de la actual pandemia
por virus dengue (VDEN), entre los que cabe destacar; el crecimiento
de la poblacion mundial, el aumento de la migracion y la urbanizacién
no planeada que genera viviendas con inadecuados sistemas de
almacenamiento de agua. También el uso de cilindros y tanques
destapados, la recoleccién deficiente de desechos solidos (como
recipientes pequefios y neumaticos) y la intensificacion del transito
internacional de personas y de productos, como las mas importantes un
factor adicional, quizas el mas importante, es la falta de participacion
comunitaria autogestora en los programas preventivos oficiales con
enfoque vertical. Asi las dificiles condiciones ambientales y
socioecondémicas en Latinoamérica condicionan brotes de dengue que

tienen repercusiones negativas también en las economias nacionales.
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Las epidemias originan grandes costos de hospitalizacion, asistencia a

enfermos y campafias de emergencia para el control de vectores. 8

Etiologia:

El virus del dengue es un arbovirus, miembro del genero Flavivirus
(familia Flaviviridae) el cual agrupa alrededor de 70 miembros, dentro
de los cuales existe un importante numero de agentes patdgenos,
usualmente transmitidos por vectores como el virus de la encefalitis
japonesa, el virus del oeste del Nilo y la fiebre amarilla. ElI Virus
dengue (DEN-V) es particularmente importanteporque existen cuatro
distintos serotipos denotados como DENV-1, DENV-2, DENV-3, y
DENV-4, el hombre es el mayor huésped del virus dengue.

La particula viral del dengue es de forma esférica y mide entre 40 y 60
nm, compuesto por una sola particular de RNA de sentido positivo con
un genoma de aproximadamente 11kb de longitud y un peso molecular
de 4,2 kD, consta de una envoltura formada por tres proteinas
estructurales; proteina (core [C]; membrana [M], y una proteina de
envoltura [E]) y siete proteinas no estructurales NS (NS1, NS2a, NS2b,
NS3, NS4a, NS4b y NS5).

Evolucién del Virus de Dengue:

Lo que es menos claro es donde se originé el DEN-V, se sugiere un
origen africano, principalmente porque muchos de los méas diversos
mosquitos que transportan flavivirus estan distribuidos exclusivamente
en Africa y, a menudo, infectan a primates. La historia evolutiva del
virus del dengue, parece ser reciente. Hasta hace unos pocos cientos de
afios atras el dengue era fundamentalmente una enfermedad selvatica,
constituyéndose ahora uno de los Unicos arbovirus que ha logrado una
adaptacion no selvatica. Una pregunta obligada con relacion al virus del
dengue es porque el virus existe como cuatro serotipos. Segun la
hipdtesis planteada por Holmes esto puede explicarse de dos maneras.

La mas aceptada es que el DEN-V se separd en cuatro linajes distintos
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debido a divisiones ecoldgicas o geogréaficas (alopétricas) en diferentes
poblaciones de primates, de modo que los cuatro serotipos
evolucionaron independientemente. Alternativamente, el DEN-V puede
haber evolucionado de un unico virus (dentro de una misma poblacién)
debido a que la presencia de los cuatro serotipos antigénicamente
diferentes facilito la transmision viral a través del fendmeno de
ampliacion dependiente de anticuerpos. En virtud de este modelo, la
seleccion natural favorece a los virus con un grado de disimilitud
antigénica que maximiza la ampliacién dependiente de anticuerpos, lo
que facilita su transmision reciproca. También tenemos que recordar
que el virus dengue es un virus RNA, que muestran gran facilidad de
presentar variaciones genéticas debido a la gran tasa de mutaciones

dependientes del RNA polimerasa.

Patogenia:

Aunque solo las hembras adultas del mosquito Aedes Aegypti estan
directamente involucradas en la transmision del dengue, un aumento en
el nimero de hembras de los mosquitos adultos, aumenta las
probabilidades de que un mosquito adquiera un patdégeno y que este se
transmita a un segundo huésped susceptible. Después de que la hembra
del mosquito se alimenta de una persona viremica, se produce la
replicacion viral en el mosquito durante 1-2 semanas (periodo de
incubacion extrinseco) antes de que pueda transmitir el virus en
subsiguientes intentos de alimentarse. Los intentos de alimentarse
pueden ocurrir varias veces en un dia a lo largo del periodo de vida del
mosquito que es de 1-4 semanas.

Los mosquitos adultos se cobijan dentro de las casas y pican durante
intervalos de 1-2 horas por la mafiana y las Gltimas horas de la tarde. En
areas de transmision endémica 1 de cada 20 casas puede contener un
mosquito infectado. Los casos suelen agruparse en los habitantes de la
casa y los lugares de desplazamiento de las personas y también por el

rango de vuelo del mosquito (800 metros) producen la rapida extension
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de la infeccion. Despues de la picadura de un mosquito infectado, el
virus se replica en los ganglios linfaticos locales, y en 2 -3 dias se
disemina por via sanguinea a varios tejidos, los virus circulan en la
sangre tipicamente durante 5 dias en los monocitos/macréfagos
infectados. EI malestar y los sintomas gripales que tipifican el dengue
probablemente reflejan la respuesta de citosinas de los pacientes; no
obstante la mialgia, un sintoma cardinal puede indicar cambios anatomo
patoldgicos en el musculo tipificado por un moderado infiltrado
mononuclear con un acumulo de lipidos, el dolor musculo esquelético
(fiebre rompe huesos) refleja la infeccion por el virus de la medula
oOsea.

El Choque aparece tras la repentina extravasacion de plasma a sitios
extravasculares, entre ellos la pleura, y las cavidades abdominales;
normalmente con defervescencia de la fiebre y el aumento de la
permeabilidad vascular que estd asociado a activacion inmune,
demostrado por niveles plasmaticos elevados de receptores solubles del

factor de necrosis tumoral (SRTNF/75), IL8, e interferon gama.

Inmunidad:

Algunos estudios reportan que las formas graves de Dengue, serian
entre 15 a 80 veces mas frecuentes en una infeccion secundaria
posiblemente asociado con la existencia de presencia de anticuerpos
especificos contra el dengue. La infeccion por un serotipo de dengue
brinda inmunidad homologa de larga duracion, pero solo hay proteccion
cruzada transitoria contra el resto de los serotipos, por lo que el
individuo infectado por un serotipo pronto sera susceptible a ser
infectado por otro serotipo. Diversos factores de la inmunidad estan
involucrados en la respuesta del organismo contra el DEN-V. La
glicoproteina E es el principal componente de la superficie externa del
virus dengue y es el elemento dominante en la respuesta por anticuerpos
en la infeccion por dengue. Los anticuerpos contra la glicoproteina E

han demostrado inhibir la union viral a las células y neutralizar la

33



infectividad viral in vitro. La transferencia pasiva de anticuerpos contra
la glicoproteina E protege a ratones del virus dengue.

La proteina NS1 si bien no es un componente del virion, también es un
objetivo importante de anticuerpos contra el DEN-V. EI NS1 se expresa
en la superficie de las células infectadas y también se secreta en la
circulacion como una sustancia soluble. Los anticuerpos contra NS1
pueden desencadenar activacion del complemento mediada por lisis de
células infectadas por virus dengue y han demostrado proteger a ratones
contra el virus dengue. Un anticuerpo monoclonal dirigido contra la
pre-proteina M, también ha demostrado proteger a ratones contra el
virus dengue; sin embargo, el mecanismo de esta proteccién y su
importancia para la inmunidad protectora natural son inciertas.

Al igual que ocurre con otros virus, la respuesta de leucocitos CD4,
CD8 al virus dengue se dirige contra varias proteinas virales , aunque la
proteina NS3 parece ser mas inmunogénicas. La respuesta de las células
T al virus dengue varia en su capacidad para reconocer serotipos
diferentes del virus dengue, dependiendo del grado de homologia en un
determinado epitopo. Sin embargo, la reactividad cruzada con varios
serotipos es comun, especialmente en epitopos. La reaccion por
linfocitos CD4 Y CD8 produce predominantemente altos niveles de
IFN-y, asi como TNF-a, TNF-B, y quimosinas incluyendo la proteina
inhibidora de macrofagos-1 B. En la medida que estas respuestas
inmunes contribuyen a la proteccion a largo plazo la inmunidad natural
de la infeccién primaria contra virus dengue no ha sido plenamente
definido.

VARIACION EN LA INFECCION Y EL RESULTADO CLINICO
Diferencias en la Susceptibilidad del Huésped:

Algunas personas pueden tener una predisposicion, genéticamente
determinada, al desarrollo de formas graves, posiblemente mediado por

las diferencias de antigeno de leucocitos humanos (HLA) de haplotipos.
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Otros posibles factores incluyen edad, sexo, y presencia de

enfermedades cronicas.

Amplificacion dependiente de Anticuerpo (Ada):

Las formas graves se produces a menudo en pacientes que
experimentan una infeccion secundaria. Halstead observo que personas
con infecciones secundarias o lactantes con presencia de anticuerpos
maternos circulantes eran mas propensas a desarrollar cuadros graves y
establecié que infecciones sucesivas por diferentes serotipos de virus
dengue estan asociadas con estas formas graves de la enfermedad.
Segun esta teoria, cantidades sub neutralizantes de inmunoglobulinas
especificas del tipo IgG, no protegen frente a un segundo serotipo
distinto al de la primera infeccidn, y por el contrario al reaccionar con el
segundo serotipo forman complejos virus anticuerpo que facilitan la
entrada del virus a la célula fagocito mononuclear a través de la union
del fragmento Fc de la inmunoglobulina y el FcR de la célula diana.
Aunque es aun controversial, la mayoria de los datos disponibles
sugieren que la inmunidad desempefia algin papel en la etiologia de las
formas graves de Dengue.

Variabilidad Genética:

La variabilidad genética podria jugar un papel importante en el
resultado clinico y en su capacidad para producir formas graves.
Observaciones recientes demostraron que el DEN-V genotipo
americano fue neutralizado por anticuerpos para el DENV-1 existiendo
una proteccion por anticuerpos que opera por la infeccion entre los
diferentes virus del dengue.

Otros autores mencionan que las formas graves de la enfermedad son
causadas por infeccién de cepas muy virulentas del dengue, tales
circunstancias podrian ser originadas en circunstancias de
hiperendemicidad y circulacion concomitante de mdltiples serotipos

virales y presentar mutaciones producto de sucesivas replicaciones en

35



hospederos filogenéticamente tan distintos como hombre y artrépodo,
segln esta teoria no seria necesaria una infeccion previa para desarrollar
formas graves. Un ejemplo sucedid en el brote de DENV-2 genotipo
americano en lquitos Perd, donde se calculd que habria
aproximadamente 50 000 infecciones secundarias. Y sobre la base de
las tasas de progresion a las formas graves en Tailandia, esto deberia
haber dado lugar a 900 a mas de 10 000 casos de casos graves, sin
embargo, ninguna se informd. A modo de comparacion, la epidemia de
1981 de DENV-2 genotipo Asiatico en Cuba dio lugar a més de 300
000 infecciones y unos 30 000 casos de enfermedad grave, con 158
muertes. (17)(19)

PRESENTACION CLINICA:

El dengue es una enfermedad infecciosa sistémica y dindmica. La
infeccion puede cursar en forma asintomatica o0 expresarse con un
espectro clinico amplio que incluye las expresiones graves y las no
graves. Después del periodo de incubacién, la enfermedad comienza
abruptamente y pasa por tres fases: febril, critica y de recuperacion.
Para una enfermedad compleja en sus manifestaciones, el tratamiento es
relativamente simple, barato y muy efectivo para salvar vidas, siempre
y cuando se hagan las intervenciones correctas y oportunas. La clave es
la identificacion temprana y la comprension de los problemas clinicos
durante las diferentes fases de la enfermedad, lo que da lugar a un

enfoque racional del abordaje de casos y una buena respuesta clinica.
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Figura 1. Curso Clinico del Dengue
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Fuente OPS

Fase Febril:

Generalmente, los pacientes desarrollan fiebre alta y repentina que
puede ser bimodal. Por lo general, esta fase febril aguda dura de 2 a 7
dias y suele acompafiarse de enrojecimiento facial, eritema, dolor
corporal generalizado, mialgias, artralgias, cefalea y dolor retroocular.
Algunos pacientes pueden presentar odinofagia e hiperemia en faringe y
conjuntivas. La anorexia, las nauseas y el vomito son comunes. En la
fase febril temprana, puede ser dificil distinguir clinicamente el dengue
de otras enfermedades febriles agudas. Una prueba de torniquete
positiva en esta fase aumenta la probabilidad de Dengue. Ademas, estas
caracteristicas clinicas son indistinguibles entre los casos de dengue y
los de dengue grave. Por lo tanto, la vigilancia de los signos de alarma 'y
de otros parametros clinicos es crucial para el reconocimiento de la
progresion a la fase critica.

Pueden presentarse manifestaciones hemorragicas menores, como
petequias y equimosis en la piel. El higado suele estar aumentado de

tamanio y ser doloroso a la palpacion, a los pocos dias de la enfermedad.
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La primera anomalia en el hemograma es una disminucion progresiva
del recuento total de glébulos blancos, que debe alertar al médico sobre
una probabilidad alta de dengue. La bradicardia relativa es comdn en

esta fase: la fiebre no eleva sustancialmente la frecuencia cardiaca.

Fase Critica:

Cerca de la desaparicion de la fiebre, cuando la temperatura desciende a
37,5°C 0 menos y se mantiene por debajo de este nivel, por lo general,
en los primeros 3 a 7 dias de la enfermedad, puede aumentar la
permeabilidad capilar paralelamente con los niveles del hematocrito.
Esto marca el comienzo de la fase critica. El periodo de extravasacion
de plasma, clinicamente y por lo general, dura de 24 a 48 horas. Puede
asociarse con hemorragia de las mucosas nasal (epistaxis) y de las
encias (gingivorragia), asi como con sangrado vaginal en mujeres en
edad fértil (metrorragia o hipermenorrea). La leucopenia con
neutropenia y linfocitosis con 15% a 20% de formas atipicas, seguida
de una rapida disminucién del recuento de plaquetas, suele preceder a la
extravasacion de plasma. En este punto, los pacientes sin un gran
aumento de la permeabilidad capilar mejoran, mientras que aquellos
con mayor permeabilidad capilar pueden empeorar como resultado de la
pérdida de volumen plasmatico.

El grado de extravasacion de plasma es variable. EI derrame pleural y la
ascitis pueden ser clinicamente detectables en funcion del grado de
pérdida de plasma y del volumen de liquidos administrados. Por lo
tanto, la radiografia de torax, la ecografia abdominal o ambas pueden
ser herramientas Utiles para el diagnostico. EI aumento del hematocrito,
asi como el estrechamiento de la presion arterial diferencial, o presion
de pulso, y la caida de la presion arterial media, reflejan la intensidad de
la extravasacion de plasma. El choque ocurre cuando un volumen
critico de plasma se pierde por extravasacion. Casi siempre es
precedido por signos de alarma. Cuando se produce el choque, la

temperatura corporal puede estar por debajo de lo normal. Si el periodo
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de choque es prolongado o recurrente, resulta en la hipo perfusion de
organos que da como resultado su deterioro progresivo, acidosis
metabolica y coagulopatia de consumo. Todo esto conduce a
hemorragias graves que causan disminucion del hematocrito,
leucocitosis y agravamiento del estado de choque. Las hemorragias en
esta fase se presentan principalmente en el aparato digestivo
(hematemesis, melena), pero pueden hacerlo en el pulmén o en el
sistema nervioso central.

Cuando hay hemorragia grave, en lugar de leucopenia puede observarse
que el recuento total de glébulos blancos aumenta. EI compromiso
grave de diferentes drganos, como la hepatitis grave, la encefalitis, la
miocarditis y la hemorragia profusa, también puede desarrollarse sin
extravasacion evidente de plasma o choque. El rifion, el pulmén y el
intestino pueden también verse afectados por la misma causa. Asi como
el pancreas, aunque se dispone aun de poca informacion sobre la
repercusion en este érgano.

Los pacientes que mejoran después de que baja la fiebre, se consideran
casos de dengue sin signos de alarma. Al final de la fase febril, algunos
pueden progresar a la fase critica de extravasacion de plasma sin
desaparicion de la fiebre. Esta desaparecera algunas horas después. En
estos casos, la presencia de signos de alarma y los cambios en el
recuento sanguineo completo, deben usarse para identificar el inicio de
la fase critica y la extravasacion de plasma. Los que empeoran con la
caida de la fiebre y presentan signos de alarma, son casos de dengue
con signos de alarma. Estos pacientes con signos de alarma casi siempre
se recuperan con la rehidratacion intravenosa temprana. No obstante,
algunos pueden deteriorarse progresivamente y se consideran como

casos de Dengue grave.
Fase de Recuperacion:

Cuando el paciente sobrevive a la fase critica la cual no excede las 48 a

72 horas, pasa a la fase de recuperacion, que es cuando tiene lugar una
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reabsorcién gradual del liquido extravasado, el cual regresa del
compartimiento extravascular al extravascular, hay una mejoria del
estado general, se recupera el apetito, mejoran los sintomas
gastrointestinales se estabiliza el estado hemodindmico y se incrementa
la diuresis.

Algunas veces puede presentarse una erupcién en forma de "islas
blancas en un mar rojo". Asimismo, puede producirse prurito
generalizado. La bradicardia y las alteraciones electrocardiograficas son
comunes durante esta etapa. EI hematocrito se estabiliza o puede ser
menor debido al efecto de dilucién del liquido reabsorbido. Por lo
general, el nimero de glébulos blancos comienza a subir poco después
de la desaparicion de la fiebre. La recuperacién en el numero de
plaquetas suele ser posterior a la de los globulos blancos. La dificultad
respiratoria, el derrame pleural y la ascitis masiva se pueden producir en
cualquier momento, si es excesiva o prolongada la administraciéon de
liquidos intravenosos, durante la fase critica o la de recuperacion.
También, puede dar lugar a edema pulmonar o insuficiencia cardiaca
congestiva.

Los diversos problemas clinicos durante las diferentes fases del dengue,

se resumen en la siguiente tabla:

Tabla 1. Problemas clinicos en las distintas fases del Dengue

Deshidratacién; la fiebre alta puede asociarse a
Fase febril trastornos neurolégicos y convulsiones en los

nifios pequefios.

Choque por la extravasacion de plasma;

Fase critica hemorragias graves, compromiso serio de
drganos.
Fase de Hipervolemia (si la terapia EV de fluidos ha sido
recuperacion excesiva)
Fuente: OPS
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CLASIFICACION DEL DENGUE

Figura 2. Diagrama de clasificacion de dengue
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La clasificacion recomendada por la Organizacion Mundial de la Salud
en el 2009, es la llamada clasificacion revisada, la cual surgi6 a partir
de los resultados del estudio DENCO, que incluy6 casi 2.000 casos
confirmados de dengue de ocho paises y dos continentes, y establece
dos formas de la enfermedad: Dengue y Dengue grave. El llamado
dengue con signos de alarma es parte de la forma dengue pero, se le
describe aparte por ser de extrema importancia su conocimiento para
decidir conductas terapéuticas y hacer prevencion -en lo posible- del

dengue grave.

Dengue sin signos de Alarma:
La descripcion clinica coincide con la fase febril del dengue. Este
cuadro clinico puede ser muy florido y "tipico” en los adultos, que

pueden presentar muchos de estos sintomas o todos ellos durante varios
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dias (no mas de una semana), para pasar a una convalecencia que puede
durar varias semanas. En los nifios, puede haber pocos sintomas y la
enfermedad puede manifestarse como un "sindrome febril inespecifico™.
La presencia de otros casos confirmados en el medio al cual pertenece
el nifio febril, es determinante para sospechar el diagnostico clinico de

dengue.

Dengue con signos de Alarma:

Cuando baja la fiebre, el paciente con dengue puede evolucionar a la
mejoria y recuperarse de la enfermedad, o presentar deterioro clinico y
manifestar signos de alarma. Los signos de alarma son el resultado de
un incremento de la permeabilidad capilar y marcan el inicio de la fase

critica.

Dolor abdominal intenso y contindo:

No se asocia con la hepatomegalia de aparicibn mas o menos brusca
durante la fase critica del dengue, ni a presuntas erosiones de la mucosa
gastrica, tal como se demostrd durante la primera epidemia de dengue
hemorréagico en la region de las Américas, ocurrida en Cuba en 1981.
La nueva hipdtesis es que el dolor intenso referido al epigastrio es un
dolor reflejo asociado a una relativa gran cantidad de liquido
extravasado hacia las zonas para renales y peri renales, que irrita los
plexos nerviosos presentes en la region retroperitoneal. Esto se ha
confirmado parcialmente mediante estudios de ultrasonido realizados en
nifos indonesios con choque por dengue, de los cuales, en 77% se
observaron "masas” liquidas peri renales y para renales, las cuales no se
presentaron en los nifios sin choque. Ademas, el engrosamiento subito
de la pared de la vesicula biliar por extravasacién de plasma, puede
producir dolor en el hipocondrio derecho, sin signos de inflamacion, lo
cual algunos han considerado erréneamente como colecistitis alitidsica.
La extravasacion ocurre también en la pared de las asas intestinales, que

aumentan bruscamente de volumen por el liquido acumulado debajo de
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la capa serosa, lo cual provoca dolor abdominal de -cualquier
localizacion. Este dolor puede ser tan intenso como para simular
cuadros de abdomen agudo (colecistitis, colelitiasis, apendicitis,

pancreatitis, embarazo ectopico o infarto intestinal).

VVomito persistente: Tres 0 mas episodios en una hora, o cinco 0 mas
en seis horas. Impiden una adecuada hidratacion oral y contribuyen a la
hipovolemia. ElI vomito frecuente se ha reconocido como un signo

clinico de gravedad.

Acumulacion de liquidos: Puede manifestarse por derrame pleural,
ascitis o derrame pericardio y se detecta clinicamente, por radiologia o
por ultrasonido, sin que se asocie a dificultad respiratoria ni a
compromiso hemodindmico, en cuyo caso se clasifica como Dengue

Grave.

Sangrado de mucosas: Puede presentarse en encias, nariz, vagina,

aparato digestivo (hematemesis, melena) o rifion (hematuria).

Alteracién del estado de conciencia: Puede presentarse irritabilidad
(inquietud) o somnolencia o letargica), con un puntaje en la escala de

coma de Glasgow menor de 15.

Hepatomegalia: El borde hepatico se palpa mas de 2 cm por debajo del

margen costal.
Aumento progresivo del hematocrito: Es concomitante con la

disminucion progresiva de las plaquetas, al menos, en dos mediciones,

durante el seguimiento del paciente.
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Dengue Grave:

Las formas graves de dengue se definen por uno o mas de los siguientes
criterios: (i) Shock por extravasacion del plasma, acumulacién de
liquido con dificultad respiratoria, 0 ambas; (ii) Sangrado profuso que
sea considerado clinicamente importante por los médicos tratantes, o
(iii) Compromiso grave de érganos. Por lo general, cuando disminuye
la fiebre, si se incrementa la permeabilidad vascular y la hipovolemia
empeora, puede producirse Shock. Esto ocurre con mayor frecuencia al
cuarto o quinto dia (rango de 3 a 7 dias) de la enfermedad y casi
siempre es precedido por los signos de alarma. Durante la etapa inicial
del choque, el mecanismo de compensacion que mantiene normal la
presion arterial sistdlica también produce taquicardia y vasoconstriccion
periférica con reduccion de la perfusién cutanea, lo que da lugar a
extremidades frias y retraso del tiempo de llenado capilar. EI médico
puede obtener en la medicion una presion sistolica normal y subestimar
la situacion critica del enfermo. Los pacientes en estado de choque por
dengue a menudo permanecen conscientes y llcidos. Si se mantiene la
hipovolemia, la presion sistolica desciende y la presion diastolica se
mantiene, lo que resulta en disminucion de la presion del pulso y de la
presion arterial media. En estadios mas avanzados, ambas descienden
hasta desaparecer de modo abrupto. El choque y la hipoxia prolongada
pueden conducir a insuficiencia organica maltiple y a un curso clinico
muy dificil. EI dengue es una infeccion viral en la que no circulan
lipopolisacaridos, por lo que no hay fase caliente del choque. El choque
es netamente hipovolémico, al menos en su fase inicial.

Se considera que un paciente esta en choque si la presion del pulso (es
decir, la diferencia entre las presiones sistélica y diastdlica) es de 20
mm Hg o menor, o si hay signos de mala perfusion capilar
(extremidades frias, llenado capilar lento o pulso rapido y débil) en
nifios y en adultos. Debemos tener en cuenta que en los adultos la
presion de pulso de 20 mm Hg o menor puede indicar un choque mas

grave. La hipotension suele asociarse con choque prolongado, que a
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menudo se complica por sangrado importante. También, es util el
seguimiento de la presion arterial media para determinar la hipotension.
En el adulto se considera normal cuando es de 70 a 90 mm Hg. Una
presion arterial media por debajo de 70 mm Hg se considera

hipotension.

Las hemorragias graves son de causalidad mdaltiple: factores
vasculares, desequilibrio entre coagulacion y fibrinolisis, y
trombocitopenia, entre otros, son causa de las mismas. En el dengue
grave puede haber alteraciones de la coagulacion, pero éstas no suelen
ser suficientes para causar hemorragias graves. Cuando se produce un
sangrado mayor, casi siempre se asocia a un choque profundo, en
combinaciéon con hipoxia y acidosis, que pueden conducir a falla
orgénica multiple y coagulopatia de consumo. Puede ocurrir hemorragia
masiva sin choque prolongado y ese sangrado masivo puede ser criterio
de dengue grave si el médico tratante lo considera asi. Ese tipo de
hemorragia se presenta también cuando se administra &cido
acetilsalicilico, AINE o corticosteroides.

Puede presentarse insuficiencia hepética aguda, encefalopatia,
miocardiopatia o encefalitis, incluso en ausencia de extravasacion grave
del plasma o choque. Este compromiso serio de érganos es por si solo
criterio de dengue grave. La manifestacion clinica es semejante a la de
la afectacion de estos 6rganos cuando se produce por otras causas. Tal
es el caso de la hepatitis grave por dengue, en la que el paciente puede
presentar ictericia (signo que no es frecuente en la enfermedad dengue),
asi como aumento exagerado de las enzimas, trastornos de la
coagulacion (particularmente, prolongacion del tiempo de protrombina)
y manifestaciones neuroldgicas. La miocarditis por dengue se expresa
principalmente por bradicardia (a veces, taquicardia supraventricular),
inversion de la onda T y disfuncion ventricular: hay alteracion de la
funcién diastolica, asi como disminucion de la fraccion de eyeccion del

ventriculo izquierdo. EI compromiso grave del sistema nervioso central
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se manifiesta principalmente por convulsiones y trastornos de la
conciencia. Sin embargo, la mayoria de las muertes por dengue ocurren
en pacientes con choque profundo y, a veces, la situacion se complica

debido a sobrecarga de liquidos. %

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Los examenes de laboratorio para confirmar la infeccion por el virus del
dengue pueden abarcar la deteccion del virus, el acido nucleico viral,
antigenos o anticuerpos o una combinacién de estas técnicas. Después
de la aparicion de la enfermedad, el virus se puede detectar durante 4 a
5 dias en el suero, el plasma, las células sanguineas circulantes y otros
tejidos. Durante las primeras etapas de la enfermedad, se puede usar el
aislamiento del virus, la deteccion del acido nucleico o el antigeno para
diagnosticar la infeccion. Al final de la fase aguda de la infeccion, la
serologia constituye el método de eleccion para el diagnostico. La
respuesta de los anticuerpos a la infeccién difiere de acuerdo con el
estado inmunitario del huésped. Cuando la infeccion del dengue se
presenta en personas que no han sido previamente infectadas con un
flavivirus ni inmunizadas con una vacuna de flavivirus (por ejemplo,
para fiebre amarilla), los pacientes desarrollan una respuesta primaria
de anticuerpos caracterizada por un lento aumento de anticuerpos
especificos. Los anticuerpos IgM son el primer is6topo de
inmunoglobulina en aparecer. Estos anticuerpos se pueden detectar en
50% de los pacientes alrededor de los dias 3 a 5 después de la aparicion
de la enfermedad, y aumentan a 80% para el dia 5 0 a 99% para el dia
10. Los niveles de IgM alcanzan el pico, aproximadamente, 2 semanas
después de la aparicion de los sintomas y luego declinan a niveles no
detectables durante 2 a 3 meses. Generalmente, los anticuerpos 1gG
anti-dengue en el suero se pueden detectar en titulos bajos al final de la
primera semana de la enfermedad, y aumentan lentamente desde
entonces, y los anticuerpos IgG son todavia detectables en el suero

después de varios meses, y probablemente incluso de por vida.

46



Durante una infeccion secundaria de Dengue (una infeccion por dengue
en un huésped infectado previamente por un virus de dengue, o algunas
veces después de una vacunacion o infeccion de flavivirus no
relacionada con el dengue), los titulos de anticuerpos se elevan
rdpidamente y reaccionan ampliamente contra muchos flavivirus. La
IgG es el isétopo de inmunoglobulina que predomina, es detectable a
niveles altos, aun en la fase aguda, y persiste por periodos que duran de
10 meses a toda la vida. Los primeros niveles de IgM en la etapa de
convalecencia son significativamente mas bajos en las infecciones
secundarias que en las primarias y en algunos casos es posible que no se
detecten .Para distinguir entre las infecciones primarias y las
secundarias de dengue, se usan las relaciones entre los anticuerpos IgM
e lgG. Se ha elaborado una serie de métodos de diagndsticos de
laboratorio para apoyar al manejo del paciente y el control de la
enfermedad. La seleccién del método de diagndstico depende del
propdsito para el cual se realizan las pruebas (por ejemplo, diagndstico
clinico, estudio epidemioldgico, desarrollo de vacunas), el tipo de
laboratorio y la experiencia y conocimientos técnicos disponibles, los
costos y el tiempo de recoleccién de las muestras.
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Figura 3. Linea de tiempo aproximada de las infecciones primarias
y secundarias por el virus del dengue y los blancos
diagnosticos que se pueden usar para detectar la

infeccion.

11

D G /
IgG infeccion secundaria 7
///// s LA A A /

2 - 0123 4 5 6789101112 13 14 15 1620 21-4D 4160 41-80 90 >90 Doys
Aparicion de los sintomas (dias)

Fuente: OPS

En general, las pruebas con gran sensibilidad y especificidad requieren
experiencia y conocimientos técnicos y tecnologias mas complejas, en
tanto que las pruebas rapidas pueden sacrificar la sensibilidad y
especificidad por la facilidad de su realizacion y la velocidad de su
practica. Las técnicas de aislamiento del virus y deteccién del acido
nucleico son mas laboriosas y mas costosas, pero también, son mas
especificas que la deteccion de anticuerpos mediante métodos
serologicos. En la figura 4 se muestra una relacion inversa entre la
facilidad de uso o accesibilidad de un método de diagnostico y la

confianza en los resultados de la prueba. ¢
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Figura 4. Comparacion de las pruebas diagnosticas de acuerdo con
su accesibilidad y confianza.
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Tabla2. Resumen de las caracteristicas operativas, de los métodos de diagnéstico de dengue

Métodos Diagnostico de |Tiempo para | Espécimen | Tiempo de recolecdion | Instalaciones
diagnostico infecciones resultados después de la apari-
agudas cién de los sintomas
Aislamiento viral e | Confirmado 1-2 semanas Sangre total, 1.5 dias Instalaciones para culivos de mos-
identificacion de suero, lejidos quito o células, laboratorio BSL-
serotipo 2 /BSL3" microscopio fluorescente
o equipo de biologia molecular
Deteccion de acido | Confirmado 1 6 2 dias Tejido, sangre 1.5 dias Laboratorio BSL-2, equipo
nucleico otal, suero, para biologia molecular
plasma
Deteccién de Aun sin determinar | 1 dia Suero 1-6 dias Facilidades para ELISA
antigenos Confirmado =1 dia Tejido para NA Facilidades para histologia
inmunogquimica
ELISA IgM Probable 1-2 dias Suero, plasma, | Después de 5 dias | Facilidades para ELISA
IgM prueba rapida 30 minutos sangre fotal Sin suministros adicionales
Facilidades para EIISA
lgG (suero pareado) | Confirmado 7 dias o mas Suero, plasma | Sueros agudos Laboratorio BSL-2 para

mediante prueba sangre total 1-5 dias; convalecienie | ensayo de neutralizacion
ELISA, H o después de 15 dias
neutralizacion

Fuente: OMS
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Tabla 3. Interpretacion de las pruebas de diagndstico del dengue

Muy sugestivo Confirmado

Uno de los siguientes: Uno de los siguientes:

1. IgM positiva en una sola 1. PCR positiva
muestra de suero 2. Cultivo del virus positivo

2. IeG positiva en una sola 3. Seraconversion [gM en sueros pareados
muesira de suero conunfiulo | 4. Seroconversion [gG en sueros pareados o aumento
IH de 1.280 o mas cuadriplicado del fitulo IoG en sueros pareados

Fuente: Estudio de Dengue y Control (DENCO) OMS

RECOMEDACIONES PARA EL TRATAMIENTO

EVALUACION GENERAL

Anamnesis:

La anamnesis debe incluir:

= Fecha del inicio de la fiebre o enfermedad

= Cantidad de ingestion por via oral

= Busqueda de signos de alarma

= Evacuaciones liquidas

= Cambios en el estado de conciencia: irritabilidad, somnolencia, le-
targia, lipotimias, mareos, convulsiones y vértigo,

= Diuresis (frecuencia, volumen y hora de la Gltima miccion)

= Determinar si hay familiares con dengue o dengue en la comunidad o
historia de viajes recientes a areas endémicas de dengue

= Condiciones coexistentes tales como lactantes menores, adultos ma-
yores de 60 afos, embarazo, obesidad, asma, diabetes mellitus, hi-
pertension, etc.

= Caminatas en areas boscosas 0 bafios en corrientes o caidas de agua
(considerar el diagnostico diferencial de leptospirosis, tifus, malaria,
fiebre amarilla, fiebre tifoidea)

= Comportamiento sexual desprotegido reciente, drogadiccién (consi-

derar el sindrome de seroconversion por VIH)
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Examen Fisico:

Evaluar el estado mental con la escala de Glasgow

Evaluar el estado de hidratacion.

Evaluar el estado hemodinamico. Tomar el pulso y la presion arte-
rial. Determinar la presion arterial media y la presion del pulso o
presion diferencial.

Evaluar la presencia de derrames pleurales, taquipnea, respiracion de
Kussmaul

Comprobar la presencia de dolor abdominal, ascitis, hepatomegalia
Buscar la presencia de exantema, petequias o signo de Herman "mar
rojo con islas blancas" Buscar manifestaciones hemorragicas espon-
taneas o provocadas

Prueba del torniquete (repetir si previamente fue negativa). Frecuen-
temente es negativa en las personas obesas y durante el choque.

Laboratorio:

En los pacientes con fiebre en los que se considere la posibilidad de

dengue como diagndstico, los estudios de laboratorio deben incluir lo

siguiente:

Cuadro hematico completo inicial:

- El hematocrito determinado en la fase febril temprana representa
el valor basal del paciente.

- Un descenso en el nimero de leucocitos hace mas probable el
diagndstico de dengue.

- Una disminucion rapida en el namero de plaquetas, concurrente
con un hematocrito que aumenta en relacion con el basal, es su-

gestiva de progresion a la fase critica de extravasacion plasmatica.

Pueden considerarse estudios adicionales:
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- Pruebas de funcionamiento hepatico, glucemia, albimina, electro-
litos, urea y creatinina séricos, bicarbonato o lactato séricos, en-
zimas cardiacas y examenes de orina o, en su defecto, densidad

urinaria

Las pruebas de laboratorio para confirmar el diagndstico no son
necesarias para el manejo clinico de los pacientes, excepto en casos con

manifestaciones inusuales.

TRATAMIENTO

De acuerdo a lo expuesto y otras circunstancias del paciente, se debe
decidir la pauta terapéutica a seguir:

= Tratamiento en el hogar (grupo A)

= Remision para manejo en un hospital o sala de dengue (grupo B)

= Tratamiento de urgencia y remision de emergencia (grupo C).

GRUPO A. Pacientes que pueden ser Tratados en el Hogar:

Estos son los pacientes que toleran volimenes adecuados de liquidos
por la via oral y han orinado, por lo menos, una vez cada 6 horas, no
tienen signos de alarma y no estan en el dia en que baja la fiebre. No
tienen ninguna condicion clinica asociada ni riesgo social. Los
pacientes ambulatorios deben evaluarse diariamente y se les debe hacer
un hemograma, al menos, cada 48 horas, para observar la progresion de
la enfermedad hasta por 24 a 48 horas después del descenso de la fiebre.
Cuando baje la fiebre, se deben buscar los signos clinicos de alarma.
Debe aconsejarse a los pacientes o a los responsables de ellos que
regresen urgentemente a un hospital si se presenta alguno de los signos
de alarma. Dandole las siguientes recomendaciones: Reposo en cama,
liquidos rehidratantes, hay que tener precaucién con el uso de agua sola
(ya que puede causar desequilibrio hidroelectrolitico). Paracetamol:
Adultos: 500 a 1.000 mg por VO cada 6 a 8 horas, (méax. 4 g dia).
Nifos: dosis de 10 a 15 mg/kg VO ¢/6 a 8 h. Bafios con esponja mojada
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en agua tibia. Recomendaciones: buscar y eliminar los criaderos de

zancudos en la casa y sus alrededores. Uso de mosquiteros (pabellones,

toldos) en pacientes enfermos.

GRUPO B. Pacientes con Signos de Alarma o Condiciones

Asociadas:

El objetivo es prevenir el choque.

En este grupo se incluyen los pacientes que cumplan con uno o mas de

los siguientes puntos:

Signos de alarma.

Presencia de enfermedades y condiciones concomitantes, que hagan
que el dengue o su manejo pueda complicarse, por ejemplo, embara-
zo, niflo menor de dos afios, adultos mayores de 60 afios, obesidad,
hipertension arterial, diabetes mellitus, asma, falla renal, enfermeda-
des hemoliticas, etc.

Riesgo social: vive solo o vive lejos de donde puede recibir atencion

médica, falta de transporte, pobreza extrema.

Plan de Accion:

Dengue con Signos de Alarma:

Obtenga un hemograma completo (hematocrito, plaquetas y leucoci-
tos) antes de hidratar al paciente. EI no disponer de un hematocrito
no debe retrasar el inicio de la hidratacion.

Administre inmediatamente soluciones cristaloides a 10 ml/kg en la
primera hora; puede ser solucion salina normal (SSN) al 0,9% o lac-
tato de Ringer.

Vigilancia estricta de los signos vitales, particularmente, la presion
arterial.

Evaltie nuevamente al paciente cada hora si no existe mejoria clinica
y la diuresis es menor de | ml/kg en una hora, y repita la carga una o

dos veces mas.
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Evalle nuevamente al paciente si hay mejoria clinica y la diuresis es
de 1ml/kg O mayor por hora.

Reduzca el goteo a 5-7 ml/kg en una hora, en las siguientes dos a
cuatro horas, y continte reduciéndolo progresivamente.

Evalle nuevamente el estado clinico del paciente y repita el hemato-
crito.

Si hay deterioro de los signos vitales o incremento rapido del hema-
tocrito después de tres cargas, maneje el caso como si fuera un cho-

que.

La mejoria esté indicada por:

Diuresis adecuada:

Disminucion del hematocrito por debajo del valor de base en un pa-
ciente estable;
La via oral se mantiene segun la tolerancia del paciente, aun en pre-

sencia de signos de alarma.

Los pacientes con signos de alarma deben ser controlados hasta que el

riesgo pase (hasta 48 horas después de que la fiebre desaparezca). Debe

mantenerse un adecuado balance de liquidos y electrolitos.

GRUPO C. Tratamiento del Choque:

Inicie la rehidratacion intravenosa con cristaloides a razén de 20
ml/kg en 15 a 30 minutos. Observe la evolucién del paciente; si des-
aparecen los signos de choque, disminuya el volumen de liquidos a
10 ml/kg en una hora, por una a dos horas, y repita el hematocrito.

Si la evolucidn clinica es satisfactoria y el segundo hematocrito dis-
minuye respecto al primero, disminuya el volumen de hidratacién a
razon de 5 a 7 ml/kg por hora durante seis horas; en adelante, man-
tenga la hidratacion de acuerdo con el estado del paciente.

Si, por el contrario, después del primer bolo de hidratacion, el pa-

ciente continda con signos de choque, repita la dosis de volumen de
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cristaloides a razon de 20 ml/kg por hora y tome una nueva muestra
para hematocrito. Si con este volumen de liquidos el paciente mejo-
ra, desaparece el choque y disminuye el hematocrito, continte con el
aporte de liquidos tal como se refiere anteriormente para el paciente
con evolucion favorable.
Si luego de haber administrado dos bolos de hidratacion intravenosa,
el paciente continla inestable y el hematocrito continda alto compa-
rado con el de base, administre un tercer bolo de cristaloide a igual
dosis. Si con este tercer bolo el paciente muestra mejoria clinica,
disminuya progresivamente los volimenes de hidratacion intraveno-
sa, tal como se ha referido anteriormente.

Si el paciente no mejora, evalle nuevamente su condicion hemodi-

namica (signos vitales)

- Valore la funcién de bomba (miocardiopatia, miocarditis) y defina
el uso de aminas.

- Valore las condiciones médicas concomitantes (cardiopatias, neu-
ropatias, vasculopatias, nefropatias, diabetes, obesidad, embara-
z0). Logre, en lo posible, la estabilizacion de la condicién de base.

- Valore la acidosis persistente y el riesgo de hemorragia (oculta), y
tratelas.

- Si el paciente continda con signos vitales inestables (choque per-
sistente) o el hematocrito persiste elevado comparado con el de
base, a pesar del tratamiento vigoroso con cristaloides, es el mo-
mento de valorar la administracion excepcional de solucion coloi-
de a razén de 10 a 20 ml/kg por hora, en 30 minutos .

- Evalue al paciente nuevamente luego de esta dosis. Si hay mejo-
ria clinica y el hematocrito disminuye, cambie a solucion crista-
loide a razon de 10 ml/kg por hora durante una a dos horas y con-
tinGe la disminucién progresiva de acuerdo con la evolucién del
paciente.

- Si no mejora, continte con coloides hasta una segunda dosis, 10-

20 rnl/kg en una hora, y evaltelo nuevamente. Pueden necesitarse
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otros bolos de solucidn hidratante durante las proximas 24 horas.
La velocidad y el volumen de cada bolo deben valorarse segun la
respuesta clinica. Los pacientes con dengue grave deben ser in-

gresados, preferentemente, en areas de cuidados intensivos.

En el momento en que se produzca una disminucion subita del
hematocrito, que no esté acompafiada de mejoria del paciente, se debe
pensar que alguna hemorragia importante ha ocurrido y se debe
considerar la necesidad de practicar una prueba cruzada y transfundir
glébulos rojos empaquetados (5 a 10 ml/kg), cuyos volimenes pueden
repetirse segun la evolucién del paciente.

Ademas, es necesario evaluar la funcién de la coagulacion del paciente
(tiempo de protrombina (TP), tiempo parcial de tromboplastina activada
(TPTa) y fibrindgeno). Si el fibrinbgeno es menor de 100 mg/dl, se
debe priorizar la transfusion de crioprecipitados (lul/kg). Si el
fibrindgeno es mayor de 100 mg y la TP, TPTa es mayor de 1,5 veces el
valor normal del control, se debe considerar la transfusién de plasma
fresco congelado (10 ml/kg) en 30 minutos.

La trombocitopenia en el dengue no es necesariamente un factor
predictor de sangrado, por lo cual no esta indicado el uso profilactico de

plaquetas.

Se debe considerar la transfusion de plaquetas:

= En caso de sangrado persistente no controlado, después del estado de
choque con factores de coagulacién corregidas.

= En caso de operacion cesarea de urgencia con riesgo de sangrado.

ActUe segun el protocolo hemoterapéutico.
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Tratamiento de las Complicaciones Hemorragicas:

La hemorragia de mucosas puede presentarse en cualquier caso de
dengue, pero si el paciente permanece estable con la reanimacién con
liquidos, debe considerarse como un sangrado de bajo riesgo. Por lo
general, el sangrado mejora rapidamente durante la fase de
recuperacion. En los casos de trombocitopenia profunda, se debe
ordenar reposo estricto en cama y medidas de proteccion contra
traumatismos, para reducir el riesgo de sangrado. No se deben aplicar
inyecciones intramusculares, para evitar hematomas.

Cuando se presenta un sangrado importante, generalmente, es de origen
digestivo 0, en mujeres adultas, vaginal. El sangrado interno puede no
ser aparente durante muchas horas hasta que ocurra la primera

evacuacion con melenas.

Los pacientes con riesgo de hemorragias graves son aquéllos con:
Choque prolongado o resistente al tratamiento;
Choque, hipotension e insuficiencia renal o hepética, y acidosis meta-
bolica grave y persistente;
Uso de agentes antiinflamatorios no esteroideos;
Enfermedad ulcerosa péptica preexistente;
Tratamiento anticoagulante;

Alguna forma de trauma, incluyendo la inyeccion intramuscular.

Otras Complicaciones del Dengue:

Tanto la hiperglucemia como la hipoglucemia pueden presentarse,
incluso en ausencia de diabetes mellitus, uso de agentes antidiabéticos o
ambos. En casos graves de dengue, también se observan con frecuencia
alteraciones de los electrolitos y desequilibrios acido-basicos,
probablemente relacionados con las pérdidas gastrointestinales por
vomito o diarrea, o producidos por el uso de soluciones hipotonicas
para la reanimacion y la correccion de la deshidratacion. Puede

presentarse: hiponatremia, hipopotasemia, hiperpotasemia,
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desequilibrios del calcio sérico y acidosis metabdlica. También, hay que
estar alerta para identificar las infecciones concomitantes y las

infecciones hospitalarias. %%
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2.2. DEFINICIONES OPERACIONALES

VARIABLES

A. Dengue Grave:
Se define cuando el paciente presenta los siguientes criterios: Shock por
extravasacion de plasma, acumulacion de liquido con dificultad
respiratoria, sangrado profuso y compromiso grave de &rganos, y es
confirmado a través del diagnostico por serologia y/o PCR registrados en

la HCL de cada paciente.

B. Caracteristicas clinicas:
Son los signos y sintomas que estan presentes en el paciente, durante la

evolucion de la enfermedad del Dengue Grave.

Indicadores:
= Shock por extravasacion del plasma: Aumento de la permeabilidad
vascular, que se manifiesta por cualquiera de los siguientes signos: hi-
potensién arterial, taquicardia, bradicardia. Se considerd 2 categorias:
- Si: cuando en la H.CL. del paciente este registrado los signos descri-
tos.
- No: cuando en la H.CL. del paciente no este registrado los signos

descritos.

= Acumulacién de liquido con dificultad respiratoria: Se define como
la acumulacion anormal de liquido en los pulmones, dificultando el
proceso respiratorio, se midio a través de los siguientes signos: Po-
lipnea, disnea, edema pulmonar, derrame pleural, ascitis y derrame pe-
ricardico. Se considero 2 categorias:
- Si: cuando en la H.CL. del paciente este registrado los signos descri-

tos.

- No: cuando en la H.CL. del paciente no este registrado los signos

descritos.
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= Sangrado profuso: Es la presencia de sangre procedente de cualquier
6rgano vital. Se consider6 los siguientes signos: Epistaxis, hemateme-
sis, hematuria, ginecorragia y gingivorragia. Se considero 2 categorias:
- Si: cuando en la H.CL. del paciente este registrado los signos descri-
tos.
- No: cuando en la H.CL. del paciente no este registrado los signos

descritos.

= Compromiso grave de 6rganos: Es la afeccion de ciertos érganos vita-
les. Se considerd los siguientes criterios: Encefalopatia, miocardiopatia
e insuficiencia hepatica aguda. Se considerd 2 categorias:
- Si: cuando en la H.CL. del paciente este registrado presencia de los
signos descritos.
- No: cuando en la H.CL. del paciente no este registrado los signos

descritos.

C. Caracteristicas Epidemioldgicas:
Son definidos como factores cuya frecuencia de presentacion en un evento
relacionado con la salud en una poblacion, se distribuye en funcion de la

variable persona, tiempo y lugar.

Indicadores:

= Edad: Es el periodo de tiempo que ha pasado el paciente desde su na-
cimiento, expresada en afios cumplidos en el dia de la hospitalizacién.
Se consider6 3 categorias:
indices:
- De 18 a 24 afios
- De 25 a 30 afios
- De 31 a60 afios

= Sexo: Es la diferencia bioldgica de los sujetos en estudio que determi-
nara su condicién de hombre o mujer. Se considero 2 categorias:

indices:
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Masculino

Femenino

= Grado de instruccién: Es el nivel de estudios escolarizados, obtenidos

por los sujetos de estudio. Se considero 5 categorias:

indices:

Sin instruccion: aquellos pacientes que no cursaron ningun tipo de
estudios.

Primaria:  aquellos pacientes que alcanzaron primaria completa o
incompleta.

Secundaria: aquellos pacientes que alcanzaron secundaria, completa
0 incompleta.

Técnico/ Superior: aquellos pacientes que alcanzaron estudios de ni-

vel técnico o superior completo o incompleto.

= Lugar de procedencia: Es el espacio fisico en que residen los sujetos

de estudio. Se consider6 3 categorias:

indices:

Urbano: aquellos pacientes que residen en el casco urbano de la ciu-
dad.

Urbano Marginal: aquellos pacientes que residen en los alrededores
del casco urbano.

Rural: aquellos pacientes que residen en las riberas de los rios, que-

bradas y cochas.

= Ocupacion: Es la labor que efectian los sujetos de estudio en su vida

diaria, al momento de su hospitalizacion. Se considero 2 categorias:

indices:

Independiente: cuando desarrolla una actividad econémica por cuen-
ta propia, valiendose de su propio capital, y recursos economicos o

no remunerado.
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- Dependiente: cuando tiene un ingreso fijo y o por lo menos un sala-

rio base.

= Antecedentes de Dengue: cuando se registra en la H.CL. la presencia
en los dltimos 6 meses de haber presentado fiebre, dolor de huesos y
rash. Se considerd 2 categorias:
indices:
- Si
- No

= Enfermedad(es) cronica(s): cuando se registra en la H.CL. enferme-
dades de larga duracién y por lo general de progresion lenta en los suje-
tos de estudio. Se consider( 2 categorias:
indices:
- Si
- No
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2.3. HIPOTESIS

1. Las caracteristicas clinicas de mayor frecuencia presentes en los casos de
Dengue Grave son: Shock por extravasacion de plasma, acumulacion de
liquido con dificultad respiratoria, sangrado profuso y compromiso grave
de 6rganos, de pacientes atendidos en el Hospital Apoyo de Iquitos, “Ce-

sar Garayar Garcia”, periodo 2011 al 2013.

2. Las caracteristicas epidemiolégicas de mayor frecuencia presentes en los
casos de Dengue Grave son: jovenes y adultos (31 a 60 afios de edad),
del sexo femenino, con grado de instruccidn secundaria, procedentes de
zona urbana, y urbano marginal, ocupacion dependiente y con anteceden-
tes de dengue, de pacientes atendidos en el Hospital Apoyo de lquitos,

“Cesar Garayar Garcia”, periodo 2011 al 2013.
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CAPITULO 11

3. METODOLOGIA

3.1.

3.2.

3.3.

Método de Investigacion:

El tipo de estudio que se utilizd en el presente estudio fue el Descriptivo,
porque el investigador no manipulo ninguna variable en estudio,
simplemente observo y describidé tal como se encuentra en su contexto

natural.

Disefio de la Investigacion:

El disefio que se utilizo fue de tipo transversal retrospectivo, porque se
realiz6 la recoleccién de datos en un Unico momento de tiempo y se
observo el comportamiento de las variables, partiendo de los casos de
Dengue Grave en Adultos, en busca de las manifestaciones clinicas y
epidemiologicas, atendidos en el Hospital Apoyo Iquitos “Cesar Garayar

Garcia” durante el afio 2011 al 2013.

El esquema del presente disefio, es el siguiente:

Donde:
M= Representa la muestra del estudio (Casos Dengue Grave)
O = Informacion de caracteristicas clinicas y epidemiologicas

Poblacion y Muestra:

El universo estuvo conformado por todos los pacientes con Dengue,
atendidos en el Hospital Apoyo Iquitos “Cesar Garayar Garcia”, entre
los afios 2011 al 2013, siendo un total de 57, segun fuentes de la Oficina

de Estadistica del Hospital Apoyo lquitos.
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3.4.

Muestra:

El tamafio de la muestra estuvo conformada por el 100% (57) de los
casos confirmados de Dengue Graveen pacientes atendidos en el Hospital
Apoyo Iquitos “Cesar Garayar Garcia”, periodos 2011 al 2013; que

reunieron los criterios de inclusién.

Diagnostico Dengue Afo

Dengue Grave

15 2011
18 2012
24 2013

Criterios de inclusion:

Pacientes de ambos sexos

Pacientes de 18 a mas afos de edad

Pacientes con diagnostico confirmado (prueba rapida serologia) de

Dengue Grave.

Pacientes atendidos en la unidad de Dengue

Técnicas e Instrumentos:

La técnica empleada para el presente estudio de investigacion fue: la
“Revision Documentaria” de fuentes secundarias (historia clinicas), que
consistio en explorar en todos los casos de Dengue Grave las
manifestaciones clinicas y epidemioldgicas en los adultos, a través de un
instrumento “Ficha de caracterizacion clinica — epidemioldgica sobre
Dengue”; el cual fue elaborado por los investigadores, que incluyo todas
las variables del estudio para el logro de los objetivos planteados. El
instrumento fue sometido a juicios de expertos para su validez, a través
del método Delphi, obteniéndose una validez de 99,04%y una

confiablidad de 95,4% a través de la prueba alfa de crombach.
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3.5. Procedimientos de Recoleccion de Datos:

Para la recoleccion de la informacion se realizd las siguientes

actividades:

Se solicitd al Director del Hospital Apoyo lquitos “Cesar Garayar
Garcia” el documento en el cual acredito la autorizacion para la ejecu-
cion de la tesis: “Caracteristicas clinicas y epidemiologicas asociadas
al dengue en pacientes atendidos en el H.A.L. “Cesar Garayar Garcia”,
Iquitos, periodos 2011 al 2013.

Se solicitd informacion a la oficina de epidemiologia del H.A.L
“Cesar Garayar Garcia” para que se nos faciliten las historias clini-
cas de cada uno de los pacientes diagnosticados con dengue Grave.
Se procedio a recolectar los datos a través de una Ficha de caracteriza-
cion clinica - epidemioldgica, previa revision de la fuente secundaria
(historias clinicas de los pacientes con diagndéstico de Dengue Grave,
aplicando los criterios de inclusion.

La recoleccion de datos se realizo en los turnos de mafiana y tarde, en
las instalaciones del Hospital Apoyo de Iquitos “Cesar Garayar Gar-

cia”, aproximadamente durante 15 dias.

3.6. Técnicas de Procesamiento y Analisis De Datos:

Después de la recoleccidn de datos se procedié a la sistematizacion de
la informacidn para su posterior analisis, para lo cual se utilizo el pro-
grama estadistico SPSS Version 20 en el analisis descriptivo de las
variables en estudio.

Terminado el analisis y la interpretacion de los hallazgos se procedio a
la eliminacion del instrumento de recoleccion de datos, para garantizar
la anonimidad y confidencialidad de la informacion.

Finalmente se elabord el informe final de la tesis.
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3.7. Proteccion de los Derechos Humanos:

Los derechos de los pacientes en estudio fueron respetados mediante
la aplicacion de los siguientes principios éticos para la investigacion
en seres humanos.

La recoleccion de datos fue en forma andnima de todos los pacientes
que presentaron los criterios de inclusion en la historia clinica al
momento de la aplicacion del instrumento.

No ocasionara ningun riesgo fisico psicologico, social ni legales.

Se asegurd la confidencialidad de los datos, los datos solo fueron
manejados por los investigadores.

Se asigno6 un codigo a cada historia clinica antes del procedimiento
de la informacion.

Los datos fueron analizados en forma agrupada sin sengilarizar nin-
gun caso Yy finalizado el proceso de analisis estadistico seran destrui-

dos.

68



CAPITULO IV

RESULTADOS

4.1. ANALISIS UNIVARIADO

CARACTERISTICAS CLINICAS DE PACIENTES CON DENGUE
GRAVE

GRAFICO N° 01
Shock por Extravasacion de Plasma en pacientes atendidos con Dengue

Grave en el A.A.L “Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) pacientes que
constituyeron la muestra en estudio, 54 (94,7%) de ellos presentd Hipotension
arterial, 27 (47,4%) bradicardia y 26 (45,6%) taquicardia.
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GRAFICO N° 02

Acumulacién de Liquidos con Dificultad Respiratoria en pacientes atendidos

con Dengue Grave en el H.A.L “Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo

2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave.

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) pacientes que
constituyeron la muestra en estudio, 48 (84,2%) presentd ascitis, 34 (59,6%)
Polipnea, 31 (54,4%) disnea, 19 (33,3%) derrame pleural, 5 (8,8%) edema
pulmonar y 5 (8,8%) derrame pericardico.
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GRAFICO N° 03-A
Sangrado Profuso en pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.l.

“Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave.

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) pacientes que
constituyeron la muestra en estudio, 42 (73,7%) presentd epistaxis, 30
(52,6%) gingivorragia, 18 (31,6%) hematuria y 13 (22,8%) hematemesis.
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GRAFICO N°03-B
Ginecorragia en pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.IL. “Cesar

Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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En la presente Grafica se puede observar que del total de pacientes (n= 33)
del sexo femenino,17 (51,5%) presentaron ginecorragia.
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GRAFICO N° 04
Compromiso Grave de drganos en pacientes atendidos con Dengue Grave en
el H.A.L “Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave.

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) pacientes que
constituyeron la muestra en estudio, 15 (26,8%) presentd encefalopatia, 6

(10,5%) miocardiopatia y 3 (5,3%) insuficiencia hepética aguda.
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CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE PACIENTES CON
DENGUE GRAVE

GRAFICO N° 05
Edad de pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.L. “Cesar Garayar
Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) pacientes que
constituyeron la muestra en estudio, 46 (80,7%) de ellos se encontraban entre
las edades de 31 a 60 afios, 9 (15,8%) entre 25 a 30 afios y 2 (3,5%) entre 18 a
24 afos. La edad promedio de los pacientes fue de 37,7 afios y la desviacion

tipica de + 11,36 afios.
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GRAFICO N° 06
Sexo de pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.L. “Cesar Garayar
Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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En la presente Grafica, se puede observar que de los 57 (100%) pacientes
que constituyeron la muestra en estudio, 33 (57,9%) pertenecen al sexo

femenino y 24 (42,1%) al sexo masculino.
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GRAFICO N° 07
Grado de Instruccion de pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.L.

“Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) de pacientes
que constituyeron la muestra en estudio, 25 (43,9%) tienen grado de
instruccion secundaria, 23 (40,3%) técnico/superior, 7 (12,3%) primaria y 2
(3,5%) sin estudios.
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GRAFICO N° 08
Lugar de Procedencia de pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.IL.

“Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) de pacientes
que constituyeron la muestra en estudio, 27 (47,4 %) proceden de zona
Urbana, 27 (47,4%) de zona Urbano marginal y 3 (5,2%) de zona rural.
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GRAFICO N° 09
Ocupacion de pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.I.

“Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacién clinica - epidemioldgica de Dengue Grave

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) de pacientes
que constituyeron la muestra en estudio, 29 (50,9%) tienen ocupacion

dependiente y 28 (49,1%) ocupacion independiente.
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GRAFICO N° 10
Antecedente de pacientes atendidos con Dengue Grave en el H.A.L. “Cesar

Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) de pacientes
que constituyeron la muestra en estudio, 40 (70,2%) presentaron antecedentes

de dengue y 17 (29,8%) no presentaron antecedentes de dengue.
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GRAFICO N° 11
Enfermedad Crénicas en pacientes atendidos con Dengue Grave en el
H.A.L “Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) pacientes que
constituyeron la muestra en estudio, 35 (61,4%) no presentaron enfermedad

crénica alguna y 22 (38,6 %) presentaron enfermedad cronica.
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GRAFICO N° 12
Diagnostico Confirmado de pacientes atendidos con Dengue Grave en el
H.A.L “Cesar Garayar Garcia”, Iquitos, periodo 2011 al 2013.
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Fuente: Ficha de Caracterizacion clinica - epidemioldgica de Dengue Grave

En la presente Grafica se puede observar que de los 57 (100%) pacientes que
constituyeron la muestra en estudio, se observa que 48 (84,2%) de los casos
presentaron PCR positivo, 46 (80,7%) presentaron Elisa IgM positivo, 3
(5,3%) presentaron NS1 positivo y 2 (3,5%) casos 1gG positivo.



CAPITULO V

DISCUSION

En el Perd, luego de la reintroduccion del virus dengue en la ciudad de Iquitos en
1990 han ocurrido sucesivos brotes hasta el 2014, con incremento en la Amazonia
y costa Norte. Los casos graves en nuestro pais tienen una clara correlacion con el
ingreso de un nuevo linaje de DENV-2 genotipo americano/asiatico a finales del
2010 en lIquitos que produjo una epidemia que tuvo gran impacto en la demanda
de los servicios de Salud, esto concuerda con nuestra serie donde el 84,2% (48
casos) de pacientes con Dengue Grave correspondié a DENV-2 variedad asiatica-

americana.

Entre las caracteristicas clinicas identificadas en los casos de Dengue Grave,
atendidos en el Hospital Apoyo de Iquitos, fueron:

Shock por extravasacion de plasma, donde la mayor frecuencia de casos de
Dengue Grave, presentaron Hipotension arterial 94,7%, siendo acompafiados con
bradicardia 47,4% y taquicardia 45,6%. Este resultado concuerda con un estudio
realizado por Fiestas V en lquitos quien describe que el 69,2%(9/13) de los
pacientes hospitalizados con dengue grave presentdé shock por extravasacion
vascular siendo la principal causa de gravedad la hipotension arterial. Otro estudio
realizado en Cuba por Espinosa A (22) en el afio 1981 en pacientes adultos
hospitalizados con Fiebre hemorragica del Dengue por DENV-2 encontro
hipotension arterial en 12% vy taquicardia en 25.9% de 997 pacientes, esta
diferencia puede ser explicada por el serotipo ,dado que en el brote de Cuba fue
DENV-2 variedad asiética.

Acumulacion de Liquidos con Dificultad Respiratoria, donde el 84,2% de los
casos de Dengue Grave, presentaron ascitis, derrame pleural 33,3% y polipnea
59,6%. Este resultado es similar al encontrado en el estudio de GONZALES RD,
donde la ascitis y el derrame pleural aparecieron con mayor frecuencia en FHD.

Asi mismo, FIESTAS V, identifico como una de las principales causas de
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gravedad el shock, sangrado grave y extravasacion de plasma con dificultad
respiratoria. Agudelo 1Y encuentra en su estudio en Colombia que los pacientes
con extravasacion vascular (derrames serosos) presentaron con mayor frecuencia

hipotension, taquicardia y compromiso de 6rganos @3

El Sangrado Profuso, con mayor frecuencia fue epistaxis con 73,7% Yy
gingivorragia con 52,6% de los casos de Dengue Grave, resultados que
concuerdan con el estudio realizado por GONZALES RD, quien reporta que las
hemorragias mas frecuentes en FHD fueron: gingivorragia y epistaxis.

Con menor frecuencia fue hematuria con 31,6% y Hematemesis con 22,8% Un
estudio realizado por Amancio FF en Brasil, donde evalla pacientes con Dengue
Grave admitidos a la unidad de cuidados intensivos, reporta 29 pacientes con
sangrado de mucosas, sangrado intestinal en 13(44.8%), epistaxis en 12(41.4%) y
hematuria en 9 (2.6%) @4

Previos estudios muestran que la frecuencia de hematemesis, melena, sangrado
intestinal y epistaxis fueron mas frecuentes en SSD (Sindrome de Shock por
Dengue) que en pacientes con FD (fiebre por Dengue) sin embargo hematemesis y
melena tuvieron asociacion significativa para SSD (OR de 6.17, P<0.001y 10.35,
P<0.001respectivamente) en el estudio de Zhang @

Compromiso Grave de Organos, donde la encefalopatia fue de 26,8% de los
casos de Dengue Grave que difiere con lo encontrado en otros estudios. Martinez
E, afirma que en una epidemia de Dengue, es posible que se presente casos con
encefalopatia, sin embargo la encefalitis es poco frecuente presentandose con
trastorno del sensorio y a veces con convulsiones. La encefalopatia es el desorden
neuroldgico mas frecuente que puede ser causado por disturbios metabdlicos,
hidroelectroliticos y/o shock prolongado. El estudio de Carod FJ en Indonesia
reporta 152(6%) pacientes con encefalopatia por dengue de 2441 pacientes
hospitalizados por Fiebre Hemorragica del Dengue (26). Nuestro elevado
resultado de encefalopatia sugiere trastorno del sensorio transitorio que mejoraron
con el tratamiento hidroelectrolitico, hidratacion o del problema metabdlico, no se

realiz6 examen del Liquido Céfaloraquideo (LCR) para descartar Encefalitis.
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En nuestro estudio encontramos 10,5% (6 casos) de miocardiopatia, cifra menor al
reportado por Kularatne SA en un brote de dengue en Sri Lanka donde la
incidencia de miocarditis fue de 13% (27). Las complicaciones cardiacas por el
virus del dengue son poco comunes, siendo la presentacion clinica desde una
forma asintomatica hasta defectos de conduccion, arritmias y miocarditis
complicadas.

Falla hepatica aguda se asocia a dengue grave y los estudios en nifios reportan una
mortalidad de hasta 50%, sin embargo en adultos hay pocos reportes. Nuestro
estudio encuentra 5,3% (3 casos) de insuficiencia hepéatica aguda sin reporte de
mortalidad. Soek-ST reporta en su estudio realizado en Malasia, 8 casos de falla
hepética aguda en pacientes con dengue grave sin casos fatales, (28) sin embargo
faltan estudios prospectivos para conocer la razon de mortalidad por falla hepética
aguda en adultos con dengue grave.

En relacion a las caracteristicas epidemioldgicas identificados en el presente
estudio se encontrd que el 80,7% tenian una edad entre 31 a 60 afios, similar al
reportado por Guzman MG en su estudio sobre las caracteristicas de la epidemia
de dengue 3 en el 2001-2003 en Cuba donde el 93.8% de los casos de Dengue
Hemorragico (81 casos) presentaban una edad de 15 a 59 afios, en menor
proporcion en el extremo mayor a 60 afios (29). La OPS reporta que el 61.2% de
casos notificados de Dengue tuvieron entre 15 y 60 afios. Este intervalo de edad
corresponde a la poblacion econdmicamente activa.

Asimismo el 57,9% de los casos son de sexo femenino, similar a lo reportado por
el estudio de Martinez M, donde el 54,9% de casos de dengue fueron mujeres.
Guzman MG reporta en su estudio, 52,4% y 55% casos de dengue en mujeres en
la capital y del resto del pais de Cuba. Moreira I, plantea que el sexo femenino es
mas propenso a enfermar complicarse y agravarse, lo que atribuye a estilos de
vida. Este resultado puede plantear otras hipdtesis como la de una mayor
permanencia de la mujer en los hogares, sin embargo se necesitan otros estudios
con un disefio analitico para establecer esta relacion.

El grado de instruccion secundaria, fue el mas frecuente, con 43,9%; siendo el sin
estudios bajo con 3,5% similar al reportado por Cardenas quien encuentra en su

estudio de tesis sobre factores de riesgo, un 50% (60 pacientes) con grado de
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instruccion secundaria completa y analfabetismo con 3% (4 pacientes). La
procedencia de zona urbana y urbano marginal represento6 el 47,4% en cada uno,
sin embargo Guzman MG report6 procedencia de Ciudad de La Habana-Cuba de
88,7% del total de casos de dengue positivos por serologia y Martinez M
encuentra en su estudio que el 85,8% presentaban residencia urbana, esto esta en
relacion con el habitad y ecologia del vector aedes aegypti con presencia mas
frecuente en zonas urbanas que en zonas rurales. En relaciéon a la ocupacion el
trabajo dependiente representa el 50,9%, Espinosa A encuentra en su estudio que
40,3% de los casos de dengue eran obreros y Martinez M encontré que el 38,9%
fueron empleados por lo que otro lugar probable de infeccién puede corresponder
al lugar de su centro laboral. El antecedente de dengue, represento6 el 70,2%, que
concuerda con la teoria que una segunda infeccion puede tener una forma clinica
de mayor gravedad siendo Dengue Grave. Sin embargo se tiene la limitacion de
no contar con el resultado de Elisa IgG para dengue que expresa infeccion pasada.
SUAREZ O, en su estudio identifico como factor de riesgo para dengue grave
tener antecedente de dengue. La enfermedad cronica fue encontrada en 38,6%
siendo el asma y diabetes mellitus los de mayor reporte. Gonzales D, reporta que
el asma bronquial resultd tener un riesgo para tener dengue hemorréagico con un
RR de 1,68 y p<0.05, no encontrando riesgo con diabetes mellitus.

El diagndstico con PCR y Elisa IgM Dengue fue de 84,2% y 80,7%
respectivamente. El serotipo circulante correspondié al virus del dengue 2
variedad asiatica-americana asociado a formas grave de dengue. Sin embargo el
registro de Elisa Ig G Dengue fue 3.5% por lo no se pudo confirmar infeccion
secundaria. Fiestas V, en su estudio en Iquitos encontré 80,5% de test de Elisa
IgG Dengue en los primeros 5 dias de enfermedad relacionado a infeccion
secundaria.

Los casos de dengue grave de nuestro estudio fueron manejados segun la Guia de
Préctica Clinica para la Atencion de casos de Dengue en el Perd, corroborando
gue es un documento técnico aplicable en la region y es util en la deteccion y

atencion de casos de dengue grave en la zona.
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CAPITULO VI

PROPUESTA

De los hallazgos expuestos a lo largo de la presente investigacion se puede opinar
que el protocolo de la OPS es de gran importancia para promover practicas
saludables referentes a Dengue Grave, lo que hace necesario presentar las

siguientes propuestas:

1. El protocolo de atencion para casos de dengue grave, constituye una herra-
mienta importante, se plantea la aplicacion permanente en la atencién de sa-
lud del primer nivel en todos los programas ambulatorios y comunitarios en
las instituciones prestadoras de los servicios de salud, para asi mejorar la cali-

dad de vida de la poblacion.
2. Ejecutar programas de capacitacion dirigidos al profesional de salud para

reconocer criterios sintomatologicos para el dengue grave y asi cumplir con el

plan de autocuidado.
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CAPITULO VII

CONCLUSIONES

En base a los resultados obtenidos en el presente estudio de investigacion,

presentamos las siguientes conclusiones:

1. Enrelacion a las caracteristicas clinicas de los casos de Dengue Grave que se
logrd identificar en el criterio shock por extravasacion de plasma, la causa
con mayor frecuencia fue hipotension con 94,7% de los casos .En el criterio
acumulacién de liquidos con dificultad respiratoria fue ascitis con 84,2% vy
polipnea con 59,6% de los casos. En el criterio de sangrado profuso el 73,7%
de los casos presentaron epistaxis, 52,6% gingivorragia y en el criterio Com-
promiso grave de organos fue la encefalopatia con un 26,8% seguido por

miocardiopatia con 10,5%.

2. En relacion a las caracteristicas epidemioldgicas, se logr6 identificar que el
80,7% se encontraban en edades de 31 a 60 afios, el 57,9% fueron del sexo
femenino; el 43,9% refirieron grado de instruccién secundaria; el 47,4% pro-
cedian de zona urbana; el 50,9% refirieron ocupacion dependiente y el 70,2%
presentaron antecedentes de dengue.

3. Enrelacién al Diagnostico de los pacientes con Dengue Grave, se logré iden-
tificar que el 84,2% fue por PCR correspondiendo a Virus del Dengue seroti-
po 2 variedad asiatica-americana y el 80,7% de los casos presentaron prueba

de serologia reactivo por Elisa IgM.
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CAPITULO VI

RECOMENDACIONES

En base a las conclusiones obtenidas, los investigadores recomendamos lo

siguiente:

A la Direccion Regional de Salud (DIRESA- Loreto) Difundir los criterios
clinicos y epidemiolégicos establecidos en la guia, que concuerdan con los
resultados obtenidos en el estudio; para una atencion oportuna y de calidad a
los pacientes con Dengue que asistan a los diferentes establecimientos de sa-

lud de la regidn; para disminuir la mortalidad en casos de brotes epidémicos.

Al Hospital de Apoyo lquitos, capacitar al personal médico, enfermeras, y
técnicos en enfermeria, sobre la definicion de los criterios clinicos y epide-
mioldgicos; con el propdsito de brindar una atencién optima en la Unidad de

Dengue ,asi mismo evitar que los casos evolucionen a Dengue Grave

A las instituciones formadoras de nivel superior pre-grado y post-grado, desa-
rrollar acciones de proyeccion social en los diferentes escenarios de la comu-
nidad (instituciones educativas, centros laborales, redes sociales, etc) enfati-
zando la promocién de la salud y proteccion especifica; para reducir los indi-

ces larvarios y por ende la aparicion de un brote de Dengue.
A la comunidad cientifica, que realicen estudios en esta tematica consideran-
do mayor ambito geogréafico, métodos y disefios diferentes, asi como también

otras variables, a fin de que los resultados puedan ser inferidos a la poblacién

con caracteristicas heterogéneas.

CAPITULO IX
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ANEXOS



ANEXO 1

MATRIZ DE CONSISTENCIA

DEFINICION DEFINICION NIVEL DE
VARIABLE DIMENSION INDICADOR .
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION
I. Caracteristicas Caracteristicas Son los signos y sintomas Shock por Aumento de la permeabilidad | Intervalo

Clinicas y epi-
demioldgicas

Clinicas

que estan presentes en el
paciente, durante la
evolucion de la
enfermedad del Dengue

Grave.

extravasacion del

plasma.

vascular, que se manifiesta

por  cualquiera de los

siguientes signos:

v’ Hipotension arterial, taqui-
cardia, bradicardia.

Se consider0 2 categorias:

- Si: Cuando en la H.CL. del
paciente este registrado los
signos descritos.

- No: Cuando en la H.CL. del

paciente no este registrado

los signos descritos.
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Acumulacion de
liquido con dificultad

respiratoria.

Definida como la acumulacion
anormal de liquido en un
espacio vital que dificulta el
proceso  respiratorio.  Se
medira a través de los
siguientes signos:

v" Ascitis
Derrame pleural
Derrame pericérdico
Edema pulmonar
Polipnea
Disnea
Se consider0 2 categorias:

- Si: Cuando en la H.CL. del
paciente este registrado los
signos descritos.

- No:Cuando en la H.CL. del

paciente no este registrado los

signos descritos.

Intervalo
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Sangrado profuso

Compromiso grave de

6rganos

Es la presencia de sangre
procedente  de  cualquier
6rgano vital. Se consider6 los
siguientes signos:
v’ Epistaxis
Gingivorragia
Hematuria
Hematemesis
Ginecorragia
Se considerd 2
categorias:

- Si: Cuando en la H.CL. del
paciente este registrado los
signos descritos.

- No:Cuando en la H.CL. del

paciente no este registrado

los signos descritos.

Es la afeccion de ciertos

6rganos vitales. Se considerd

las siguientes manifestaciones

Intervalo

Nominal
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clinicas: Encefalopatia
Miocardiopatia
Insuficiencia hepética
aguda
Se consider6 2 categorias:

- Si: Cuando en la H.CL. del
paciente este registrado la
presencia
de la manifestacion clinica
descrita.

- No:Cuando en la H.CL. del

paciente este registrado la no

presencia de la manifestacion

clinica descrita.
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Caracteristicas
Epidemioldgicas

Son aquellos factores,
cuya  frecuencia de
presentacion en los casos
de Dengue grave se
distribuye en funcién de la
variable persona, tiempo y

lugar.

Edad

Sexo

Es el periodo de tiempo que
ha pasado el paciente desde su
nacimiento, expresado en afios
cumplidos en el dia de la
hospitalizacion. Se considerd
3 categorias:

- De 18 a 24 afios

- De 25 a 30 afios

- De 31 a60 afios

Es la diferencia bioldgica de
los sujetos en estudio que
determinara su condicion de
hombre o mujer. Se considero
2 categorias:
- Masculino

- Femenino

Intervalo

Nominal
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Lugar de procedencia

Ocupacion

Es el espacio fisico en que
residen los sujetos de estudio.
Se consider( 3 categorias:
-Urbano: aquellos pacientes
que residen en el casco urbano
de la ciudad.

-Urbano Marginal: aquellos
pacientes que residen en los
alrededores del casco urbano.

Rural: aquellos pacientes que

residen en las riberas de los

rios, quebradas y cochas.

Es la labor que efectian los
sujetos de estudio en su vida
diaria, al momento de su
hospitalizacion. Se considerd
2 categorias:

- Independiente

cuando desarrolla una acti-

Nominal

Nominal
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Grado de Instruccion

vidad econémica por cuen-
ta propia, valiéndose de su
propio capital, y recursos
econémicos 0 no remune-
rado.
- Dependiente: cuando tiene
un ingreso fijo y/o por lo

menos un salario base.

Es el nivel de estudios
escolarizados, obtenidos por
los sujetos de estudio..

Se considera 4 categorias:

-Sin estudios

-Primaria: completa 0
incompleta.

-Secundaria: Aquellos

pacientes que alcanzaron
secundaria completa 0

incompleta.

Ordinal
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Antecedentes de

Dengue

Enfermedad(es)

cronica (s)

-Técnico/Superior:  pacientes
con estudios de nivel técnico o
superior completo o

incompleto

Cuando se registra en la
H.CL. la presencia de haber
tenido dengue previamente
antes de este Ultimo cuadro
clinico.

Se considerd2 categorias:

- Si

-No.

Cuando se registra en la
H.CL. Enfermedades de larga
duracion (HTA, DM, etc.) y
por lo general de progresion

lenta en los sujetos de estudio.

Nominal

Nominal
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Se consider( 2 categorias:

-Si

-No

En caso de ser afirmativo.

Especificar

Dengue Grave

Se define cuando el
paciente presenta los
siguientes
criterios:Shock por
extravasacién de plasma,
acumulaciéon de liquido
con dificultad
respiratoria, sangrado
profuso y compromiso
grave de Organos, y es
confirmado a través del
diagndstico por
serologia, NS1 y/o PCR
registrados en la HCL de

cada paciente.

Cuando en la HCL del
paciente este registrado
el diagnostico de
Dengue Grave
confirmado a través de
los examenes de
serologia o por biologia
molecular PCR.

IgM: SI ( ) NO ()

1gG: SI( ) NO( )

PCR: SI( )NO( )

NSL:SI( )NO( )

Nominal
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ANEXO 2

B,
FICHA DE CARACTERIZACION CLINICA - EPIDEMIOLOGICA SOBRE
1 DENGUE GRAVE
) N* ficha: weveeeeerieo NYHCL........ Edad:........ Sexo: F. M.
1. Grado de instruccion:
Sin estudios Primaria Secundaria
Técnico Supertor

1. Lugar de procedencia:

Urbano :| Urbano marginal :| Rural

3. Ocupacion:

Trabajador independiente Trabajador dependiente

4. Antecedente dengue (fiehre, dolor de hueses, rash)

T T
5. Enfermedad(es) cronica (s):

Si ] ™ [ ]

En caso de ser afirmativo especificar:............
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6 Caracteristicas clinicas - Dengue Grave :
6.1 Shock por extravasacion del plasma
a) Hipotension arterial
b) Taquicardia

c) Bradicardia

6.2 Acumulacion de liquido con dificultad
respiratoria
a) Ascitis
b) Derrame pleural
c) Derrame Pericardico
d) Edema pulmonar
e) Polipnea

f) Disnea

6.3 Sangrado Profuso
a) Gingivorragia
b) Epistaxis
c) Hematuria
d) Hematemesis

e) Ginecorragia

6.4 Compromiso Grave de 6rganos
a) Miocardiopatia
b) Insuficiencia hepética aguda

c) Encefalopatia

6.5 Diagnostico confirmado de dengue grave

a) IgM Si () No ( )
b) IgG si () No ()
c) NS1 si () No ()
d) PCR si () No ( )
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Si
Si

Si

Si
Si
Si
Si

Si

Si
Si
Si
Si
Si

Si

si
Si

si

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no

no




