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Metodologia: Estudio descriptivo transversal retrospectivo, incluyé registros de 206 pacientes con signos de alarma de dengue
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ORCID: 0000-0003-4405-0045 que acudieron a la Emergencia de Adultos del Hospital Roosevelt de Guatemala, del 26 de septiembre al 26 de noviembre
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ORCID: 0009-0005-5110-9465 en 71,4%. Las transaminasas AST y ALT presentaron elevacion en 97,0% (96/99) y 91,0% (142/156), respectivamente. Los
tiempos de coagulacion se mostraron prolongados en 55,9% (104/186) para TPT y en 22,6% (42/186) para TP. Hubo 78,7%
de positividad (148/188) para dengue. El 8,3% (17/206) de los pacientes fue referido al area critica por clasificacion de dengue
grave.

Conclusion: Estos datos aportan una mejora en el reconocimiento y el manejo clinico adecuado de casos con signos de alarma
y dengue grave, que pueden contribuir para disminuir la carga de morbimortalidad de esta enfermedad en el pais.
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ABSTRACT

Introduction: Dengue is one of the most clinically and epidemiologically important arboviruses worldwide. In Guatemala, the
highest number of cases in the last 10 years was recorded in 2023 and an increase of 135% in the number of cases compared
to 2022.

Objective: Clinical characterization of dengue with warning signs and severe dengue.

Methodology: Retrospective cross-sectional descriptive study, included records of 206 patients with warning signs of dengue
who attended the Adult Emergency of the Roosevelt Hospital in Guatemala, from September 26 to November 26, 2023.
Results: The female sex predominated in 54,4% and the age group of 12-22 years in 51,0%. The main warning sign was
bleeding in 63,6%. The major complications were liver disease in 9,2%, shock in 5,8% and neurological alterations in 2,9%.
Regarding hematological parameters, thrombocytopenia predominated in 93,2%, leukopenia in 53,9% and lymphocytosis in
71,4%. The transaminases AST and ALT were elevated in 97,0% (96/99) and 91,0% (142/156), respectively. Coagulation times
were prolonged in 55,9% (104/186) for TPT and in 22,6% (42/186) for TP. There was 78,7% positivity (148/188) for dengue.
The 8,3% (17/206) of patients were referred to the critical area for classification of severe dengue.

Conclusion: These data provide an improvement in the recognition and adequate clinical management of cases with warning
signs and severe dengue, which can contribute to reducing the burden of morbidity and mortality from this disease in the
country.

Key words: Warning signs, severe dengue, clinical characterization, Guatemala

RESUMO

Introducéo: A dengue é uma das arboviroses de maior importancia clinica e epidemiolégica em todo o mundo. Na Guatemala,
durante 2023 foi registrado o maior nimero de casos dos ultimos 10 anos e um aumento de 135% no nimero de casos em
relacdo a 2022.

Objetivo: Caracterizacao clinica da dengue com sinais de alerta e dengue grave.

Metodologia: Estudo descritivo transversal que incluiu registros de 206 pacientes com sinais de alerta de dengue atendidos na
Emergéncia Adulto do Hospital Roosevelt, na Guatemala, no periodo de 26 de setembro a 26 de novembro de 2023.
Resultados: O sexo feminino predominou em 54,4% e na faixa etaria de 12 a 22 anos em 51,0%. O principal sinal de alerta foi
sangramento em 63,6%. As principais complicacdes foram doenca hepatica em 9,2%, choque em 5,8% e alteracao neuroldgica
em 2,9%. Em relacdo aos parametros hematolégicos, houve predominio de trombocitopenia em 93,2%, leucopenia em 53,9%
e linfocitose em 71,4%. As transaminases AST e ALT foram elevadas em 97,0% (96/99) e 91,0% (142/156), respectivamente.
Os tempos de coagulacdo foram prolongados em 55,9% (104/186) para TPT e em 22,6% (42/186) para TP. Houve 78,7%
de positividade (148/188) para dengue. 8,3% (17/206) dos pacientes foram encaminhados para a area critica devido a

classificacdo de dengue grave.
Fecha de recibido: 15/05/2024

Fecha de aceptado: 12/08/2024 Conclusédo: Esses dados proporcionam uma melhoria no reconhecimento e manejo clinico adequado dos casos com sinais

de alerta e dengue grave, o que pode contribuir para a reducao da carga de morbidade e mortalidade dessa doenca no pais.
Palavras-chave: Sinais de alerta, dengue grave, caracterizagdo clinica, Guatemala
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INTRODUCCION

El dengue es uno de los arbovirus de mayor importancia clinica
y epidemioldgica a nivel mundial®. En las Gltimas décadas ha
surgido y resurgido en ambos hemisferios, provocando un
incremento en la frecuencia de epidemias y manifestaciones
clinicas graves asociadas a dengue, registrando el mayor
ndimero de casos en la regidon de Las Américas, asi como
transmision autoctona en Europa y Estados Unidos®? 9.
Elprincipaltransmisordelvirusdedengue (DENV)eselmosquito
Aedes aegypti que causa infeccidn a través de cualquiera de
los cuatro serotipos (DENV-1 a DENV-4)®, El periodo de
incubacion varia de 4 a 10 dias; la infeccién por dengue puede
cursar de forma asintomatica o presentarse con un amplio
espectro de manifestaciones clinicas que pueden ir desde
formas leves similares a la gripe, hasta cuadros mas graves que
presentan hemorragia, incremento del hematocrito y shock
hipovolémico“?, entre otras,y que pueden conduciralamuerte.
Los serotipos DENV-2 y DENV-3 se han asociado a
formas graves; sin embargo, los otros serotipos también
pueden causarlas®® 7. La gravedad del dengue no depende
exclusivamente del serotipo, otros factores como la inmunidad
del huésped también tiene influencia sobre el curso de la
enfermedad®?. Por otra parte, se ha descrito que una persona
con una primoinfeccién por cualquiera de los serotipos
desarrolla la forma clasica de la enfermedad, pero si se infecta
nuevamente con un serotipo diferente se va a encontrar
en riesgo de desarrollar formas mas graves; asimismo, se
pueden desarrollar cuadros de dengue grave en casos de
primoinfeccion, y no todas las personas que se reinfectan
van a desarrollar formas graves de la enfermedad® © 19,
En la regién de las Américas, se notificaron 4,1 millones de
presuntos casos de dengue entre el 1 de enero y el 11 de
diciembre de 2023, entre ellos 6710 casos graves (el 0,16%
de los presuntos casos) y 2049 muertes (tasa de letalidad del
0,05%)12; ese afo la Direccion de Epidemiologia y Gestion
de Riesgo del Ministerio de Salud Publica y Asistencia
Social de Guatemala emiti6 tres alertas epidemiolégicas por
dengue (entre el 20 de febrero y 30 de agosto), indicando
desde la primera alerta el registro mas alto de casos en
los udltimos 10 afos e identificando posteriormente un
incremento de 135% en el nimero de casos de dengue
comparado con el 202243 4, Lo anterior se vio reflejado
en el aumento del nimero de pacientes con signos de
alarma de dengue que requirieron asistencia médica.
La infeccién por el virus de dengue requiere una alta
sospecha clinica que lleve a una pertinente y certera
clasificaciéon. Se ha demostrado que el manejo oportuno
basado en la caracterizacidn clinica de dengue sin signos
de alarma, con signos de alarma y dengue grave disminuye
la letalidad“ . Dentro de los signos de alarma encontrados
con mayor frecuencia se han descrito los vomitos, sangrado,
hepatomegalia y aumento del hematocrito, entre otros;
y en dengue grave, choque y sangrado gravel’> 16 17. 18]

DOI: 10.25184/anfamed2024v11n2a4

En Guatemala, actualmente no se conoce el numero
de personas con dengue que requieren hospitalizacion,
tampoco se conoce cudles son las caracteristicas clinicas de
presentacién de dengue con signos de alarma o dengue grave,
por lo que consideramos que es importante determinar cuales
son las formas de presentacion mas frecuentes en pacientes
con dengue con signos de alarma y dengue grave, para
identificarlos precozmente y poder iniciar prontamente las
medidas terapéuticas necesarias. Por lo anterior, se disefo el
presente estudio con el objetivo de realizar la caracterizacion
clinica de dengue con signos de alarma y dengue grave en
adultos atendidos en el Hospital Roosevelt de Guatemala.

MATERIALES Y METODOS

POBLACION Y MUESTRA

Se llevd a cabo un estudio descriptivo transversal
retrospectivo que incluyd registros de 206 pacientes
con signos de alarma o dengue grave que acudieron a la
Emergencia de Adultos del Hospital Roosevelt de Guatemala
del 26 de septiembre al 26 de noviembre del 2023. El tipo
de muestreo fue no probabilistico de casos consecutivos.

CRITERIOS DE INCLUSION

-Personas a partir de los 12 afios que fueron atendidas en la
Emergencia de Adultos.

-Toda persona que presentd al menos un signo de alarma de
dengue grave, con o sin comorbilidades.

CRITERIOS DE EXCLUSION

-Menores de 12 afos.

-Toda persona que no presentd al menos un signo de alarma
de dengue grave, con o sin prueba de dengue positiva.

SESGOS

-No fueron registrados todos los datos de pruebas de
coagulacion, transaminasas, ni pruebas serolégicas de dengue,
debido a que durante el periodo que abarca el estudio, el
Hospital paso por algunos dias de desabastecimiento.

-El diagndstico fue realizado Unicamente a través de pruebas
seroldgicas, por lo que al no contar con pruebas moleculares
pudo haber subregistro de casos positivos.

LIMITACIONES

-Al no contar con registro de todos los datos de pruebas
de laboratorio y de diagndstico de dengue, no fue posible
conocer la proporcion exacta de alteracion de cada pardametro
de laboratorio. Asimismo, en cuanto al diagndstico de dengue,
no se pudo conocer con exactitud la positividad del mismo,
debido a que no se realizd la prueba serolégica a todos los
pacientes por desabastecimiento de las mismas, sumado a
que no se contd con pruebas moleculares para diagnéstico /
confirmacion en ninguno de los casos.

-No se conté con el registro de informaciéon sobre las
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infecciones primarias/secundarias por dengue.

DEFINICIONES DE CASO SOSPECHOSO O CLINICO:
DENGUE SIN SIGNOS DE ALARMA

-Presencia de fiebre, habitualmente de 2 a 7 dias de evolucion.
-Presencia de dos o mas de las siguientes manifestaciones:
Nausea / vomitos, exantema, cefalea / dolor retroorbitario,
mialgias, artralgias, petequias, leucopenia.

DENGUE CON SIGNOS DE ALARMA

Todo paciente que presenté uno o mas de los siguientes signos:
-Dolor abdominal intenso o dolor a la palpacién del abdomen
-Vémitos persistentes

-Acumulacién de liquidos

-Sangrado

-Letargo

-Irritabilidad

-Hipotensién postural

-Hepatomegalia mayor a 2 cm

-Aumento progresivo del hematocrito

DENGUE GRAVE

Todo paciente que presentd una o mas de las siguientes
manifestaciones:

-Choque o dificultad respiratoria debido a extravasacion grave
de plasma

-Sangrado grave

-Compromiso grave de érganos

CASO CONFIRMADO DE DENGUE

Paciente que cumple con la definicion de caso
sospechoso o clinico en el que se detecta la presencia
del antigeno NS1 y/o anticuerpos de tipo IgM, en
muestras de suero, o deteccién por prueba molecular.
El abordaje de pacientes con signos de alarma de dengue
y dengue grave que acudieron a emergencia de adultos del
Hospital Roosevelt, se llevé a cabo siguiendo este flujo de
trabajo:

Sintomas de dengue

v
Clasificacién de Medicina Interna

v
Evaluacién clinica

v
Traslado a 4rea de emergencia

valuacién ci residentes > Hematologia
' afio 1
L TPEYERRER e Quimicasanguinea
H ‘
" || Tlempos de coaguiacién
Laboratorios (segin necesidad) —
L J ‘ Gases arterialesivenosos
- J

v

Prueba seroldgica de dengue [ Estudode imagenes

| posive > Negaivo |
Abordaje de sinlomas
Grupo A
Requiere alencidn por

GrupoBl = condici6n asociada y factor
’ de riesgo social

Grupo B2

[ erupoc \

*En los casos de dengue confirmado el manejo se realizé en base la clasificacién por grupos
indicada en la Guia para el Manejo Clinico del Dengue. Primero, segundo y tercer nivel de
atencion del Ministerio de Salud y Asistencia Social, 2022.

Fuente: elaboracién propia
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DEFINICIONES DE ALTERACIONES
ANALITICAS

HEMATOLOGICOS

-Trombocitopenia: Menor de 150 K/ul (rango de referencia
150 - 500)

-Leucopenia: Menor a 5.00 K/ul (rango de referencia 5.00 -
10.00).

-Neutropenia: Menor a 60.0 % (rango de referencia 60.0 -
69.0).

-Linfocitosis: Mayor a 35.0% (rango de referencia 25.0 - 35.0).
-Hemoconcentracién: hematocrito mayor a 50 % (rango de
referencia 36.0 - 50.0).

QUIMICA SANGUINEA (TRANSAMINASAS)

-Elevacion de ASAT: 2 veces mayor a limite superior (rango de
referencia O - 38 U/L).

-Elevacion de ALAT: 2 veces mayor a limite superior (rango de
referencia O - 31 U/L).

COAGULACION

-Prolongacién de TPT: Mayor a 37 s (rango de referencia 20.0
- 37.0).

-Prolongacién DE TP: INR mayor a 1.20 (rango de referencia
0.80 - 1.20).

DEFINICIONES DE ALERACION CLIiNICA
SANGRADO
-Sangrado

gingival, vaginal y/o gastrointestinal

inferior o superior, asociado al virus de dengue.

HEPATOPATIA
-Cualquier afeccién que daiie el higado y no permita que
funcione correctamente, asociada al virus de dengue.

ALTERACION NEUROLOGICA

-Cualquier disfuncién neurolégica asociada al virus de dengue.

GRUPOS DE INTERVENCION

Se siguid la clasificacion de la Guia para el Manejo
Clinico del Dengue. Primero, segundo y tercer nivel de
atencion del Ministerio de Salud y Asistencia Social, 2022:
-Grupo A. Dengue sin signos de alarma

-Grupo B1. Dengue sin signos de alarma con comorbilidades
o riesgo social

-Grupo B2. Dengue con signos de alarma

-Grupo C. Dengue grave

INSTRUMENTO Y PROCEDIMIENTO DE
RECOLECCION DE DATOS

La informacion fue tabulada en el orden preestablecido de los
campos, en base a las variables registradas en el formulario
electronico “Base de datos de Dengue Emergencia Medicina
Interna 2023", el cual recopilé variables epidemioldgicas:
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sexo y edad; variables clinicas: dias de sintomas, sintomas,
comorbilidades; y variables de laboratorio: hematologia,
coagulaciéon, transaminasas, presencia de antigeno
NS1, anticuerpos IgM e IgG y la clasificacién clinica de
dengue con signos de alarma o grave. Lo anterior, a
partir de la informacién registrada en los expedientes
clinicos de cada paciente. En este andlisis se incluyo
Unicamente a personas clasificadas con signos de alarma

o dengue grave, atendidos en la Emergencia de adultos.

ANALISIS DE DATOS

Se realizd utilizando el software estadistico de distribucién
libre Jamovi version 2.3.26; las variables cuantitativas se
muestran en mediana con maximo y minimo, y en rangos.
Las variables cualitativas, incluyendo la positividad por
dengue, se describen a través de frecuencias y porcentajes.

ASPECTOS ETICOS

Durante todo el proceso del estudio se garantizé el
cumplimiento de los cuatro principios basicos de la ética:
respeto por las personas, beneficencia, no maleficencia y
justicia. Se guardé la confidencialidad en todo momento.
El protocolo de investigacion fue sometido a revisién por
parte de las autoridades del Departamento de Docencia e
Investigacion del Hospital Roosevelt, aprobacion registrada
en Acta 732, Punto é6to, el 05 de febrero del 2024.

RESULTADOS

De 232 consultas por sospecha de dengue, 206 personas
fueron clasificadas con signos de alarma o dengue grave”.

Tabla 1. Caracteristicas de pacientes adultos con sospecha de dengue y signos de alarma

Caracteristica n %
Pacientes 206 100%
Sexo
Femenino 112 54.4%
Masculino 94  45.6%
Edad
12-22 105 51.0%
23-32 47  22.8%
3342 28 13.6%
43-52 9 4 4%
53-62 10 4.9%
63-72 2 1.0%
73-82 4 1.9%
83-92 1 0,1%

Fuente: elaboracién propia

De los 206 pacientes con sospecha de dengue y signos de
alarma, predomind elsexofemeninoenel 54,4%yel grupoetario
de 12-22 anos en 51,0%. En el Hospital Roosevelt, en caso de
requerir atencion de urgencia, todos los niflos menores de 12
anos son atendidos en la Emergencia de Pediatria, en tanto que
todas las personas a partir de los 12 anos, son atendidas en la
Emergencia de Adultos. Hubo 7 pacientes mayores de 65 afos.
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Sangrado 63.6%
Dolor abdominal 36.4%

é Nauseas 26.7%

£ Vémitos 26.7%

% Intolerancia oral 26.7%

o

'c% Hepatopatia 9.2%

Choque 5.8%
Alteracion neurolégica 2.9%

Figura 1. Sintomatologia en pacientes adultos con sospecha de dengue y signos de alarma
(n=206)
Fuente: elaboracién propia

La mediana de tiempo de inicio de sintomas fue 5 dias,
con minimo de 3 dias y maximo de 8 dias. El 63,6% mostré
sangrado de mucosas, el 36,4% dolor abdominal y el 26,7%
de los pacientes presentd nauseas, vomitos e intolerancia oral.

Tabla 2. Pruebas de laboratorio en pacientes adultos con sospecha de dengue y signos de
alarma

Exdmenes de laboratorio

Hematologia
(n=206)
Leucocitos 111 539% 78 379% 17 83%
Neutrofilos 140 68,0% 12 5.8% 34 26.2%
Linfocitos 23 112% 36 175% 147 714%
Hematocrito 48 233% 149 723% 9 44%
Plaguetas 192 932% 14 6,8% 0 -
Coagulacién
(n=186)
TPT 80  43,0% 104 55.9%
TP 4 22% 140 T53% 42 226%
Quimica
sanguinea
AST (2=99)
Normal (0-31)
UIL 3
Alto (=31 UIL)
ALT (n=156)
Normal (0-38) ) 14
UIL )
Alto (38 UIL)
TPT: Tiempo parcial de tromboplastina, TP: Tiempo de protrombina

AST: Aspartato aminotransferasa, ALT: Alanina aminotransferasa
Fuente: elaboracion propia
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97.0% 142 91.0%

De los 206 pacientes, el 93,2% presentd trombocitopenia,
53,9% leucopenia, 71,4% linfocitosis, 68,0% neutropenia y
el 4,4% hemoconcentracion. En cuanto a las transaminasas,
la AST presentd elevacion en el 97,0% (96/99), de los 96
pacientes, 90 tuvieron elevacién > 2 veces limite superior; en
tanto que la ALT presentd elevacion en el 91,0% (142/156),
de los 142 pacientes, 115 tuvieron elevacién > 2 veces
limite superior. Los tiempos de coagulacién se mostraron
prolongados en el 55,9% (104/186) para TPT y en 22,6%
(42/186) para TP.

Fue posible realizar la prueba a 188 pacientes de los 206
incluidos en este estudio. Hubo 78,7% (148/188) de
positividad general para dengue, evidenciado a través de
la presencia del antigeno NS1 y/o anticuerpos IgM. De
manera individual, el antigeno NS1 estuvo presente en
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55,3% (104/188), los anticuerpos I1gM en 51,6% (97/188) y
anticuerpos IgG en 72,9% (137/188) de los pacientes.

80 72,9
70

60 553 51,6

50

40

30

20

10

Porcentaje (%)

MS1 Iigh IgG

Figura 2. Pruebas seroldgicas de dengue en pacientes adultos con signos de alarma 'y
dengue grave (n = 188)
Fuente: elaboracion propia

Tabla 3. Perfil de serologia para dengue en pacientes adultos con signos de alarma y dengue
grave (n = 188)

MNimero de  Anti Anticuerpos -

pacisntes I\'Sg.lmo I=MM I=G CEpTEE

Evidencia de infeccion

14 + - _  aguda sin memoria por
infeccidn pazada

Evideneia de infeccion

2% + + _  aguda sin memeoria por
infeecion pasada.

Evidencia de infeccion
38 + + + 3guday memoria por
infeecion pasada.
Evidencia de infeccidn
42 - + 4+ aguda v memoria por
infeccidn pazada.
Evidencia de infeccidn
26 + - 4+ aguday memora por
infeccion pasada.
Evidencia de infeccidn
- + . aguda sin memoria por
infeccion pasada.
Mo hay evidencia de
infeceidn aguda, exista
memoria por mfeccién
pasada.
Mo hay evidencia de
infeceidn zguda, m
memoria por nfeccidn
pazada.

(]

30 . . +

10 . . .

Fuente: elaboracién propia

Como parte del perfil de serologia se identificé a 106 casos
positivos que también tenian evidencia de infeccién pasada por
denguey 42 casos positivos sin evidencia de infeccién pasada.
De los 206 pacientes 166 fueron hospitalizados. La mediana
de permanencia hospitalaria fue de 4 dias con un minimo
de 1 dia (24 horas) y maximo de 24 dias. 53 pacientes
requirieron atencion médica durante 24 horas, 109 pacientes
estuvieron ingresados entre dos y siete dias, y cuatro
pacientes necesitaron hospitalizacion mayor a 10 dias.
El 8,3% (17/206) de los pacientes con signos de alarma
fue clasificado como dengue grave y referido al area
critica, de ellos el grupo etario con mayor frecuencia se
encontraba entre los 12 - 22 afios (58,8% (10/17)); el 41,2%
(7/17) mostré sangrado de mucosas y dolor abdominal
como sintomas mas representativos; el 70,6% (12/17)
tuvo choque y el 35,3% alteracion neurolégica (6/17); un
paciente presenté ambos signos. La positividad de dengue
evidenciada por la presencia del antigeno NS1 o anticuerpos
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IgM fue de 64,7% (11/17). La letalidad fue de 1,9% (4/206).

Tabla 4. Condiciones y comorbilidades en pacientes adultos con signos de alarma y dengue

grave (n = 206)
Condicién Vi %
Embarazo 2 1.0
Comorhilidad i %
Diabetes 13 6.3
HA 7 3.4
ERC 2 1.0
VIH 2 1.0

Fuente: elaboracion propia

El 1,0% (2/206) de las consultas realizadas corresponde a
embarazadas. Ambas pacientes presentaron sangrado de
mucosas como Unico signo de alarma. No fue posible realizar
la prueba serolégica para dengue a la primera paciente, por
desabastecimiento, quien ademas era portadora de VIH en
tratamiento antirretroviral con carga viral indetectable, al
momento de la consulta presenté leucopenia y ASAT elevada.
La segunda paciente tenia positivo el antigeno NS1, presentd
trombocitopeniay prolongacion del TPT. Fueron hospitalizadas
durante 24 horas, sin otro factor asociado. En relacion a las
comorbilidades, diabetes se presentdé en mayor porcentaje,
6,3%, seguida por HA en 3,4%. Todos los pacientes con
comorbilidadestuvieron positivo elantigeno NS1 oanticuerpos
IgM, a excepcion del caso descrito de la primera embarazada.

DISCUSION

DESCRIPCION DE LA POBLACION

Se realizé un estudio en 206 pacientes con signos de alarma
de dengue que fueron atendidos en el Hospital Roosevelt
de Guatemala. En el presente estudio el sexo femenino fue
predominante en 54,4% (Tabla 1), al igual que en un estudio
realizado en Brasil (59,0% (2,840/4,817)) y segun lo reportado
por Huits (2023) en 20 sitios centinela internacionales ((56,0%
(3,336/5,958))1%19: mientras que el sexo masculino predominé
en estudios realizados en Ecuador (56,1% (46/82)) y Taiwan
(51,0% (341/669))17 18, No existe suficiente evidencia para
generalizar la asociacion entre la enfermedad por dengue y
el sexo; es necesario tomar en cuenta otros criterios como la
edad, inmunidad preexistente a dengue, factores fisiolégicos
y factores socio-conductuales regionales, entre otros®"?.
El grupo etario de 12 - 22 afos predominé en 51,0%,
mostrando a la poblacién joven como la mas afectada, lo cual
es comparable con datos reportados en Brasil y Ecuador®>17),
Es importante tomar en consideracién que la edad prevalente
también depende del enfoque de los estudios, como la
periodicidad que abarca, el contexto sociodemografico y
otros factores que pueden influir en esta variable?® 2% 22),
Cuadroclinico. Laevoluciondelaenfermedad porel DENVtiene
una amplia gama de manifestaciones leves y graves; pasado el
periodo de incubacidn, la enfermedad evoluciona en tres fases:
1) febril que dura de 2 a 7 dias, donde aparecen sintomas
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inespecificos®® 2V;

2) la fase critica dura 1 o 2 dias, puede cursar con sindrome de
fuga capilar y/o hemorragia significativa®?;

3) la fase de recuperacion dura de 3 a 5 dias, el paciente se
estabiliza y reabsorbe el liquido extravasado®?.

La mayoria de los pacientes sintomaticos mejora
después de la etapa febril y alrededor del 5% progresa
a la fase critica®. La mediana de tiempo de inicio de
sintomas de los pacientes incluidos en el presente
estudio fue 5 dias (minimo 3 dias, maximo 8 dias).
Los pacientes suelen presentar signos de alarma de dengue
grave antes de entrar en la fase critica® ??; al respecto, en
este estudio predomind el sangrado de mucosas (63,6%),
seguido por el dolor abdominal (36,4%) y en menor frecuencia
nauseas, vomitos e intolerancia oral (26,7%) (Figura 1), en otros
estudios se ha reportado el sangrado en 2,8% y 52,0%"> 19
dolor abdominal entre el 10,2% a 78,0%(15, 17, 18), nauseas
45,4% vy 57,3%%> 17 vémitos 19,0% a 57,3%(15, 17, 18).
El 2,9% de los pacientes incluidos en este estudio presentd
alteracion neuroldgica y 9,2% hepatopatia (Figura 1). Se
ha reportado que in vitro la infeccion afecta las células del
endotelio, asi como varias lineas fibroblasticas, neuronales
y hepaticas?®. El 5,8% de los pacientes incluidos en el
presente analisis presenté choque, dato mayoral 1,2% (1/82)
reportado por Real (2017)'7, y al 0,6% (4/669) indicado
por Kuo (2018)®, El sindrome de choque por dengue se
debe principalmente a la extravasacion grave del plasma®®?,
Alteraciones analiticas. Respecto a los pardmetros
hematoldgicos, se encontré trombocitopenia en 93,2% de
los pacientes (Figura 1). La disminucién en el nimero de
plaquetas puede deberse a la supresién hematopoyética
provocada por DENV y alos anticuerpos que reconocen a las
plaquetas por reaccion cruzada, lo que favorece la apariciéon
de hemorragiasi®> 2¢; sin embargo, se debe tener en cuenta
que las hemorragias durante la infeccién por dengue son
multicausales, no exclusivamente por trombocitopenia®.
En general, durante la infeccién por DENV no se produce
anemia, pero si leucopenia con tendencia a la linfocitosis
relativa, debido a la alta proliferacion de linfocitos durante
el proceso patoldgico; la neutropenia también se puede
presentar sobre todo en la fase inicial de la enfermedad, que
puede acompanarse de células en banday linfocitos atipicos en
dos tercios de los pacientes?”-28, En los pacientes incluidos en
este estudio se encontrdé leucopenia en el 53,9%, linfocitosis
en 71,4% y neutropenia en 68,0% (Tabla 2), valores similares
a lo reportado por Real (2017)"7. El 4,4% de los pacientes
presenté hemoconcentracion, valor considerablemente
mas bajo a lo reportado por otros autores™ 7. El aumento
progresivo del hematocrito indica fuga de plasma o
deshidratacion, por lo que se considera un signo de alarma®?.
La infeccion por dengue provoca necrosis de los hepatocitos
secundaria a la infiltracion de células inmunitarias como
LTC y NK en el higado, estas células destruyen los
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hepatocitos infectados lo que genera la elevacién de las
aminotransferasas®”; asimismo, la disfuncién endotelial
y la permeabilidad vascular aumentadas pueden causar
cuadros hemorragicos asi como la prolongacién del tiempo
de protrombina®® 3132 Esto podria explicar la elevacion de
AST (97,0% (96/99)) y ALT (91,0% (142/156)), asi como
la prolongaciéon de TPT (55,9% (104/186)) y TP (22,6%
(42/186)) (Tabla 2), ademas de ser uno de los factores
asociados al sangrado de mucosas mostrado por los pacientes.
Diagndstico. En cuanto a las pruebas serolégicas, fue posible
realizar la prueba a 188 pacientes de los 206 incluidos en
este estudio, a través de la cual se evidencidé positividad
general del 78,7% por la presencia del antigeno NS1 o el
anticuerpo IgM (Figura 2). Guatemala es un pais endémico
para dengue, se espera que cada afio aumenten los casos en
la época lluviosa; sin embargo durante el 2023 se notificé
el registro mas alto de casos en los ultimos 10 afos y
posteriormente se identificé un incremento de 135% en el
nimero de casos de dengue comparado con el 202203 14
esta situacion tuvo un impacto negativo en la disponibilidad
de pruebas para deteccion de dengue, por lo que no fue
posible confirmar su presencia en 18 pacientes, asi que el
abordaje clinico se realizd en base a los signos y sintomas.
Por otra parte, a nivel individual se identificé la presencia
del antigeno NS1 en el 55,3%, anticuerpos IgM en 51,6% y
anticuerpos IgG en 72,9% de los 188 pacientes a quienes se
realizé la prueba de dengue (Figura 2). Por historia natural, se
espera un entrecruzamiento entre la presencia del antigeno
NS1 y los anticuerpos IgM; el antigeno NS1 aparece durante
los primeros 5 o 6 dias a partir del inicio de la infeccion y
los anticuerpos IgM aparecen en el dia 5 o 6, por lo que la
reactividad de uno o ambos confirma la presencia de dengue®.
La prueba serologica para diagnéstico de dengue no
hace diferenciacién entre serotipos, asi que la presencia
simultdnea de anticuerpos IgM e IgG identificada en este
estudio (Tabla 3) puede explicarse por dos escenarios:
1) traslape entre la desaparicion de anticuerpos IgM vy el
aparecimiento de anticuerpos IgG lo que significa que los
pacientes con este patron de pruebas estaban en proceso de
resolucién de la enfermedad,

2) hubo una infeccion previa por dengue, por lo que los
anticuerpos IgG corresponden a esa infeccion pasada y al
momento de acudir a nuestro servicio estaban cursando con
una infeccidén por un serotipo diferente de dengue.

En Guatemala ain no se tiene acceso a la inmunizacion
para dengue, por lo que este Ultimo escenario es el mas
frecuente y también aplica para los casos en los que se
evidencié presencia del antigeno NS1 y los anticuerpos
IgG, en ausencia de anticuerpos IgM. Es importante tomar
en consideracion que no se contd con pruebas moleculares
para realizar el diagndstico / confirmacion de caso en
ninguno de los pacientes, por lo que no hubo oportunidad de
establecer si los casos que tuvieron resultados negativos por
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serologia lo eran en realidad, o si eran positivos para dengue.
Evolucién clinica. Una vez identificados los signos de alarma de
dengue, es importante iniciar el abordaje clinico de inmediato,
basado en criterios actualizados que contribuyan a mejorar la
atencién y manejo de los casos, principalmente en situaciones
de epidemia, donde el mayor esfuerzo debe ir dirigido a evitar
las muertes por dengue y disminuir el costo econémico por
ausencia laboral y el tratamiento de las complicaciones®. Para
el manejo de los pacientes que acudieron a la Emergencia del
HospitalRooseveltconsignosdealarmadedengueseestablecié
un flujo de trabajo que permitié la pronta clasificacion,
diagnostico y abordaje de la gravedad de la enfermedad.
Ademas del aumento en el nimero de casos, también se
observé mayor grado de severidad. Durante el afo 2021 la
positividad de dengue en pacientes atendidos en el Hospital
Roosevelt fue de 6,6% (10/152), 37 de los 152 fueron
atendidos en la Emergencia de Adultos por presentar signos
de alarma de dengue grave encontrando una positividad de
16,2 % (6/37). En el 2022 la positividad de dengue fue de
17,9% (44/246) y para el grupo atendido en la Emergencia
de Adultos fue 19,5% (8/41). Ningln paciente que requirid
hospitalizacién fue ingresado por mas de 24 horas y no hubo
muertes asociadas a dengue grave durante esos afnos; en tanto
que durante el periodo que abarca el presente analisis, 166
de los 206 pacientes atendidos en la Emergencia de Adultos
requirieron hospitalizacion (Grafica 1)y 17 fueron clasificados
como dengue grave, de los cuales cuatro fueron ingresados
mas de una semana ya que fue necesaria la atenciéon por
complicaciones como ERC y manifestaciones neurolégicas.
En los pacientes de este estudio las comorbilidades
presentadas fueron diabetes 6,3% (13/26), hipertension 3,4%
(7/26), ERC 1,0% (2/26) y VIH 1,0% (2/26) (Tabla 4). Por
otra parte, los 7 pacientes mayores de 65 afos requirieron
hospitalizacion entre 1 a 4 dias; se ha descrito que este
grupo etario tiene mayor riesgo de sufrir complicaciones
en comparacion con otros grupos de edad, debido a que
pueden presentar mayor incidencia de comorbilidades®?; sin
embargo, solamente dos de ellos presentaban hipertensién
y uno diabetes, todos controlados y no hubo fallecidos en
este grupo. Se debe tomar en cuenta que la gravedad del
dengue se relaciona con multiples factores ademas de la
edad, como caracteristicas propias del virus, la respuesta
inmunolégica de cada persona, antecedente de infeccidon
por dengue vy las comorbilidades asociadas* & 9 10 20,
No se ha descrito que ser portador de VIH sea una condicion
de riesgo para desarrollar signos de alarma o dengue grave;
sin embargo, se debe descartar seroconversion aguda de VIH
tanto en la fase febril como en la fase critica de dengue®?; a
todos los pacientes del estudio se les realiz6 la prueba de VIH,
a excepcion de dos ya conocidos por esta condicién. No se
documentd seroconversion. En los casos de las dos mujeres
embarazadas, el Unico hallazgo fue el sangrado de mucosas;
las manifestaciones clinicas y el pronéstico del dengue en las
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embarazadas son similares a las no embarazadas, con algunas
diferencias que se deben tomar en cuenta durante el embarazo
ya que existen condiciones fisioldgicas que podrian dificultar
el diagnéstico de dengue, como leucocitosis, trombocitopenia
y prolongacion de TP/TPT®? que fueron alteraciones
analiticas encontradas en las dos pacientes. Alin con estos
hallazgos, no fue necesaria la hospitalizacion por mas de
24 horas ya que no fueron clasificadas como dengue grave.
El 8,3% (17/206) de los pacientes fue clasificado como
dengue grave y referido a areas criticas (area de choque en
la emergencia o area de intensivo en base a los criterios de
severidad del cuadro de dengue), siguiendo los lineamientos
descritos en la Guia de referencia®?. Es importante mencionar
que la prueba de dengue fue positiva en el 64,7% (11/17)
por la presencia del antigeno NS1 o anticuerpo IgM; los
otros pacientes tuvieron positiva Unicamente la prueba de
anticuerpos IgG. Alrededor del 5% de los pacientes progresa
a la fase critica, que suele ocurrir después de que el virus
se elimina del torrente sanguineo y la fiebre desaparece®
29 Por lo anterior y debido a la presencia de choque o
manifestacion neurolégica, el 35,3% (6/17) de los pacientes
con anticuerpos IgG fue tratado clinicamente como pacientes
con dengue grave. Se sabe que durante el 2023 los serotipos
DENV-2 y DENV-3 circulaban en mayor grado en el pais®¥;
sin embargo, no se conocen los serotipos que afectaron
a los pacientes del presente estudio, por lo que no fue
posible correlacionar ese dato con la gravedad de dengue.
En la regidon de las Américas la tasa de letalidad asociada
a dengue fue de 0,05%, entre el 1 de enero y el 11 de
diciembre de 2023%2: en Guatemala fue notificada una
tasa de letalidad del 0,16% hasta octubre del 2023t%; es
importante tener en cuenta que la infeccion por DENV
cursa de manera asintomatica en alrededor del 80% de las
personas. En el presente estudio se encontré que fallecié el
1,9% de los pacientes con signos de alarma y dengue grave.
Finalmente, es importante tener en consideracion que el
dengue epidémico ocurre ciclicamente cada 3 a 5 afos, y
la evidencia sugiere un aumento en la magnitud y gravedad
de casos de dengue con cada nueva epidemia®®. Las
formas de presentacién de dengue con signos de alarma y
dengue grave caracterizadas en este estudio representan
una base para mejorar el reconocimiento y el manejo
adecuado de casos en el pais, con el objetivo de disminuir
la carga de morbimortalidad de dengue en Guatemala.

CONCLUSION

El presente estudio identific6 el sangrado como el
principal signo de alarma de dengue grave en pacientes
que recibieron atenciéon en la Emergencia de Adultos del
Hospital Roosevelt. Las alteraciones analiticas encontradas
con mayor frecuencia fueron trombocitopenia, leucopenia y
linfocitosis. Mas del 90% de los pacientes presenté elevacion
de transaminasas y de ellos, mas del 80% tuvo valores > 2
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veces el limite superior de estos paradmetros. La positividad
en la prueba serolégica para dengue fue de 78,7% de los
188 a quienes fue posible realizar la prueba, el manejo
clinico de quienes no tuvieron prueba se realiz6 en base a
los signos y sintomas. El 8,3% de los casos fue clasificado
como dengue grave, en quienes la hepatopatia, el choque y la
alteracion neurolégica fueron las principales complicaciones,
y fallecio el 1,9% del total de pacientes atendidos.
Estos datos aportan una mejora en el reconocimiento
y el manejo clinico adecuado de casos con signos de
alarma y dengue grave en Guatemala, que pueden
contribuir para  disminuir la carga de morbimortalidad
de esta enfermedad en el pais. Asimismo, evidencian
la importancia de contar con las pruebas diagnésticas
necesarias y adecuadas para la confirmacion de caso.
Se sugiere tomar como una de las prioridades la educacion
continua a todo el personal hospitalario, especialmente al
equipo de médicos responsable de la clasificacion y manejo
de casos, para mejorar las decisiones clinicas, basadas en
el uso de la guia vigente de manejo de casos de dengue.
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