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Dengue en poblaciones especiales

Luis del Carpio Orantes*

RESUMEN

El presente documento hace una revision de las principales patologias crénicas y poblaciones especiales que son afecta-
das por dengue, y que a menudo no se toman en cuenta durante las temporadas de arbovirus, destacando que algunas
entidades tienen sus particularidades que hacen que haya mayor vigilancia por el riesgo de complicaciones y aumento
de la morbimortalidad. Tal es el caso de los pacientes con cardiopatias, enfermedades autoinmunes, renales, entre otras.
De igual forma, se comentan las poblaciones especiales como la pediétrica, gestantes o adultos mayores que deben ser
mejor vigiladas y supervisadas, ya que las muertes maternas o infantiles pueden suceder durante la temporada de dengue.

Palabras clave: Dengue, embarazo, cancer, cardiopatia, sindrome hemofagocitico.

ABSTRACT

The present document reviews the main chronic diseases and special populations that are affected by dengue, and which
are often not taken into account during the arbovirus seasons, emphasizing that some entities have their particularities
that cause greater vigilance by the risk of complications and increased morbidity and mortality, such as patients with heart
disease, autoimmune, renal diseases, among others. Likewise, special populations such as the pediatric population, pregnant
women or older adults, who should be better supervised and monitored, are mentioned as maternal or child deaths may

occur during the dengue season.
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DENGUE EN POBLACIONES ESPECIALES

Actualmente el dengue sigue considerandose una
virosis emergente y reemergente con alerta global por su
alta incidencia y prevalencia de casos a nivel mundial, y el
deficiente control que se ha tenido sobre dicha virosis. Se
le considera un virus pantrépico, dado que puede afectar
en forma aguda diversos 6rganos, aparatos y sistemas del
organismo con cuadro tipico cldsico caracterizado por
fiebre, exantema, mioartralgias y manifestaciones hema-
toldgicas propias de viremia como leucopenia, linfopenia
y plaguetopenia. De igual forma, existen manifestaciones
atipicas o poco frecuentes que en ocasiones hacen el diag-
nostico un tanto problemético y requieren de auxiliares
de diagnostico.'?
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Dado lo anterior, se han planteado documentos y
gufas que ilustran las recomendaciones de diagnéstico,
tratamiento y seguimiento para los casos de dengue,
tanto del dengue no grave, como de los signos de alarma
y del dengue grave. Sin embargo, poco se hace mencién
o existen reportes anecdoéticos del dengue en poblacio-
nes que por sus caracteristicas son mds vulnerables, tal
es el caso de las poblaciones de los extremos de la vida
como nifos y ancianos, embarazadas, enfermos con pa-
decimientos crénicos y degenerativos, entre otros, que
tienden a padecer cuadros de dengue grave o choque
por dengue mas frecuentemente. Se realiza una revision
de las principales poblaciones vulnerables afectadas por
dengue y sus particularidades que pueden condicionar
mayor severidad.

Dengue y sindrome metabdlico
Se menciona que en pacientes que padecen de

sindrome metabdlico, principalmente mediado por
diabetes mellitus e hipertension arterial, existe mayor
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riesgo de desarrollar formas de dengue grave y sindrome
de choque por dengue. En estudios asidticos se ha de-
mostrado que padecer del binomio mortal incrementa
la incidencia de casos en 2.1%, asi como pertenecer
al género femenino aunado a diabetes es tomado en
cuenta como factor de mortalidad, principalmente con
el serotipo DENV-2. Otros factores de riesgo identificados
dentro de las comorbilidades son neumopatia obstructiva
cronica, enfermedad renal crénica, asma e hipertension
arterial. La obesidad, tabaquismo y alcoholismo acttan
como factores precipitantes de mortalidad. Los pacientes
afnosos, diabéticos, desnutridos y con hipertrigliceride-
mia tienen mayor riesgo de trombocitopenia severa y
dengue grave.3-

Dengue y hepatopatias cronicas

Los pacientes hepatépatas cronicos a menudo tienen
su génesis en entidades como etilismo, infecciones viri-
cas crénicas, autoinmunes, entre otras, que condicionan
un menor o mayor grado de insuficiencia hepdtica, que
conlleva a coagulopatia secundaria, encefalopatia e hipe-
resplenismo, este Gltimo propicia plaquetopenia de grado
variable. Cuando estos pacientes son afectados por virosis
como dengue, la hepatopatia crénica puede agravarse,
presentando hepatitis agudas o crénicas agudizadas con
mayor indice de insuficiencia hepatica severa, coagu-
lopatia, plaquetopenia y discrasias sanguineas. Dado lo
anterior, estos pacientes son mas susceptibles de requerir
terapia transfusional, principalmente con plasma fresco,
aféresis de plaquetas, crioprecipitados, entre otros, que no
depende de la viremia, sino mas bien del grado de insufi-
ciencia hepatica que presente. En pacientes hepat6patas
crénicos por virus de hepatitis B se han reportado casos
anecddticos de falla hepatica fulminante cuando coexistié
una infeccién aguda por dengue. Se ha propuesto el uso
de N-acetilcisteina como hepatoprotector en estos pacien-
tes durante el empleo de paracetamol como tratamiento
sintomatico.®”

Dengue y sindrome de la inmunodeficiencia
humana-VIH

En pacientes portadores de VIH (virus de la inmuno-
deficiencia humana) los sintomas de dengue son menos
especificos, siendo los mas frecuentemente reportados
fiebre y anorexia. Se reporta menor incidencia de ma-
nifestaciones hemorragicas asi como de exantema. La
hepatomegalia y la extravasacion de fluidos son similares,
pero no traducen significado estadistico con el pronéstico.
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Por lo general el curso de la infeccién es leve y rara vez
hay casos de dengue grave o choque por dengue. Se ha
visto que pese a que durante la infeccién por dengue en
pacientes con VIH, los linfocitos CD4+ se incrementan
transitoriamente, incluso hasta cifras normales, esto no
modifica el curso de la enfermedad ni la acelera. Ademas
de la leucopenia y trombocitopenia, un hallazgo frecuente
en los pacientes con VIH-dengue es la eosinofilia, aunque
también se ha visto en parasitosis, condiciones prurigi-
nosas y alergias farmacolégicas asi como en sarcoma de
Kaposi.8?

Dengue y cardiopatia

Un paciente con cardiopatia crénica y riesgo de insu-
ficiencia cardiaca congestiva puede presentar deterioro
de su clase funcional durante la viremia, asi como por la
terapia hidrica enérgica, por lo que ésta debe ser llevada
con cautela principalmente con monitoreo hemodina-
mico estrecho. Los pacientes con cardiopatia isquémica,
fibrilacion auricular crénica, los sometidos recientemente
a angioplastia y colocacion de stent y los portadores de
valvulas metalicas deben mantener terapia con antiagre-
gantes plaquetarios y/o anticoagulantes, siendo riesgosa
la suspension de dicho tratamiento; sin embargo, en
aquéllos que desarrollan dengue existen recomendaciones
especiales para la suspension de dichos farmacos, y son
las siguientes:

1. Todos los pacientes con dengue deberan evitar el uso
de acido acetilsalicilico por una semana después de
iniciado el cuadro para reducir la incidencia de sin-
drome de Reye y trombocitopenia severa secundaria.
Sin embargo, en aquellos pacientes con alto riesgo de
trombosis, la terapia antiagregante debe mantenerse
y vigilar estrechamente la funcién hepatica y cuenta
plaquetaria.

2. Pacientes con dengue y alto riesgo de trombosis a corto
plazo, como los sometidos a angioplastia reciente (un
mes para los stents no medicados, 3-6 meses para los
stents medicados), los pacientes portadores de prétesis
valvular mecénica, principalmente mitral o tricispide y
los portadores de fibrilacién atrial crénica con factores
de riesgo tromboembélico elevado deben mantener la
ingesta de antiagregantes plaquetarios, en aquéllos con
tratamiento crénico con éstos, suspender warfarina y
cuando el INR disminuya por debajo del rango tera-
péutico deseado (2-3.5) iniciar manejo con heparina
tan pronto como sea posible. Reiniciar anticoagulantes
orales después de una semana. Se recomienda sus-
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pender antiagregantes cuando la cuenta plaquetaria
sea igual o menor de 50,000/mm? y si existe sangrado
activo o datos de choque.

3. Pacientes con dengue y riesgo bajo de trombosis. En
pacientes con enfermedad arterial coronaria estable,
con angioplastia coronaria mayor de seis meses de
aplicacién, portadores de fibrilacién auricular crénica,
sin riesgo o riesgo bajo de trombosis y pacientes con
protesis valvular biolégica se recomienda interrumpir la
administracién de acido acetilsalicilico. La interrupcion
de clopidogrel o warfarina debe realizarse sélo una
semana.

4. Pacientes con dengue grave o hemorragico. Interrum-
pir inmediatamente el uso de agentes antitrombéti-
cos. Por otro lado, hay reportes de cardiomiopatia
de tako-tsubo en pacientes con cardiopatia previa y
en aquéllos sin cardiopatia estructural, siendo casos
anecdéticos.0-13

Dengue y cancer

En los pacientes oncolégicos se ha visto mayor inci-
dencia de casos de dengue grave y choque por dengue
en quienes son portadores de neoplasias sélidas compa-
randolos con los portadores de neoplasias hematoldgicas;
sin embargo, en estos Gltimos hay mayor incidencia de
plaquetopenia y coagulopatia que conlleva a mayores
requerimientos transfusionales. Dadas las manifestaciones
del dengue, en estos pacientes ha habido necesidad de
aplazar los tratamientos quimioterapicos, en parte por su
toxicidad hematoldgica y hepatica, hasta por 12 dias en
promedio sin repercusién en el pronéstico oncolégico. La
fiebre, leucopenia y trombocitopenia pueden estar presen-
tes en los pacientes con cancer, por lo que es importante
la comprobaciéon serolégica en casos de alta sospecha de
dengue, y ésta no se ve afectada por el estado de inmuno-
compromiso del cancer. Se han reportado series de casos
y reportes aislados con variedad de enfermedades, desde
talasemia hasta leucemias promielociticas, postrasplante
de médula 6sea y lo observado son trombocitopenias mas
intensas con diatesis hemorragicas que a menudo ameritan
terapia transfusional, de igual forma ha destacado el curso
un tanto mas prolongado de la enfermedad, probable-
mente por el estado de inmunosupresion que conllevan
estas patologias. Respecto de la parpura trombocitopénica
idiopatica, que suele cursar con conteos plaquetarios
bajos per se, obligard a emplear durante una infeccién
viral aguda como dengue, esteroides a dosis plenas
(prednisona 1-2 mg/kg/d), inmunoglobulina intravenosa o
plasmaféresis, con objeto de mejorar la cuenta plaquetaria
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y evitar hemorragias secundarias que pudieran llegar a ser
incoercibles tanto en pacientes pediatricos (en quienes
se ha observado més este fendmeno) como en adultos.
Un aspecto importante es que en algunos pacientes se
ha identificado lo que se conoce como pdrpura trom-
bocitopénica idiopatica post-dengue, en la cual a través
de un mecanismo autoinmune el paciente experimenta
plaguetopenia crénica persistente meses después de ha-
ber presentado un cuadro viral y que suele responder al
empleo de esteroides e inmunoglobulinas.’18

Dengue y enfermedades autoinmunes

Existen reportes que describen que el cuadro viral por
dengue propicié el inicio de enfermedades autoinmunes,
principalmente lupus eritematoso sistémico y nefritis [Gpi-
ca, asi como un caso aislado de vasculitis leucocitoclastica;
asimismo en pacientes pediatricos con enfermedades
de esta indole, pero principalmente los portadores de
artritis reumatoide juvenil han desarrollado una grave
complicaciéon conocida como sindrome de activacion de
macréfagos (SAM) o sindrome hemofagocitico, condicién
potencialmente letal de no diagnosticarse a tiempo. Se ha
documentado un incremento importante de autoanticuer-
pos circulantes en aquellos pacientes con dengue grave o
choque por dengue. Asimismo las alteraciones bioquimi-
cas mas frecuentes fueron leucopenia, trombocitopenia,
transaminemia y elevacién de VSG. Se ha demostrado que
en este tipo de pacientes se presentan cuadros atipicos de
virosis con afectacion hepatica, pancreatica, pulmonary
cardiovascular poco comunes. Existen reportes aislados
de rabdomidlisis como complicaciéon cuando ocurre la
comorbilidad dengue-lupus; asimismo un reporte de en-
fermedad de Kikuchi (linfadenitis histiocitica necrosante,
de curso benigno y autolimitado) que finalmente precedié
ala aparicion de un lupus tras un cuadro de dengue. Res-
pecto del tratamiento que se emplea en estos pacientes,
algunos farmacos pudieron seguir administrandose como
los glucocorticoides y cloroquina; sin embargo, otros como
metotrexate, etanercept y AINEs fueron suspendidos
durante la viremia aguda. Otros farmacos como acido mi-
cofendlico y ribavirina han demostrado potencial antiviral
in vitro, se desconocen datos in vivo. En resumen, todas
las manifestaciones comentadas son debidas a un estado
hiperinmune propiciado por dengue. Se recomienda
mantener el tratamiento de base y estar expectantes ante
reactivaciones de la enfermedad autoinmune de base,
principalmente lupus eritematoso sistémico, con objeto de
ajustar el tratamiento de base e impedir complicaciones
agregadas.’9-24
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Dengue y enfermedad renal cronica

Por lo general los pacientes con enfermedad renal
crénica tienen el inconveniente de la oliguria/anuria, au-
nado a azotemia, coagulopatia, acidemia, etc., por lo que
estos pacientes facilmente pueden presentar sobrecarga
de liquidos durante una infeccién por dengue donde se
intenta una hidratacion enérgica. Se recomienda en ellos,
ya que la uresis horaria no es un pardmetro de seguimien-
to, implementar la medicion de la presién venosa central
através de un catéter venoso central, y mantener PVC en
rango normal para evitar una sobrecarga hidrica. De igual
manera, pacientes con azotemia y estado de choque por
dengue se benefician de la terapia hemodialitica veno-
venosa continua, misma que se recomienda en estos
pacientes. Otro aspecto es la coagulopatia que propicia
hemorragias, siendo las mas frecuentes las gastrointesti-
nales, pulmonares y cerebrales, lo cual se debe a enfer-
medad de von Willebrand y alteraciones hemostaticas
en pacientes urémicos, recomendandose el empleo de
desmopresina, que acorta el tiempo de sangrado, libera
factores hemostéticos endoteliales y promueve la adhesion
plaquetaria. En pacientes que ameritan hidratacion, se
recomienda el empleo de soluciones coloides (dextran
70 e hidroxietilalmidéon 6%), aunque no hay estudios
extensos a este respecto; sin embargo, la solucién Ringer
lactato contiene potasio y lactato que podrian empeorar
un cuadro previo de hiperkalemia y de acidosis. Dextran
70 es la solucion recomendada en pacientes con choque
por dengue.?>-2

Dengue en la gestante

La afectacion perinatal por dengue puede condicio-
nar hematomas placentarios y hemorragias asociadas al
embarazo, asi como amenaza de aborto, amenaza de
parto pretérmino, aborto incompleto y completo, retraso
en el crecimiento intrauterino y desnutricion in utero en
los primeros dos trimestres del embarazo que conllevan
una alta morbilidad en la mujer gestante. De igual forma
hay aumento en la incidencia de enfermedad hiperten-
siva del embarazo, preeclampsia y sindrome de HELLP.
Actualmente se ha demostrado la transmisién vertical
madre a hijo del dengue con una frecuencia de 1.6%,
y variabilidad en las series de 5.6 a 10% en madres que
presentaron la infeccion viral aguda en el tercer trimestre
del embarazo, obteniéndose el producto vivo, la mayoria
de las veces con leucopenia y plaquetopenia, pero que al
cabo de un periodo de observacion variable egresan asin-
tomdticos y sanos, sin complicacion neurolégica alguna.
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No se ha demostrado microcefalia o encefalopatia en los
recién nacidos de madres infectadas por dengue como
las observadas con chikungunya o zika.30-3>

Dengue en Ia poblacion pediatrica

Dada la transmisién vertical o materno-fetal, el dengue
neonatal es una realidad, presentando los recién nacidos
efectos por dengue in utero, cuadros variables desde
asintomaticos hasta casos de dengue grave y choque por
dengue, de igual forma se puede confundir con sepsis bac-
teriana, por lo que es importante el diagnéstico diferencial.
En esta etapa predomina la afectacion en masculinos. El
sintoma principal suele ser la fiebre y no hay datos mas
especificos; en algunos pacientes se reporta exantema
maculopapular aunado a irritabilidad, que en ocasiones
puede progresar a encefalitis. Bioquimicamente se reporta
plaguetopenia moderada a severa y con menor frecuen-
cia leucopenia, aunque los cuadros de dengue grave o
choque por dengue suelen presentar disfuncién organica
mdltiple. Debe confirmarse serolégicamente por NST,
IgM o PCR. Los pediétricos en etapa lactante y preescolar
siguen presentando cuadros inespecificos caracterizados
por fiebre, escalofrios, cefalea, exantema y rara vez mioar-
tralgias. Es en esta etapa cuando se da la mayor incidencia
de sindrome hemofagocitico asociado con dengue grave
(anteriormente denominado hemorragico) principalmente
en pacientes con artritis reumatoide juvenil, el cual se
caracteriza por proliferacion histiocitica con fagocitosis
celular que condiciona citopenias y se acompana de he-
patoesplenomegalia, fiebre y linfadenopatia. Amerita una
vigilancia mas estrecha. En la etapa escolar y adolescencia
la clinica es casi similar a la de los adultos con cuadros
tipicos de dengue no grave, los sintomas mas frecuentes
son fiebre, cefalea y dolor retroorbitario, y el signo mas
frecuente el exantema generalizado, seguido de prueba
del torniquete, enantema y petequias. El tratamiento en
todas las etapas es sintomatico e hidrataciéon adecuada
tomando en cuenta los planes de hidratacién oral e intra-
venosos especificos, asi como vigilancia de fallas organicas
o complicaciones como el sindrome hemofagocitico.36-43

Dengue en el adulto mayor

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) considera
a los mayores de 65 afios como poblacién de alto riesgo
de desarrollar formas graves de dengue. El dengue en
adultos mayores se relaciona con mayor morbimortali-
dad, probablemente por la disminucién progresiva de
la actividad del sistema inmunolégico debido a la edad,
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a la capacidad del virus de interferir con la produccién
de las células Ty B, y a la disminucién de la produccion
de citocinas. Algunos investigadores han senalado que la
infeccién por dengue en adultos mayores puede progresar
a cuadros mas graves, dado que estos pacientes presentan
mayor permeabilidad capilar y predisposicién a las hemo-
rragias. Por otro lado, la presencia concomitante de otras
enfermedades, como la hipertensién y la diabetes, se ha
descrito como un factor de riesgo del dengue hemorra-
gico (dengue grave). Algunos estudios reportaron menor
frecuencia de exantema, fiebre, artralgias, hemorragia mu-
cocutanea, coagulopatia o hepatomegalia. Con relacion
a los examenes de laboratorio, no se reporté leucopenia,
hemoconcentracién ni alteracién de la funcién hepatica.
Otros autores han reportado mayor riesgo de bacteriemia
(por coinfeccién bacteriana), hemorragia gastrointestinal
y complicaciones renales asi como estancias hospitalarias
mds prolongadas.#4->2

En conclusién se puede afirmar que la afectacién por
dengue en estas poblaciones especiales es de vital impor-
tancia, ya que de no preverse potenciales complicaciones
por la comorbilidad, la mortalidad puede ser elevada,
destacando las poblaciones de infantes y gestantes, las
cuales son mas susceptibles. De igual forma enfermos
crénicos con padecimientos autoinmunes o hematol6-
gicos podrian tener una morbimortalidad exacerbada
que ameritara mayor vigilancia médica. Se recomienda
redoblar la vigilancia epidemiolégica y hospitalaria en
estos pacientes.
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