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Hemorragia Intracerebral como complicacion
de dengue grave: reporte de Caso

Intracerebral hemorrhage as a complication of severe dengue: A case
report

Resumen

La fiebre por dengue es una infeccién producida por arbovirus, a
nivel mundial se estiman 100 millones de casos anualmente. Las
complicaciones neuroldgicas por lainfeccién viral por dengue pueden
conducir a hemorragia intracerebral, edema cerebral, hiponatremia,
anoxiacerebral, fallahepaticay hemorragiamicrocapilar. Reportamos
el caso de un paciente que desarrollo hemorragia intracerebral como
complicacion de infeccidn por virus del dengue con evolucion fatal.
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Abstract

Dengue fever is an infection caused by arboviruses worldwide.
Neurological complications of dengue virus infection can lead to
intracerebral hemorrhage, cerebral edema, hyponatremia, cerebral
anoxia, microcapillary hemorrhage and liver failure. We report the
case of a patient who developed intracerebral hemorrhage with fatal
outcome.
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Introduccion

El dengue es una enfermedad causada por un virus
que es trasmitido por picaduras de mosquitos.
De frecuente apariciéon en paises tropicales y
subtropicales. El virus del dengue es un flavivirus
gue incluye 4 serotipos. El dengue es una infeccién
transmitida por el mosquito Aedes aegypti vy el
Aedes albopictus?, producida por un virus ARN. La
mayoria de estas infecciones son asintomaticas;
pero cuando presentan sintomas la clinica puede ir
desde una fiebre por dengue, dengue hemorragico
hasta un shock por dengue? Este virus no es
considerado neurotrépico, pese a ello se han
descrito alteraciones al sistema nervioso central®
de tipo vasculares y no vasculares®. Esta afeccion
neurolégica ha sido reportada cada vez con mas
frecuencia, pese a ello su incidencia exacta se
desconoce.®

El crecimiento demografico, la urbanizacién,
deterioro de los programas de control de
mosquitos, y un aumento de los viajes aéreos y
el comercio han contribuido al surgimiento y la
propagacién geografica de laenfermedad a lo largo
las décadas, por ende se hace necesario conocer
mas acerca de sus diferentes manifestaciones
clinicas? para aumentar su diagnéstico tempranoy
tratamiento oportuno. Cualquierade ello produce
laenfermedad, siendo el masfrecuenteel serotipo 1
el cual conlleva con menor frecuencia el desarrollo
del dengue hemorragico. Las complicaciones
hemorragicas en dengue grave son raras, al menos
deben ser tenidas en cuenta de manera rigurosa en
zonas endémicas, ya que un diagndstico temprano
serd escencial para el manejo del paciente.
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Reporte de caso

Unamujerde44anosdeedadsepresentdconfiebre
y mialgias durante 4 dias y alteracién del sensorio
durante 1 dia. En la presentacion, a la exploracién
neuroldgica se determind una puntuacién de escala
de coma de Glasgow de 6. La exploracién fisica
mostro fiebre alta (39 ° C), inyeccion conjuntival
leve y hepatoesplenomegalia. Taquicardia y la
presion arterial normal. La prueba del torniquete
fue positiva. Las investigaciones de laboratorio
mostraron leucocitosis severa, trombocitopenia
(7000 por mm3) y el aumento de hematocrito
(46,8%).Hubo hipoproteinemia asociaday aumento
de la aspartato aminotransferasa sérica (985 U/ I).
Eldiagnostico por IgMy IgG (u captura) paraDengue
fue positivo. La Tomografia computarizada de
cerebro simple (fig. 1) revelé multiples hematomas
bien definidos dentro del parénquima cerebral
con edema circundante. Desafortunadamente, el
paciente no sobrevivié a la infeccion, y murio a los
tres dias después de la admision.

Discusion

Entre la inoculacion del virus por la mosca Aedes
y la aparicién de los sintomas hay un lapso de 3
a 14 dias, en promedio 7 dias. Es el periodo de
incubacion de la enfermedad. El dengue es una
de las fiebres virales con mayor incidencia a nivel
mundial, se estima que hay mas de 100 millones
de casos por afo, y mas de 2.5 billones de personas
estan en riesgo de contraerlal. El agente etioldgico
es un virus que pertenece al género Flavivirus,
familia Flaviviridae$, del cual se encuentran 4
tipos: 1, 2, 3y 4. Cada uno de ellos suele asociarse
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Fig. 1 A y B. La Tomografia computarizada de cerebro simple (revel6 muiltiples hematomas bien definidos dentro del
parénquima cerebral con edema circundante en (A) region temporal derecha), (B) I6bulo frontal izquierdo y (C) I6bulo parietal
derecho.

a un cuadro clinico particular; el tipo 1 suele ir con
clinica de dolor articular y fiebre, el tipo 2 cursa
con fiebre hemorragica, el tipo 3 genera los picos
febriles mas altos y se asocia mas a complicaciones
neuroldgicas®, mientras el tipo 4 suele asociarse
a hemorragias graves acompafnadas con shock.
Durante la enfermedad se pueden presentar
uno o mas tipos, pero una vez contraido uno de
ellos, la persona no tiene riesgo de volver a tener
la enfermedad, a menos que sea por otro tipo
diferente.?!

En la mayoria de los casos las manifestaciones
clinicas de esta patologia suelen ser limitadas
e incluyen dolores articulares y hemorragias
petequiales o de vias digestivas; las alteraciones al
sistema nervioso son muy raras’, solo se presentan
en del 0.8% al 5.4% de los casos, y de estos la
mayoria son fatales. Estas alteraciones pueden ser:
encefalopatias, sindromes con mediacién inmune,
complicaciones neuromusculares, desordenes
neuro-oftalmicos, encefalitisy mielitis.Enelcasode
las primeras, estas ocurren por causas metabdlicas
o puedendarse como consecuenciade unaumento
en la permeabilidad de los microcapilares, sin
dafio morfolodgico al endotelio capilar? g, se ha
propuesto un mecanismo inmunopatolégico
asociado donde el virus desencadena una serie
compleja de respuestas inmunes, junto con una

inversion transitoria de larelacion CD4/CD8Yy una
sobreproduccién de citocinas, generando un dano
endotelial mediado por respuesta inmune, dando
aumento de la permeabilidad vascular, pérdida de
plasmay vasculitis®. Adicionalmente se ha descrito
un aumento en las metaloproteinasas de matriz,
lo que lleva a la disminucién de uniones celulares
en el endotelio, redistribucién del citoesqueleto,
mejorando potencialmente la permeabilidad
endotelial®. Esto sumado a alteraciones hepaticas
y renales generan un desbalance electrolitico,
lo que desencadena un sangrado intracraneal,
acompanado de edema cerebral, hiponatremia,
anoxia cerebral, y la liberaciéon de productos de
sustancias toxica® > 7 y se pueden manifestar
clinicamente como delirios, inatencion, mareos
fuertes, convulsiones y alteraciones del sensorio®.
Estas manifestaciones se han encontrado con un
aumento plasmatico de los valores de VEGF (Factor
de crecimiento vascular endotelial), el cual juega
un rol en la proliferacion de los vasos sanguineos
cerebrales; pese a esto aun no se ha encontrado
asociacion entre los niveles y la severidad de las
perdidas sanguinas®. La hemorragia intracraneal
aguda puede ocurrir sin ningin otro tipo de
manifestacion hemorragica. Lo mas usual son las
hemorragias de ganglios basales y multiples focos
hemorragicos en el cerebro, se han reportado
otras presentaciones menos comunes tales como:
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hemorragia cerebelosa bilateral, hemorragia con
edema y efecto de masa, hemorragia subdural
aguda, hemorragia pontina, hematoma subdural,
hemorragia subaracnoidea e ictus isquémico?
Estas de alteraciones vasculares, se dan bajo
el contexto de un dengue hemorragico y su
diagnéstico clinico se hace ante la presencia de 4
de los siguientes criterios: fiebre, caracteristicas
hemorragicas (por ejemplo, equimosis, petequias
hemorragias, epistaxis, sangrado de las encias, vaginal
o hemorragia gastrointestinal), trombocitopenia
(<100 000 plaquetas por microlitro de sangre), y
evidencia de fuga de plasma debido a aumento de
la permeabilidad vascular?.

Debido a lo poco usual de estos casos, puede
atribuirse la alteracion del sensorio a los altos picos
febriles, por ende es necesario considerarla dentro
de las posibles complicaciones, debido a que si bien
es infrecuente, se puede llegar a dar, y un retraso
en su diagndstico puede ser fatal. Su abordaje
diagnéstico incluye medicién de Inmunoglobulina
(Ig) M, deteccién del virus por Reaccién en cadena
de Polimerasa (PCR) o deteccién del antigeno
NS1 (Proteina no estructural 1) para confirmar la
presencia del virus, la Ig M sale positiva luego de
5 dias de la infeccion, mientras la NS1 se eleva
en los primeros 2 a 3 dias. Sumado a esto se hace
valoracién con otras pruebas metabdlicas como:
hemograma, perfil hepatico, entre otras? Para
su estudio imagenoldgico se usa principalmente
la resonancia magnetica nuclear (RMN) cerebral,
la cual identifica hemorragia intracerebral y
del talamo, los ganglios basales, la corteza, la
participacién subcortical, y edema cerebral,
adicionalmente estudios han descrito que puede
reportar hallazgos compatibles con encefalitis por
este virus®>7, también se ha reportado el uso de
Tomografia axial computarizada (TAC)?

El tratamiento de estas hemorragias cerebrales
se enfoca al control de sangrado, estabilidad
hemodinamica y manejo de las complicaciones.
Lo recomendado en estos pacientes es manejo
conservador con reposicion de fluidos? con un
control permanente de los liquidos y depuracién,
debido a que la pérdida sanguinea puede
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desencadenarles un shock, lo cual agravaria la
condicién neurolégica del paciente, limitando su
pronéstico y generando mayor inestabilidad en
su cuadro®; rara vez se administra transfusion
de plaquetas, solo se hace si niveles de esta son
<20.000 o si el sangrado es significativo. En caso
gue se necesiten intervenciones intracraneales y
ocularesloideal es corregir defecto en coagulacion
y tener plaquetas >100.000/mL 111213141516 No
se recomienda el uso de drogas como aspirinas o
antiinflamatorios no esteroideos (AINES), debido
a que pueden aumentar el sangrado. Si coexisten
otras alteraciones deben ser tratadas de manera
simultanea.>17:18
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Conclusion

Las complicaciones hemorragicas y el colapso circulatorio son
aspectos determinantes en el prondstico y la principal causa de
mortalidad en pacientes con dengue. El compromiso neurolégico es
inusual, pero debe ser tenido en cuenta en areas endémicas y durante
epidemias de dengue. El diagnéstico temprano es necesario parauna
evolucién favorable.
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