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RESUMEN

La enfermedad del Dengue es producida por un virus RNA conformado por
cuatro diferentes serotipos (DENV1-4), pertenecientes al género Flavivirus,
de la familia Flaviviridae, transmitida hacia los humanos por el mosquito
Aedes, con una incidencia anual global de aproximadamente 50 millones,
es una enfermedad que se da en zonas mayormente tropicales y
subtropicales, pero debido a cambios ambientales y poblacionales su
alcance se ha ido ampliando globalmente. De igual forma gracias a la
implementacion de programas para el manejo del vector y en cuanto a
nuevas pruebas de laboratorio que proveen un rapido diagndstico, es
posible proveer un adecuado manejo, ademas que la letalidad de la
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has been decreasing.

KEYWORDS: dengue; serotypes; vectors; Aedes; fever; viruses

INTRODUCCION

El Dengue es wuna enfermedad
globalmente importante debido a que es
un virus propenso a pandemias, el cual
esta producido por la trasmision del virus
del Dengue serotipos (DENV 1-4) a
través del mosquito Aedes aegypti, asi
como también  Aedes  albopictus,
encontrado  principalmente en las
regiones tropicales y sub tropicales (1).
Esta es la infeccibn transmitida por
mosquitos méas frecuente en el mundo,
cuyo periodo de incubacion es de 3-14
dias (7 dias en promedio). Existen 4 tipos
de virus (DENV) estrechamente
relacionados, pero  serolégicamente
distintos al género de Flavivirus,
llamados serotipos DENV-1, DENV-2,
DENV-3 y DENV-4.

Multiples esfuerzos se han realizado en
los dltimos afios para controlar esta
enfermedad en los diferentes paises mas
afectados, que van desde las conductas
de prevencion y educaciéon hacia la
poblaciobn hasta la mas reciente
aprobacién de la vacuna tetravalente
contra el virus del Dengue y sus
serotipos.  Su incidencia ha ido en
aumento en los ultimos afos, debido a
gue casi la mitad de la poblacion mundial
vive en aéreas endémicas las cuales
pertenecen a zonas principalmente
tropicales, los cuatro serotipos pueden
co-circular en estas aéreas lo que hace
gue el virus se propague con mayor
facilidad y afecte un gran numero de
personas por afo.
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Los individuos que viven en area
endémica por Dengue tienen mayor
riesgo de infeccion por cualquiera y todos
los tipos de virus. Un estimado de 50
millones de infecciones por Dengue
ocurre a nivel mundial anualmente,
aproximadamente la mitad de los casos
son niflos menores de 5 afos, siendo
endémica ahora en mas de 100 paises
particularmente en la region Asiatica
Sureste, Pacifico occidental y las
Américas.

El objetivo de este articulo consiste en
aportar recomendaciones a los
profesionales en el campo de la salud,
asi como brindar informacion breve y
relevante con respecto a la conducta
diagnostica, terapéutica y abordar la
prevencibn como principio terapéutico
con el fin de mejorar la calidad de vida de
los pacientes (2).

METODO

Para el presente articulo de revision
bibliografica, se revisaron 16 diferentes
fuentes bibliograficas de los cuales, 11
revisiones comprenden articulos
publicados entre los afios 2014 al 20109.
De la totalidad de articulos 7 de ellos, su
idioma original es inglés y los otros 4 su
idioma es el espafiol. Se incluye paises
como: Estados Unidos, México, Sri
Lanka, Inglaterra, Costa Rica, Australia,
Colombia y Uruguay. La principal fuente
de informacion y consulta fue Pubmed.
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Se recopilo informacion relevante de 5
paginas de internet de interés publico, de
las cuales 4 en su idioma original inglés,
1 su idioma es el espafiol. Todas
actualizadas al 2019 excepto una pagina
que data del 2009, el cual se toma en
cuenta por su relevancia al momento de
su publicacion.

La mayoria de los articulos eran de
revision bibliografica, en donde se
incluye la epidemiologia, transmision,
manifestaciones clinicas, clasificacion,
diagnéstico, prevencion y el tratamiento
adecuado de la infeccion por el virus del
Dengue.

HISTORIA

Histéricamente el virus del dengue se ha
caracterizado por ser una enfermedad
propia de paises tropicales vy
subtropicales, se ha propuesto que el
antepasado de estos virus surgié en un
ciclo infeccioso en el que intervinieron
primates y mosquitos, y que la
transmisibn a los seres humanos se
produjo de forma independiente para los
cuatro tipos de virus hace so6lo unos
pocos cientos de afos (3) siendo el
primer registro de esta enfermedad
proveniente de una enciclopedia China
gque data de 992 a.C (4) sin embargo no
fue sino hasta en 1635 en las Indias
Francesas Occidentales que se realizo el
primer informe oficial registrado sobre
esta enfermedad (5).

La pandemia de dengue se inicia
después de la Segunda Guerra Mundial
muy probablemente por los cambios
ecologicos producidos durante esta
época, siendo esta causa de Ila
expansion geografica del vector hasta el
dia de hoy. Fue en el afio de 1944 en
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Hawai, en donde el virus se aislé por
primera vez y se denomindé DEN 1.
Igualmente, durante ese mismo afio se
identific6 en Nueva Guinea otra cepa
relacionada antigénicamente DEN 2 y en
Manila se obtuvieron los serotipos 3 y 4
en 1956 y 1960, respectivamente, en
pacientes con dengue hemorragico (5).

EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad del dengue es transmitida
por el mosquito del género Aedes, el cual
se encuentra mayormente en areas del
tropico y subtropico. En el mundo la
incidencia anual es de aproximadamente
400 millones de afectados. Se estima
que en el continente asiatico se
encuentra un 75% de la carga de la
enfermedad, seguido por América Latina
y Africa (6).

Entre los factores responsables de la
proliferacion de la enfermedad se
encuentra el crecimiento poblacional, la
migracion de zonas rurales a urbanas, la
falta de agua potable, y programas
desorganizados para control del mismo.
Incluso en los ultimos afios se habla del
calentamiento global como responsable
de la amplia distribucion que tiene el
mosquito aedes a través del globo. En
Costa Rica desde 1955 el vector Aedes
aegypti se habia certificado erradicado,
lo que indico un periodo de ausencia de
décadas, hasta que se reportd su
reintroduccion de forma enddgena en
1993 (7). Desde ese afio hasta la
actualidad se han reportado en el pais 23
defunciones a causa de éste, siendo la
tltima confirmada en el 2013 segun
datos del Ministerio de Salud de Costa
Rica (7,8). Debido a los factores antes
mencionados se ha evidenciado que en
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el pais también se ha visto un aumento
de los casos de Dengue (7). Los datos
mas actuales publicados por el Ministerio
de Salud de Costa Rica reportan hasta la
semana 42 del presente afio un total de
7169 casos reportados, 10 de éstos
pertenecientes a Dengue  Grave.
También se evidencia a la provincia de
Heredia con la mayor tasa de incidencia
de los mismos (8).

TRANSMISION

El Dengue es un virus RNA conformado
por cuatro diferentes serotipos DENV1-4,
pertenecientes al género Flavivirus, de la
familia  Flaviviridae. El virus es
transmitido hacia los humanos a través
de la mordedura de un mosquito Aedes
aegipty principalmente, infectado con el
virus. Este mosquito se encuentra
mayormente en zonas tropicales vy
subtropicales. Después del periodo de
incubacién, la infeccién por cualquiera de
los serotipos produce un amplio espectro
de enfermedad. Los humanos son el
principal huésped del virus. Factores de
riesgo determinan la severidad de la
enfermedad como la edad, infeccién
secundaria, etnia y enfermedades
crénicas (diabetes mellitus, asma
bronquial, anemia), nifios pequefios se
encuentran mas propensos y tienen mas
riesgo de shock. EI virus del dengue
ingresa a través de la piel mientras un
mosquito esta tomando sangre de un
individuo, durante la fase aguda de la
enfermedad el virus se encuentra en la
sangre, se considera que las respuestas
inmunes gue contribuyen a la eliminacién
del virus mediante la generacion de
anticuerpos y activacion de linfocitos T
CD8+ y CD4+. Después de la infeccion
los anticuerpos de los serotipos
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especificos y de reaccién cruzada y de
las células T CD4+ y CD8+ permanecen
medibles por afios (9). La infeccién con
uno de los serotipos provee inmunidad
de por vida contra ese serotipo, pero solo
inmunidad a corto plazo contra otros
serotipos (10).

MANIFESTACIONES CLINICAS

El dengue tiene un periodo de incubacion
de 5 a 8 dias (9). La infeccion del virus
del dengue puede ser asintomética o
sintomatica, siendo esta Ultima un 20%
de los casos. El espectro clinico de los
pacientes sintomaticos es muy variado,
lo cuales puede ir desde sintomatologia
leve hasta casos clinicos severos con
muerte (11). Clasicamente el virus del
dengue se ha dividido en 3 fases bien
establecidas, las cuales van a ser
expuestas a continuacion:

FASE FEBRIL

La fase febril se caracteriza por una
fiebre repentina de alto grado vy
deshidratacion que puede durar de 2 a 7
dias (2). También en esta fase se
asocian otras manifestaciones
inespecificas como artralgias, mialgias,
dolor corporal generalizado, dolor retro-
ocular, cefalea, fotofobia (12),
enrojecimiento del tronco es la primera
manifestacion cutanea en las primeras
24-48 horas, wuna leve erupcion
morbiliforme  ligeramente  pruriginosa
(descrita clasicamente como islas de
color blanco en un mar de rojo) que
puede encontrarse en mas del 50% de
los casos (9). Manifestaciones de
hemorragia pueden ir desde petequias,
equimosis, sangrado bucal y signo del
Torniquete (+) Otros sintomas no menos
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comunes incluyen odinofagia, anorexia,
las nauseas y los vomitos. Hallazgos de
laboratorio encontrados pueden ir desde
trombocitopenia, leucopenia y aumento
del hematocrito. Si bien la mayoria de los

pacientes se recuperan sin
complicaciones, algunos pacientes
pueden desarrollar sintomas de

secundarios a la fuga capilar, la cual es
llamada fase critica. (11)

FASE CRITICA

La fase critica se caracteriza por fuga de
plasma, hemorragia, shock deterioro
multiorganico de duracion 24 a 48 horas.
Por lo general, entre los dias 3y 6 de la
semana (2).
Las formas graves de enfermedad se
definen como un paciente que tiene
dengue con una de las siguientes
caracteristicas (11):
1. Fuga severa de plasma: conduce
a shock y/o acumulaciéon de
liquido con dificultad respiratoria
2. Sangrado severo
3. Deterioro grave de 6rgano

FASE DE CONVALECENCIA

La fase de recuperacion dura de 2 a 3
dias y se caracteriza por la reabsorciéon
de liquidos y la normalizacion de
glébulos  blancos, hematocritos y
plaguetas (1).

CLASIFICACION DEL DENGUE
SEGUN LA OMS

La Organizacion Mundial de la Salud
clasifica el dengue en 3 categorias (9):

1. Dengue probable: se define como
un escenario clinico en un paciente
que vive o0 ha viajado a un area
endémica de dengue y se presenta
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con fiebre y 2 de los siguientes:
nauseas/vomitos, erupcién cutanea,
leucopenia, prueba de torniquete
positiva, dolores o molestias.

2. Signos de alerta: vomitos
persistentes, la acumulacion de
liquido, el sangrado de la mucosa, el
letargo/inquietud, la hepatomegalia
(>2 cm) y el aumento del hematocrito
con la trombocitopenia.

3. Dengue severo: se considera en
presencia de fuga de plasma severa
(shock y dificultad respiratoria),
sangrado severo o0 insuficiencia
organica.

DIAGNOSTICO

Para realizar el diagnostico se deben de
tomar en consideracion varios factores,
comenzando por la historia clinica del
paciente, si ha realizado viajes recientes
a zonas endémicas, el inicio de los
sintomas entre otros.

También es importante el cuadro clinico,
no obstante, no puede ser utilizado de
forma aislada para realizar un
diagndstico exacto.

Para confirmar el diagnostico se debera
de realizar pruebas de laboratorio, las
cuales abarcan desde la respuesta
inmunitaria del huésped debido al virus
por medio de la medicion de la IgM e IgG
hasta el aislamiento del propio virus (en
cultivos o deteccion directa del ARN
gendmico viral) y los productos virales
(captura del antigeno NS1 o ELISA) (12).
Cabe destacar que las pruebas de
laboratorio se realizan dependiendo del
dia después del inicio de la enfermedad.
Antes del quinto dia se recomienda
utilizar pruebas como el aislamiento del
virus en cultivo celular, la deteccion de




Actualizacion de la fiebre del dengue - Dr. Georsuath Baldi Mata; Dra. Stephanie Hernandez Redondo; Dra. Rebeca Goémez Lopez

ARN viral por pruebas como RT PCR o la
captura del antigeno NS1 por medio de
ELISA. Después del quinto dia se debe
de considerar utilizar ensayos
seroldgicos para anticuerpos especificos,
la IgM experimenta un aumento a partir
de este dia, con un pico en los dias 10-
14, y desaparece aproximadamente 3
meses después. A los 7 dias en
infecciones  primarias se  pueden
encontrar bajas concentraciones de IgG
anti-dengue, la cual va a ir lentamente en
aumento y persiste de por vida. Si se
tienen los medios estas pruebas no
tienen que realizarse de forma aislada,
también se pueden combinar para
aumentar su especificidad y sensibilidad,
una combinacién puede ser la captura
del antigeno NS1 junto con la IgM
(11,13).

DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

Cuando se va a realizar el diagndstico
del Dengue, primero se deben de
considerar los diagnésticos diferenciales,
desde otras infecciones virales, hasta las
bacterianas y parasitarias (6). También
se debe de pensar en la presentacion
clinica al momento de hacer los
diagnésticos diferenciales (14). Entre los
ejemplos de diagndsticos diferenciales se
encuentran: enfermedades virales
digestivas y respiratorias, la fiebre
Chikungunya, enfermedad por el virus
del Zlka, leptospirosis, malaria entre
otros.

TRATAMIENTO
No hay terapia antiviral disponible contra

el virus del Dengue. Se recomienda
manejo de soporte y adecuado
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mantenimiento del volumen intravascular.
Un diagnéstico temprano y un manejo
clinico adecuado reducen la morbilidad y
mortalidad asociada a este virus. Sin
embargo, Acetaminofén es recomendado
para el control del dolor y fiebre. El uso
de la aspirina y antinflamatorios no
esteroideos (AINES) deben ser evitados
debido a complicaciones relacionados
con el sangrado (9). ElI plan de
tratamiento esta basado en la severidad
de la infeccion, por lo cual se clasifican a
los pacientes de acuerdo a la
presentacion clinica.

e Grupo A: Pueden ser manejados
ambulatoriamente:
o No presentan signos de
alarma
o Capaces de tolerar adecuado
volumen de fluido VO, diuresis
al menos una vez cada 6
horas
o Conteo normal de hematocrito

e Grupo B: Requieren admision
hospitalaria:

o Desarrollo de signos de
alarma

o Factores de riesgo co-
existentes como embarazo,
extremos de la vida, obesidad,
diabetes, enfermedad renal o
enfermedad hemolitica

o Apoyo familiar o social
limitado

o Aumento del hematocrito o
disminucion rapida de conteo
de plaguetas

e Grupo C: Requieren intervencién
médica de emergencia (2) :
o Signos de alarma
establecidos
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o Deplecion de plasma (con o
sin shock)

o Hemorragia severa

o Falla multiorganica

MANEJO DE LA FIEBRE

La fiebre y mialgias deben ser
manejadas con acetaminofén (maximo
60m/kg/dia en niflos y 4g/dia en adultos).

MANEJO FUGA DEL PLASMA

Debe ser manejado con volumen
intravascular para revertir o prevenir el
shock, en casos leves cuando la atencién
meédica es oportuna, la rehidratacion oral
es suficiente. La administracién de
volumen intravascular ~ debe  ser
garantizada en pacientes con deplecion
de volumen establecida. Transfusién
sanguinea es apropiada en pacientes
con sangrado significante, hematocrito
muy bajo o fallo en la resucitacién con
fluidos IV.

MANEJO DEL SHOCK

Resucitacion inicial con cristaloides es
adecuada. Pacientes con hipoperfusion
persistente, hematocrito en caida, deben
recibir terapia de transfusion sanguinea,
asi como investigar otras causas como
acidosis, hipoglicemia e hipocalcemia
(14).

PREVENCION

La OMS hace principal énfasis en que la
prevencion o reduccion de la
propagacion del virus del dengue
obedece por completo a que se controlen
los vectores 0 que se evite el contacto
entre estos y los seres humanos. Por lo
que, para el adecuado y correcto control
del mosquito transmisor de dengue, los
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mismos  promueven un  enfoque
estratégico llamado control integrado de
vectores.

e CONTROL
VECTORES

INTEGRADO DE

Las acciones para el control de la
transmisién deben ser enfocadas a la
eliminacion del mosquito vector en
estadios inmaduros (huevo, larva y pupa)
y en su etapa adulta.

Las actividades de control del vector se

enfocan principalmente en interior de

viviendas, escuelas, hospitales y centros
de trabajo.

Para una reduccion vectorial se utilizan

las siguientes estrategias (15):

1. Proteccion de personas y viviendas,
la misma por iniciativa propia de los
habitantes

2. Uso de ropa que reduzca la cantidad
de piel expuesta y disminuya las
probabilidades de ser picado por el
insecto

3. Aplicacién de repelentes efectivos
contra el mosquito.

4. Utilizacién de mosquiteros

5. Insecticidas domésticos en aerosol,
espiral anti mosquitos

6. Uso seguro de insecticidas

e VACUNA APROBADA

La Administracion de Alimentos vy
Medicamentos de los Estados Unidos
(FDA) aprob6 en mayo del 2019 el uso
de Dengvaxia® una vacuna tetravalente
para los cuatro serotipos de dengue,
basada en el esqueleto de la vacuna de
la fiebre amarilla para nifios de entre 9 y
16 afios de zonas endémicas (los
territorios estadounidenses de Samoa
Estadounidense, Guam, Puerto Rico y
las Islas Virgenes de los Estados Unidos)
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y que hayan tenido una infeccién previa
por el virus del dengue confirmada por
laboratorio (16).

género Flaviviridae y es transmitido por
el mosquito Aedes aegypti.
Los individuos que vivan en areas

endémicas son las que poseen mayores
probabilidades de ser infectados por la
picadura del vector. La enfermedad
produce una amplia gama de
presentaciones, las cuales pueden ir
desde sintomas leves hasta la muerte si
no se tiene la sospecha clinica
adecuada,es por esta razobn que se
hacen  esfuerzos  mundiales  con
campafas de prevencion para evitar el
contagio y la transmisién del virus.

CONCLUSIONES

La fiebre del dengue tiene un alto
impacto global principalmente en las
regiones tropicales y subtropicales,
siendo el principal grupo etario afectado
nifios menores de 5 afios. El virus es de
tipo ARN, compuesto por cuatro
serotipos, los cuales pertenecen al
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