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Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo, para determinar las alteraciones
hematoldgicas en pacientes con dengue, en el Instituto de especialidades médicas
Monsefior Nouel, periodo Junio-Noviembre 2019. El 64.5 por ciento de los pacientes
con alteraciones hematoldgicas tenian edad comprendida entre <20. El 51.6 por
ciento de los pacientes con alteraciones hematolégicas eran hombres. El 80.6 por
ciento de los pacientes con alteraciones hematolégicas procedian de una zona
urbana. El 83.9 por ciento de los pacientes con alteraciones hematologias ingresaron
con dengue con alarma. El 11.6 de los pacientes con alteraciones hematologicas
presentaron sintomas de fiebre. EI 100.0 por ciento de los pacientes con alteraciones
hematoldgicas les realizaron Dengue IGG. El 87.1 por ciento de los pacientes segun
su extendido de sangre periférica fue de Trombocitopenia. El 80.6 por cientos de los
pacientes con alteraciones hematologicas que se realizaron la prueba del torniquete
les dio positivo. El 61.2 de los pacientes con alteraciones hematoldgicas tuvieron

complicaciones con el edema perivesicular.

Palabra clave: alteraciones, hematoldgicas, dengue



SUMMARY

A descriptive, retrospective study was carried out to determine the hematological
alterations in patients with dengue, in the Institute of medical specialties Monsefior
Nouel, period June-November 2019. 64.5 percent of the patients with hematological
alterations were aged between <20. 51.6 percent of the patients with hematological
abnormalities were men. 80.6 percent of patients with hematological abnormalities
came from an urban area. 83.9 percent of patients with hematology abnormalities
were admitted with dengue with alarm. 11.6 of the patients with hematological
abnormalities presented symptoms of fever. 100.0 percent of patients with
hematological abnormalities performed Dengue IGG. 87.1 percent of the patients
according to their extended peripheral blood were thrombocytopenia. 80.6 percent of
patients with hematological abnormalities who had the tourniquet test tested positive.
61.2 of the patients with hematological abnormalities had complications with

perivesicular edema.

Keyword: alterations, hematological, dengue



|. INTRODUCCION

El dengue es la enfermedad viral transmitida por artropodos que mas
morbimortalidad ocasiona mundialmente. La infeccion causas sintomas gripales y en
ocasiones evoluciona hasta convertirse en un cuadro potencialmente mortal llamado
dengue grave.!

En las dltimas décadas ha aumentado enormemente la incidencia de dengue en el
mundo. Entre el millébn y medio de personas que adquirieron el virus en América
durante 2010, la mayoria sélo experimento fiebre, y sus sintomas desaparecieron
una vez que ésta se fue. Pero hubo 40.000 (casi 3%) que enfrentaron hemorragias
severas, derrames internos y casos de shock hemorragico y deshidratacion.?

Las muertes en estos casos llegaron a las 850 personas. Existen cuatro
variaciones del virus del dengue. Todas estan diseminadas por el continente
Americano y son transmitidas de igual modo por el Aedes aegypti. No existe una que
se asocie a una manifestacién grave, pero si esta comprobado que las personas
afectadas por mas de un serotipo durante su vida, desarrollan la enfermedad con
mayor gravedad.®

El dengue es una enfermedad endémica en nuestro pais que cada afio da cuenta
de un numero creciente de defunciones, en la mayoria de los casos se da por la
imposibilidad de las autoridades sanitarias de controlar el vector y la transmision
debido a la falta de cooperacion de la poblacion en general en tomar las medidas
necesarias para limitar la proliferacion del mismo, asi como por el retraso en la
solicitud de asistencia médica por parte de los pacientes, cuadros clinicos atipicos o

inespecificos y la circulacion de los cuatro serotipos virales.*

I.1. Antecedentes

Pasache Pinedo, Juan Daniel (2011). Realizaron un estudio en su estudio
Evolucién clinica de los casos de dengue serotipo 2 hospitalizados en el Hospital 1l
ESSALUD, los casos estudiados fueron con mayor frecuencia entre los 5 a 14 afos
de edad (37.6%), proceden de la zona urbana (70.5%), con un tiempo de
enfermedad de 3 a 4 dias (85.6%), y con 3.53 dias de hospitalizacion El 36.7%

presentaron un hematocrito mayor de 45%, evolucionando a su normalidad a partir



del 2do dia de hospitalizacién, el 43.9% presento hemoconcentracién. El 86.3%
presentaron leucocitos menores de 5,000 x mm, aumentando a partir del 4to y 5to de
hospitalizacion. ElI 77.7% plaquetas menos de 100,000 x mm, Se observé que el
namero de plaguetas se empiezan a recuperar a partir del 4to al 5to dia de
hospitalizacion.®

Vasquez Rengifo, Claudia Silvana (2012). Realizaron un estudio donde su sobre
Caracteristicas hematolégicas de los casos de dengue serotipo 2 hospitalizados en el
Hospital 11l ESSALUD, los casos estudiados fueron mas frecuente entre 2 a 9 afios de
edad (32.7%), de sexo masculino (55.1%); al ingreso, el 42.9% presentaron
hematocrito entre 40% a 45%, el 83.7% tenian leucocitos < de 5000/mm, el 79.6%
tenian plaquetas < de 100,000/mm. Los pacientes presentaron un aumento del
hematocrito entre el 2do al 4to dia para tener una tendencia a disminuir a partir del
5to dia de enfermedad. En relacion a los leucocitos, se observé una tendencia a la
disminucion entre el 3er y 5to dia, con tendencia a aumentar a partir del 7mo dia de
enfermedad. Las plaquetas tuvieron una 15 tendencia a disminuir entre el 3er dia y
5to; con tendencia a aumentar a partir del 8vo dia de enfermedad. 17 casos de 49
(34.7%) presentaron sangrado, no se encontrd diferencia entre los valores promedios
de plaquetas y la presencia de sangrado.®

Sihuincha Maldonado (2011). Realizo un estudio donde ha reportado la
disminucién de los leucocitos CD4 en forma transitoria en los casos de Dengue, se
ha demostrado que los flavivirus con la presencia de la proteina NS5 disminuyen la
expresion genética del CD4 y producen una respuesta alterada de las citoquinas, lo
cual podria estar relacionada con la gravedad de las infecciones por virus dengue.”’

Determinar las variaciones hematolégicas en dengue grave en pacientes
atendidos en el Hospital Il Iquitos-Essalud, 2011-2017. Metodologia. En el presente
estudio de investigacion se empleara el tipo descriptivo, porque el investigador no
manipulara ninguna variable en estudio, simplemente observara y describira tal como
se encuentra en su contexto natural. El disefio que se empleara sera de tipo
transversal retrospectivo, porgue se realizara la recoleccion de datos en un Unico
momento de tiempo y se observara el comportamiento de las variables, partiendo de

los casos de Dengue Grave, en busca de las variaciones hematoldgicas, atendidos



en el Hospital ESSALUD IlI Iquitos durante los afios 2011 al 2017. Resultados. Se
evaluaron las historias de 40 pacientes con diagnésticos de Dengue Grave,
hospitalizados en el Hospital Il Iquitos de ESSALUD, de los cuales el 20.0%
presentan entre 30 a 39 afios de edad, el 17,5% fueron mayores de 50 afios y el
15.0% entre los 20 a 29 afos de edad. Los pacientes con Dengue Grave ingresan
con un hematocrito promedio de 38.1% (IC95% 35.1%-41.2%), en los siguientes dias
de hospitalizacion se observa que ha y una disminucion progresiva, al 5to dia de
hospitalizacion el hematocrito en promedio fue de 33.6% (IC95%) 36.8%-30.5%; se
encuentra que al partir del 4to dia de hospitalizacion el valor promedio del
hematocrito ha descendido significativamente (p < 0.05) en relacién al valor promedio
de ingreso. Los pacientes con Dengue Grave ingresan con un recuento leucocitario
promedio de 8061.3 leucocitos por mm3 (IC95% 9902.9-6219.7), al segundo dia de
hospitalizacion se observa en la grafica una disminucion no significa con un
incremento en el tercer dia no significativo, al 5to dia se encuentra un promedio del
leucocito de 5823.2 (IC95% 4947.1-6699.2) siendo esta reduccion significativa en
relacion al valor del ingreso (p < 0.05).2

Céspedes M. y Col. Conocer las manifestaciones clinicas y de laboratorios mas
frecuentes durante las epidemias 2011- 2012 en Trinidad, Departamento del Beni,
Bolivia. Métodos: estudio descriptivo, retrospectivo, de corte transversal; en el que
recogemos las manifestaciones clinicas mas comunes que se presentaron en los
pacientes internados en el servicio de Pediatria del Hospital Materno Infantil
Boliviano Japonés de la ciudad de Trinidad, durante las epidemias de los afios 2011
y 2012. Resultados: las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron fiebre,
cefalea, artralgias, mialgias y los signos de alarma fueron: vémitos continuos, dolor
abdominal, leucopenia y trombocitopenia. Conclusiones: describimos los signos y
sintomas mas comunes de esta enfermedad endémica en nuestra region para
ayudar en el diagnoéstico.®

Chaparro, Florido, Gonzalez y Rodriguez realizaron un estudio con el propésito del
estudio fue determinar las alteraciones hematoldgicas y neurolégicas en pacientes
con Dengue y Zika. Es de tipo prospectivo, descriptivo y longitudinal. Con un disefio
de campo, en donde la muestra fue de tipo no probabilistica, y una técnica de



observacion indirecta. Las unidades de andlisis son pacientes con Dengue y
pacientes con Zika. Se utiliz6 como método de investigacion una revisién de historias
clinicas. Se validaron mediante una comparacion entre resultados de otros trabajos
de investigacion. Los resultados indican que hay una relacion entre ambos virus,
entre sintomas y alteraciones hematologicas, como la anemia, leucopenia y
trombocitopenia, mientras que presentan alteraciones neuroldgicas como Encefalitis,
Microcefalia y Sindrome de Guillain-Barre. Estos virus, son un nuevo problema de
salud mundial. Se recomiendan medidas preventivas para el Dengue y el Zika, tales
como el uso de repelentes contra mosquitos, proteccién contra los virus para evitar la
transmision a otras personas y el uso de mosquiteros, al igual que se sugiere
continuar con las investigaciones tomando en cuenta los registros de los parametros

hematolégicos y neuroldgicos usados en este trabajo.©

1.2. Justificacion

En vista del incremento del nimero de casos de dengue en Honduras, esta
endemia continda siendo un reto significativo en nuestro pais su manejo, control y
prevencion, ademas va en aumento la incidencia de esta en la poblacion pediatrica a
nivel de todos los grupos etarios.

Por lo que es importante actualizar al médico sobre los aspectos relevantes de
esta patologia en base a guias y protocolos. Buscamos contribuir con esta
investigacion aportando datos reales e informacion cientifica sobre el
comportamiento del dengue en nifios para que asi se puedan desarrollar de manera
mas efectiva intervenciones a este nivel poblacional, con estrategias de diagnostico
precoz y tratamiento adecuado mas focalizado y contribuir al manejo oportuno de
casos y prevenir su evolucién a formas severas de la enfermedad y dar soluciones
en las areas que mas se necesitan.

Debido a la baja especificidad de sus sintomas, para la vigilancia epidemiolégica
del dengue se ha hecho énfasis en la identificacion de anticuerpos especificos y el
aislamiento del virus. Sin embargo, dado que los resultados de estas pruebas no

estan disponibles en los primeros dias de la enfermedad, cuando se requieren para



establecer pautas de tratamiento, es necesario hallar herramientas clinicas que
permitan un diagnostico temprano.

Algunas manifestaciones clinicas y pruebas de laboratorio simples pueden ayudar
a detectar tempranamente el dengue en los nifios.

Tedricamente, la presente investigacion se justifica, ya que analiza las alteraciones
hematologicas mas frecuentes en pacientes afectados con infecciones virales
asimismo evaluar las alteraciones neuroldgicas e incidencia segun edad y sexo.
Desde el punto de vista practico, la investigacion permite valorar las posibles
complicaciones derivadas de las alteraciones hematolégicas como anemia,
leucopenia y trombocitopenia, como las secuelas neurolégicas que pueden
presentarse. Desde el punto de vista metodologico, sirve de base para
investigaciones posteriores relacionadas con la prevencion de estas infecciones
virales. Desde el punto de vista social la investigacion permite informar sobre las

estrategias de prevencion de estas enfermedades.
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II. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) el Dengue, es considerado
como un problema de salud publica y de saneamiento doméstico de dificil control,
reporta 50 millones de casos de fiebre por dengue (FD) cada afio, 500,000 de fiebre
por dengue hemorragico (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. EI Dengue constituye un importante
problema de salud publica en la Regidén de Loreto. Los cuatro serotipos descritos del
virus del dengue producen por lo general una enfermedad febril autolimitada. Sin
embargo, tiene un espectro clinico muy amplio que va desde formas asintomaticas
hasta su forma mas grave, el Dengue Grave.!!

En Brasil, Rio de Janeiro, durante 2015 se detecta una grave epidemia de Dengue.
Pero llega otro virus de la misma familia, llamado Zika. Las autoridades se mantienen
en alerta ya que aumentan los casos de bebes fallecidos y que pueden estar
involucrado con este virus. De acuerdo con estudios, se encontré que en Brasil, el
brote del virus puede estar vinculado con malformaciones congénitas, conocido como
la microcefalia durante la gestacion. El gobierno contabiliza mas de dos mil casos de
haber desarrollado esta anomalia neuroldgica, al igual que el sindrome Guillain-
Barre, pero sin muchos pacientes afectados. Los especialistas establecieron los
primeros lazos entre el virus Zika y el sindrome en el 2013 durante el primer brote del
virus en la polinesia francesa, que coincidié ademas con un brote de Dengue.!?

El virus Dengue, transmitido por la picada del mosquito, ha sido considerado en
los ultimos afios como causante de trastornos neuroldgicos, sobre todo en regiones
geograficas en las que se posee un caracter endemopidemico y en las que se
presume la circulacion simultanea de varios serotipos.

Este ultimo se caracteriza por la fuga capilar en diversas cavidades, hemorragias,
hemoconcentracion y trombocitopenia y puede causar la muerte. En el Peru se
registraron casos de Dengue desde hace varios afos, siendo las cifras del 2008,
2009 y 2010 de 7024, 4799 y 2764 casos respectivamente dengue Clasico y Dengue
Hemorragico; sin embargo, estos criterios eran muy rigidos y muchas veces no

reflejaban la real magnitud del problema, no permitiendo asi un manejo adecuado. Es
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por eso que la OMS/OPS en el 2010 siguiendo un consenso de expertos y en base a
los estudios realizados hasta ese momento, establecidé 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 dltimo se
consideran a su vez 3 posibles condiciones: Sangrado grave, Dafio de 6rgano blanco
y el Sindrome de shock por Dengue. Desde entonces dichos Organismos
Internacionales promueven estudios que permitan validar y/o reajustar estos nuevos
criterios.!3

Actualmente, constituye un problema de salud publica mayor en Honduras, ya que
en vista de su rapida y facil propagacion se ha convertido en una enfermedad
endémica en nuestro pais. Presentando altos niveles de incidencia y lo mas
importante presentando formas graves de la enfermedad por la repetida reinfeccion
de la poblacion a la enfermedad lo cual lo predispone a presentar complicaciones de
la enfermedad. Las tasas de mortalidad de la enfermedad representan un problema,
por lo cual es importante evitar el contagio de la poblacion pediatrica ya que son
poblacién susceptible a sufrir complicaciones de la enfermedad y por ende presentar
mayor riesgo de mortalidad.**

El conocer las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas y hematolégicas de la
enfermedad nos ayudard a determinar qué zona de la regiébn Noroccidental de
Honduras esta siendo mayormente afectada, cuales son los principales sintomas y
signos presentados por la poblacion pediatrica, ademas de poder identificar los
principales cambios hematoldgicos que presenta la poblacién pediatrica que sufre la
enfermedad, con el fin de crear programas que enfaticen en la prevencién y manejo
oportuno de los pacientes con dengue y asi evitar futuras complicaciones.*® ¢ Cual es
las alteraciones hematolégicas en pacientes con dengue, en el instituto de

especialidades médicas Monsefor Nouel, periodo junio-noviembre 20197
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Il. OBJETIVOS
I11.1. General

1. Determinar las alteraciones hematolégicas en pacientes con dengue, en el

instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo junio-noviembre 2019.

[11.2. Especificos

1.

2
3.
4

Determinar la edad de los pacientes.

Identificar el sexo de los pacientes.

Describir las caracteristicas sociodemogréficas de la poblacion en estudio.
Describir las caracteristicas clinicas, de mayor relevancia, relacionadas con la
enfermedad.

Determinar la frecuencia de las alteraciones hematolégicas asociados con la
severidad del dengue.

Correlacionar los hallazgos hematologicos con las manifestaciones

hemorragicas de la enfermedad.
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IV. MARCO TEORICO
IV.1. Dengue
IV.1.1. Definicion

El dengue es la enfermedad ocasionada por el arbovirus con mayor morbilidad y
mortalidad en el mundo. Es endémico en extensas regiones de Oceania, Africa y
América. El dengue clasico se caracteriza por cefalea intensa, dolor retro-orbital,
distintos tipos de hemorragias, adenopatias (cervicales posteriores, epitrocleares e
inguinales) enantema y exantema. Puede haber una remision de 2 dias,
reapareciendo la fiebre y sintomas mas leves; hacia el dia 5to aparece leucopenia.

La mortalidad es nula si no hay fiebre hemorragica o choque. Aproximadamente la
mitad de la poblacibn mundial vive en paises donde éste es endémico y se estima
que anualmente ocurren cerca de 100 millones de casos de dengue, los que originan
aproximadamente 24,000 muertes.®

A pesar de los programas de control de vectores y del amplio conocimiento que
se tiene del problema, en los ultimos afios se han presentado epidemias en multiples
areas altamente urbanizadas de América Central y del Sur. En Colombia, el dengue
es una entidad endemo-epidémica y durante el afio 2004, fue el pais con mas casos
de dengue hemorragico (DH) y muertes por esta causa en América. En los primeros
dias de enfermedad, el dengue se presenta como un sindrome febril agudo (SFA)
inespecifico, que en la mayoria de los casos evoluciona sin complicaciones y se
conoce como dengue clasico (DC). Sin embargo, una proporcion variable de
pacientes desarrolla DH, sindrome que se caracteriza por sangrado espontaneo,
trombocitopenia y extravasacion del plasma, asociado a una mayor frecuencia de
complicaciones y mortalidad.6

Ello hace esencial identificar el dengue en la primera consulta, a fin de ofrecer una
atencion oportuna al paciente y asi disminuir su morbi-mortalidad. La evaluacion de
pacientes con SFA compatible con dengue sugiere que la incidencia real de esta
enfermedad oscila entre 35- 90% en areas endémicas. Sin embargo, en un estudio
realizado en Venezuela, se sugiere que el valor predictivo positivo del diagndstico
clinico podria llegar a ser de 100%. Aunque la correlacion entre la presuncion

14



diagnostica de dengue y el estado real de infeccion podria afectar el manejo, los
estudios donde se comparan el diagndstico presuntivo con el confirmado no han
evaluado la influencia del diagnéstico clinico inicial del SFA inespecifico sobre las
decisiones médicas, tales como la solicitud de un hemograma (prueba que incluye
los valores de hemoglobina, hematocrito, recuentos de plaquetas y de leucocitos), y
la administracién de medicamentos parenterales y liquidos intravenosos.!’

La situacion del dengue y del dengue hemorragico en la region resulta realmente
alarmante y las perspectivas para su control son remotas, ya que los factores de
emergencia del dengue no tienen posibilidades reales de desaparecer. La
disponibilidad de una vacuna efectiva contra el dengue es aun lejana, por lo que la
Gnica alternativa existente en la actualidad para el control del dengue es mediante el
control y eventual erradicacion del vector. La mayoria de los paises lograron
erradicar el vector. En la década de los 70 comenz0 el deterioro del control, se
reinfestaron sucesivamente los paises hasta que en 1995 el panorama de
distribucion del vector era similar al que existia antes del inicio de la campafa

continental.

IV.1.3. 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 una virosis emergente y reemergente originaria de
las regiones tropicales y subtropicales cuya mayor incidencia se encuentra en Asia
sudoriental, el Pacifico occidental, el Mediterraneo oriental, Africa, Centro y
Sudamérica, y constituye uno de los mayores reto de salud publica en el presente
siglo por ser la infeccion que mas frecuentemente es transmitida al ser humano por
medio de un vector artr6podo.!8

En estas Ultimas décadas el dengue ha aumentado su incidencia enormemente en
el mundo. Estan siendo insuficientemente notificados los nimeros reales de casos y
muchos otros estan mal clasificados. Se producen 390 millones de infecciones por

dengue cada afio (intervalo creible del 95%: 284 a 528 millones) segun ultimas
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estimaciones, de los cuales 96 millones (67 a 136 millones) se manifiestan
clinicamente. En otro estudio sobre prevalencia de dengue se estima que 3900
millones de personas de 128 paises estan en riesgo de infeccién del virus del
dengue, incluyendo 36 paises que antes estaban considerados libres de dengue.®®

El Dengue es endémico y epidémico virtualmente en cada pais de regiones
tropicales, fue citado en libro del record Guinness 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,
Ameérica 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 lugares con un clima calido (de 15 a 40 °C) y con
niveles de precipitacion pluvial moderados y altos, donde se generan condiciones
necesarias ambientales favorables para la reproduccién de todos los estadios 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 urbanizacion no planeada que genera viviendas con
inadecuados sistemas de almacenamiento de agua. También el uso de cilindros y
tanques destapados, la recoleccion deficiente de desechos sélidos (como recipientes
pequefios y neumaticos) y la intensificacion del transito internacional de personas y
de productos, como las mas importantes.

Un factor adicional, quizds el mas importante, es la falta de participacion
comunitaria autogestora en los programas preventivos oficiales con enfoque vertical.
Asi las dificiles condiciones ambientales y socioeconémicas en Latinoamérica
condicionan brotes de dengue que tienen repercusiones negativas también en las
economias nacionales. Las epidemias originan grandes costos de hospitalizacion,

asistencia a enfermos y campafas de emergencia para el control de vectores.?°

IV.1.3. 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 niumero de agentes patdégenos, usualmente transmitidos por vectores
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como el virus de la encefalitis japonesa, el virus del oeste del Nilo y la fiebre amarilla.
El Virus dengue (DEN-V) es particularmente importante porque 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).21

IV.1.4. Evolucion del virus de dengue

Lo que es menos claro es donde se origind el DEN-V, se sugiere un origen
africano, principalmente porque muchos de los mas 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 selvética, constituyéndose ahora uno de los Unicos arbovirus que ha
logrado una adaptacion no selvéatica.??

Una pregunta obligada con relacion al virus del dengue es porque el virus existe
como cuatro serotipos. Segun la hipétesis planteada por Holmes esto puede
explicarse de dos maneras. La mas aceptada es que el DEN-V se separ6 en cuatro
linajes distintos debido a divisiones ecoldgicas o geograficas (alopatricas) en
diferentes poblaciones de primates, de modo que los cuatro serotipos evolucionaron
independientemente.??

Alternativamente, el DEN-V puede haber evolucionado de un uUnico virus (dentro
de una misma poblacion) 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
ampliacion dependiente de anticuerpos, lo que facilita su transmision reciproca.

También tenemos que recordar que el virus dengue es un virus RNA, que muestran
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gran facilidad de presentar variaciones genéticas debido a la gran tasa de

mutaciones dependientes del RNA polimerasa.??

IV.1.5. 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
patdgeno y que este se transmita a un segundo huésped susceptible. Después de
que la hembra del mosquito se alimenta de una persona virémica, 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. 19 Los mosquitos adultos se
cobijan dentro de las casas y pican durante intervalos de 1-2 horas por la mafana y
las dltimas 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 de la infeccion. 23

Después 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. ElI 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-patol6gicos
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 6sea.?

El Choque aparece tras la repentina extravasacibn 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 esta
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asociado a activacion inmune, demostrado por niveles plasmaticos elevados de
receptores solubles del factor de necrosis tumoral (SRTNF/75), IL8, e interferén

gama.?*

IV.1.6. 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 duracién, pero solo hay
proteccién 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 infectividad viral in vitro. La transferencia pasiva de
anticuerpos contra la glicoproteina E protege a ratones del virus dengue. 20 La
proteina NS1 si bien no es un componente del viridn, 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 circulacibn 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 proteccion 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
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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 infeccidén primaria

contra virus dengue no ha sido plenamente definido.?®

IV.1.7. 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 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 diagnéstico clinico de dengue.

IV.1.7.1. 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. 26

IV.1.7.2. Dolor abdominal intenso y contintio

No se asocia con la hepatomegalia de aparicion mas o menos brusca durante la
fase critica del dengue, ni a presuntas erosiones de la mucosa gastrica, tal como se
demostré durante la primera epidemia de dengue hemorragico en la regién de las
Américas, ocurrida en Cuba en 1981. La nueva hipotesis es que el dolor intenso

referido al epigastrio es un dolor reflejo asociado a una relativa gran cantidad de
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liguido 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 niflos 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 extravasacion de plasma, puede producir dolor en el hipocondrio derecho, sin
signos de inflamacién, lo cual algunos han considerado errGneamente como
colecistitis alitisica.

La extravasacion ocurre también en la pared de las asas intestinales, que
aumentan bruscamente de 27 volumenes por el liquido acumulado debajo de 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 ectdpico o infarto intestinal).

IV.1.7.3.Vémito persistente
Tres o més episodios en una hora, 0 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.?®

IV.1.7.4. 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 hemodinamico, en cuyo caso se clasifica como Dengue

Grave.?8

IV.1.7.5. Sangrado de mucosas

Puede presentarse en encias, nariz, vagina, aparato digestivo (hematemesis,
melena) o rifion (hematuria). Alteracion 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.

21



IV.1.7.6. 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. 2°

IV.1.7.7.Dengue grave

Las formas graves de dengue se definen por uno o mas de los siguientes

criterios:

1. Shock por extravasacion del plasma, acumulacion de liquido con dificultad

respiratoria, 0 ambas;
2. Sangrado profuso que sea considerado clinicamente importante por los
médicos tratantes, o

3. 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 presién
arterial sistdlica también produce 28 taquicardia y vasoconstriccidn periférica con
reduccion de la perfusion cutanea, lo que da lugar a extremidades frias y retraso del
tiempo de llenado capilar.?®

El médico puede obtener en la medicion una presién sistolica normal y subestimar
la situacion critica del enfermo. Los pacientes en estado de choque por dengue a
menudo permanecen conscientes y lacidos. Si se mantiene la hipovolemia, la presion
sistélica desciende y la presién diastolica se mantiene, lo que resulta en disminucién
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
multiple y a un curso clinico muy dificil. El 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
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esta en choque si la presion del pulso (es decir, la diferencia entre las presiones
sistolica 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 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. 2°

IV.1.7.8. Las hemorragias graves son de causalidad multiple

Factores vasculares, desequilibrio entre coagulacién y fibrindlisis, vy
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 combinacion con hipoxia y acidosis, que pueden
conducir a falla organica mdultiple 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 acido acetilsalicilico, AINE o
cortico-esteroides. Puede presentarse insuficiencia hepatica aguda, encefalopatia,
miocardiopatia o encefalitis, incluso en ausencia de extravasacion grave del plasma
o choque. °

Este 29 compromiso serio de 6rganos 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.
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La miocarditis por dengue se expresa principalmente por bradicardia (a veces,
taquicardia supraventricular), inversion de la onda T y disfuncién ventricular: hay
alteracion de la funcién diastélica, asi como disminucion de la fraccidn de eyeccion
del ventriculo izquierdo. EI compromiso grave del sistema nervioso central 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. 3°

IV.1.8. Marcadores hematoldgicos
IV.1.8.1. Recuento leucocitario

Los glébulos blancos (o leucocitos) son células cuya funcién esencial es la de
defender al organismo de los agentes patdgenos; a pesar que en ciertas ocasiones
pueden arremeter contra propios tejidos normales del cuerpo. Por tanto, los
leucocitos forman parte de la primera linea en las defensas inmunitarias. El conjunto
de estos glébulos blancos se origina en la propia médula 6sea a partir de células
madres. La vida media varia de 13-20 dias. Los dos tipos principales de los
leucocitos son los leucocitos granulocitos 6 polimorfonucleares, entre ellos estan los
neutrdfilos, eosindfilos, y basdfilos; y los agranulocitos 6 mononucleares, entre los
gue se encuentran los linfocitos y los monocitos. 3!

Los primeros se caracterizan por tener un ndcleo fragmentado; mientras que, los
segundos poseen claramente un nucleo unido e individualizado. Principio: La sangre
con anticoagulante se deposita en un liquido diluyente (solucién de Turk) que permite
evidenciar los leucocitos, manteniéndolos visibles, mientras que los eritrocitos son
hemolizados. El recuento del nUmero de leucocitos se expresa por mm3 (milimetro
cubico) y se realiza afadiendo a un tubo 380ul de solucion diluyente y agregando
con una pipeta automatica 20ul de sangre, se mezcla con rotador automatico (vortex)
por 2 6 3 minutos (min) luego se realiza el montaje en la camara de Neubauer que es
llenada por capilaridad, se deja en reposo de 1 a 3 min para que las células se
sedimenten.

Enfocar con el objetivo de 10X y cambiar al objetivo de 40X para realizar el conteo.
Valores de referencia: 5,000 — 10,000/mm3. De acuerdo a los valores obtenidos

24



podemos decir que hay leucocitosis cuando aumentan los leucocitos por encima de
10,000/mm3 y suele deberse a leucemias, Sarampion, tos ferina, hemorragia aguda,
Traumatismo o lesion histica (cirugia) y hemolisis aguda, entre otras; Leucopenia
cuando hay reduccion de leucocitos por debajo de 5,000/mm3 y se observa en
infecciones virales, algunas bacterianas e infecciones muy graves, hiperesplenismo,
depresion de la medula 6ésea inducida por farmacos como antibidticos,

antihistaminicos, quimioterapia contra el cancer, leucemia, y anemia aplasica. 3

IV.1.8.2. Leucograma o frotis de sangre periférica

Leucocitos se dividen en dos grupos principales: granulocitos y agranulocitos. Los
granulocitos reciben su nombre por los granulos que contienen en el citoplasma. Sin
embargo, cada una de estas células contiene un nucleo multilobulado, por lo que
también se denominan leucocitos polimorfonucleares. Los agranulocitos, no
contienen granulos y sus nucleos tampoco son lobulados, no son necesariamente
esféricos, por lo que también se denominan leucocitos mononucleares.*?

Segun esta clasificacion, en la cuenta leucocitaria total pueden observarse 5 tipos
de leucocitos: Neutrofilos, Eosindfilos, Basdfilos, Linfocitos, Monocitos; cada uno de
ellos tiene una funcién especifica por lo que funcionan contra infecciones pirégenas,
contra trastornos alérgicos e infecciones parasitarias, contra infecciones parasitarias,
contra infecciones virales (Dengue, sarampion, rubéola, varicela) y actdan en
infecciones graves mediante fagocitosis, respectivamente. Los linfocitos y monocitos
se desarrollan principalmente en los tejidos linfoides del cuerpo, como ganglios
linfaticos, foliculos linfoides del bazo y tracto gastrointestinal, amigdalas y otros sitios;
los linfocitos son células esféricas, con diametro que varia de 6 — 8um, su nucleo es
tan grande que llena casi toda la célula, dejando solo un estrecho anillo de
citoplasma.

El nlcleo aparece esfeérico, la cromatina densa del nucleo se tifie intensamente. El
citoplasma toma una coloracién basdfila debido a una concentracion de ribosomas, la
intensidad varia de azul celeste a azul oscuro. Los monocitos son células grandes
cuyo didmetro suele ser de 15-18 ym con un citoplasma que se colorea de azul

grisaceo, en el cual pueden reconocerse unos finos granulos azurdfilos y vacuolas, el
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ndcleo es excéntrico redondo o reniforme y puede mostrar una profunda depresion o
forma de herradura en las células mas viejas.

Segun sus caracteristicas morfolégicas, se pueden observar y distinguir en el
extendido periférico, el cual se realiza colocando una gota de sangre
aproximadamente 10ul, luego se sostiene el portaobjeto conteniendo la gota con una
mano y con la otra se coloca el borde del portaobjeto (en un angulo de 30°) que se
utiliza para extender el frotis, se desplaza el portaobjeto hacia atras hasta que toque
la gota de sangre y se deja que la gota se extienda por el borde del portaobjeto a
continuacion se desliza hacia el extremo opuesto con un 21 movimiento suave. Se
confirmard si la extension estd bien hecha si esta cuenta con cabeza, cuerpo y
cola.®*

Se deja secar y luego se tifie con la tincion de Wright durante 5 minutos, se diluye
con agua destilada se deja 5 minutos y luego enjuagar con agua; se deja secar y
posteriormente se examina con el objetivo de inmersion (100X) en la parte final del
cuerpo y comienzo de la cola, el conteo se realiza con el contador de células
recorriendo de izquierda a derecha o de arriba hacia abajo hasta contar 100
leucocitos anotando el numero que se ha encontrado de cada tipo de ellos
(neutrdfilos, linfocitos, eosindéfilos, monocitos y baséfilos) cuyos valores de referencia
(65 — 75%, 23 — 32%, 3-8 %, 2 — 4 % y 0 — 1%, respectivamente) varian segun el
método utilizado (manual y/o automatizado). **

El Significado clinico se evidencia segun los resultados. Presenciamos la
linfocitosis (valor >32%) en infecciones como tos ferina, sifilis, dengue, tuberculosis,
hepatitis, mononucleosis infecciosa, parotiditis, rubeola, infeccion por
citomegalovirus, entre otras. Linfopenia (valor < 23%) en enfermedades debilitantes
graves como insuficiencia cardiaca congestiva, insuficiencia renal y tuberculosis
avanzada, defectos en la circulacion linfatica, niveles elevados de corticoides

suprarrenales, inmunodeficiencia por accion de inmunosupresores.

IV.1.9. Determinacién del volumen globular (hematocrito)
Los glébulos rojos (o eritrocitos) son células de forma biconcava que exhiben una

moderada variacion de tamafio con un diametro que va de 6.7 hasta 7.7um (micras),
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de espesor de 2 ym y de 1 um en el centro aproximadamente, y siendo el volumen
medio de 83 uym3 , esta morfologia le permite utilizar la maxima cantidad de
hemoglobina y proporcionarle un area superficial mayor para que ésta se combine
con el oxigeno, ademas los glébulos se deforman con facilidad debido a su
flexibilidad cuando es necesario atravesar los capilares mas pequefios, de ahi las
variaciones de forma en los frotis sanguineos.3®

Principio: ElI hematocrito mide la fraccion que comprende a los globulos rojos
(masa globular), respecto al volumen total de la muestra de sangre venosa o capilar.
Su valor se expresa en porcentaje. El andlisis se realiza tomando la muestra en
capilares rojos heparinizados directamente del dedo, o utilizar azules sin heparina
para sangre venosa con anticoagulante EDTA. 3°

Debe llenarse aproximadamente % del capilar. Ocluir un extremo 22 del capilar
con cera, luego colocar el capilar en una centrifuga de microhematocrito, con el
extremo ocluido adherido al reborde externo de la plataforma, centrifugar por 5
minutos a 12,000 rpm. Posteriormente la lectura se realiza sosteniendo el tubo frente
a la escala de manera que el fondo de la columna de eritrocitos quede exactamente
al mismo nivel de la linea horizontal correspondiente al cero; Desplazar el tubo a
través de la *escala hasta que la linea marcada con el numero 1.0 quede al nivel del
tope de la columna de plasma, vigile que el fondo de la columna de eritrocitos
continte sobre la linea cero, el tubo debe encontrarse en posicién vertical. La linea
que pase al nivel del tope de la columna de eritrocitos indicara la fraccién del
volumen de éstos.

Los valores de referencia en recién nacidos, lactantes (3 meses), nifios (5 afios),
mujeres y hombres son 50% - 58%, 37% - 42%, 38% - 44%, 38% - 44% y 40% -
50%, respectivamente. *La lectura se realiza con una escala estandarizada que

expenden en el comercio.

IV.1.9.1.Recuento de plaquetas.
Las plaquetas (o trombocitos) son pequefos fragmentos de citoplasma que se
desprenden de la periferia de los megacariocitos en la médula 0sea, suelen medir de

2-3um de didmetro, pero varian de 1-4um, son anucleadas redondas u ovaladas y
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planas; Su vida media es de 7.5 dias, normalmente 66% de las plaquetas se
localizan en la circulacion de la sangre y 33% se localiza en el bazo (6érgano que
participa en su liberacion a la circulacion). La funcion de las plaquetas es de
participar en el proceso inicial de la coagulacién de la sangre, integridad vascular y
vasoconstriccion; la adherencia y agregacion es indispensable para que se forme un
tapon que ocluye la rotura de los capilares. 26

Principio: la sangre se diluye con una sustancia (solucién diluyente: Oxalato de
amonio) que hemolisa los glébulos rojos y diluye los leucocitos, quedando las
plaquetas libres. Mezclar bien la muestra de sangre obtenida con EDTA,
posteriormente se miden 1980ul de solucion diluyente en un tubo de 12x75mm, luego
se aspira con una pipeta automatica 20ul de sangre (dilucién 1:100) y se limpia el
interior de la punta, se descarga el contenido de la pipeta en el liquido diluyente,
enjuagando la pipeta varias veces, se mezcla bien por 2 minutos en un vortex, luego
se llena debidamente la camara y se coloca en un plato petry (que contenga en el
fondo un papel filtro mojado para evitar la evaporacion) durante 15 minutos para
permitir que las plaquetas se sedimenten.

Usando el objetivo de 10x se enfoca el area rayada de la camara y con el de 40x
se cuenta 23 en el reticulo de Thoma los 5 cuadros del recuento de glébulos rojos.
Valores de referencia 140,000 — 350,000/mm3.

Se observa trombocitosis (trombocitemia >350,000/mm3) en cancer, infecciones
agudas, enfermedades inflamatorias, leucemia miel6égena cronica y granulocitica,
esplenectomia, deficiencia de hierro y después de anemias hemorragicas. Se
observa trombocitopenia (trombocitemia > 350,000/mm3) en cancer, infecciones
agudas, enfermedades inflamatorias, leucemia mielégena cronica y granulocitica,
esplenectomia, deficiencia de hierro y después de anemias hemorragicas. Se
observa trombocitopenia (<100,000/mm3) en transfusion sanguinea masiva (efecto
de dilucion), infeccion por virus y bacterias, hepatopatia, hipertiroidismo y lesion de la

medula 6sea.
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[1.1.10. Alteraciones hematologicas

Las manifestaciones hematologicas se han utilizado clasicamente para distinguir
las infecciones virales de las bacterianas. Los cambios en el recuento sanguineo o
alteraciones en la hemostasia son datos imprecisos para una orientacion clinica
adecuada, por lo que se acude a diagndsticos inmunoldgicos y cultivos, en casos de
sindromes virales individuales.

Recientemente se ha observado la asociacibn de algunas alteraciones
hematolégicas especificas con infecciones virales particulares y los datos de
laboratorio ilustran con mas detalles la interaccion tanto al nivel celular como
molecular de los virus y las células del sistema hematopoyeético.

La trombocitopenia, al igual que la leucopenia, ocurre comunmente durante las
infecciones virales. Las mas frecuentes que se asocian con trombocitopenia son:
sarampion, dengue, varicela, virus de Epstein Barr, parotiditis y rubéola. Son poco
frecuentes las causadas por herpes simple, hepatitis B y HTLVIII.

[1.1.10.1. La trombocitopenia

La trombocitopenia es cualquier situacion de disminucion de la cantidad de
plaguetas circulantes en el torrente sanguineo por debajo de los niveles normales, es
decir, con un recuento plaquetario inferior a 100.000/mm3. En términos generales, los
valores normales se ubican entre 150.000/mm3 y 450.000/mm3 plaquetas por
milimetro cubico.

Se presentan alteraciones hematolégicas durante los dias en que la infeccion por
virus toma control, la variable de mayor importancia resultan ser las plaquetas: la
trombocitopenia (conteo de plaquetas menor de 150x109/1) tiene mucha importancia
en la enfermedad del dengue y altera alguna de las pruebas de la hemostasia como
la prueba del lazo -que se hace positiva- y el tiempo de sangrado -que se prolonga-,
etc., todo lo que genera manifestaciones hemorragicas.

La trombocitopenia es uno de los signos de alarma mas importantes y, desde los
primeros momentos, se comienza a ver un descenso paulatino de los valores
numeéricos de plaquetas; aun cuando se posean cifras normales disminuyen

lentamente hasta llegar a un descenso por debajo de sus valores normales. De
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acuerdo con el Instituto Nacional del Cancer de Estados Unidos, para evaluar la
toxicidad de los tratamientos contra el cancer, se describen cuatro grados de
trombocitopenia a saber: grado |, de 75.000 a 150.000 plaguetas por mm3; grado Il,
de 50.000 a menos de 75.000 plaquetas por mm3; grado Ill, de 25.000 a menos de
50.000 plaquetas por mm3; y grado IV, por debajo de 25.000 plaquetas por mma3,
clasificacion que en la practica podria adaptarse bajo las denominaciones de
trombocitopenia minima, moderada, grave y severa, respectivamente.

El tiempo de sangria no se alarga hasta que el recuento de plaguetas esta por
debajo de 100.000 por mm3 y las manifestaciones clinicas graves, con riesgo de
perder la vida, cuando el recuento esta por debajo de 20.000 plaguetas por mma3,
sobre todo cuando esta por debajo de 10.000 plaquetas por mm3 y las plaguetas son
pequefias (14)

Algunos investigadores consideran que uno de los mecanismos de la
trombocitopenia en el dengue hemorragico (DH) es la supresion directa que ejerce el
virus sobre el megacariocito; para otros, es el incremento del atrapamiento de las
plaguetas en los vasos viscerales distendidos y congestionados. La disminucién del
namero de plaguetas coincidié con el choque, razén por la que algunos autores
sostienen que las toxinas liberadas por la destruccion de las plaquetas pueden influir
en el choque pues, cuando mejora el cuadro, se produce una rapida recuperacion de
las plaquetas.

Esté claro que si el paciente sangra abundantemente disminuyen la hemoglobina y
el hematocrito, pero en el caso del hematocrito no se comporta asi pues, al
analizarla, esta variable resulta de alarma al incrementarse; en los pacientes
complicados se produce el cambio fisiopatolégico principal que determina la
gravedad de la enfermedad en el DH vy, lo que lo distingue del dengue clasico, es el
fendmeno de la extravasacion de plasma, puesta de manifiesto por un incremento del
hematocrito y una hemoconcentracion ascendente.

Al producirse la evidencia objetiva de permeabilidad capilar aumentada se observa
la ya mencionada extravasacioén plasmatica a serosas, la que se aprecia a nivel de

laboratorio por la hemoconcentracion caracterizada por un incremento del
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hematocrito de > el 20% de la media normal para la edad, el sexo y la poblacién; este

fendmeno genera los derrames serosos.

11.1.10.2. Leucopenia

La Leucopenia es la disminucion del numero de leucocitos totales por debajo de
3.000 - 3.500 /mm3. Segun el nimero de leucocitos que se encuentre disminuido, se
habla de: Neutropenia < 1.000 - 1.500 /mm3, Linfopenia < 1.000 /mm3, Eosionopenia
< 50 /mm3 , Monocitopenia < 100 /mm3.

Los leucocitos, en su conteo global, se comportan con una disminucién
(leucopenia); la disminucion de leucocitos totales comienza en los tres primeros dias
y es ligera y, a los cinco dias de la enfermedad, esta presente en la mayoria de los
pacientes; en las formas mas graves de la dolencia la leucopenia es mucho mas
intensa y marcada. Lo mas notable y caracteristico en estos pacientes es el cuadro
diferencial con linfocitosis, monocitosis y presencia de células atipicas.

Los trastornos neuroldgicos son enfermedades del sistema nervioso central y
periférico, es decir, del cerebro, la médula espinal, los nervios craneales y periféricos,
las raices nerviosas, el sistema nervioso autbnomo, la placa neuromuscular, y los
musculos. Entre esos trastornos se cuentan la epilepsia, la enfermedad de Alzheimer
y otras demencias, enfermedades cerebrovasculares tales como los accidentes
cerebrovasculares, la migrafia y otras cefalalgias, la esclerosis mudltiple, la
enfermedad de Parkinson, los tumores cerebrales, las afecciones trauméaticas del
sistema nervioso tales como los traumatismos craneoencefélicos, y los trastornos
neurolégicos causado por la desnutricion y por las infecciones neurolégicas

causadas por virus como el Zika o el Dengue.

IV.1.10.3. Encefalitis

La encefalitis son un conjunto de enfermedades producidas por una inflamacion
del encéfalo. Son bastante frecuentes, sobre todo en determinadas regiones del
mundo, y se producen generalmente por la infecciébn de gran variedad de gérmenes
como bacterias, parasitos, hongos y virus. Sin embargo, con la excepcion de los

virus, la encefalitis suele ser un sintoma mas, casi nunca el mas llamativo, dentro del
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cuadro clinico de la enfermedad. Normalmente, cuando se refiere a una encefalitis,
se hace como sinonimo de encefalitis virica.

Entre las encefalitis viricas, se conocen mas de cincuenta virus causantes de
encefalitis en la especie humana. Los mas importantes son los que producen
encefalitis sin trastornos sistémicos. Casi siempre la encefalitis estd asociada a una
meningitis, de manera que los dos sindromes, encefalitis y meningitis, forman un
espectro continuo (meningoencefalitis) provocado por los mismos virus, aunque
algunos virus pueden tener preferencia por alguna de estas localizaciones.

Los virus que producen encefalitis ocasionan un sindrome comun que permite
hacer un diagndstico clinico, pero es muy dificil hacer un diagnostico exacto en mas
de la mitad de los casos, excepto en los casos particulares de determinadas regiones
geogréficas.

La infeccion del dengue tiene la capacidad de causar una enfermedad
multisistémica afectando incluso al SNC, sin embargo el virus del dengue, al
contrario de los demés arbovirus, raramente afecta a este sistema. No obstante se
han dividido las entidades neurolégicas producidas por dengue en sindromes
precoces; donde se encuentran la encefalitis aguda inespecifica caracterizada por
cefalea, vértigo y somnolencia y la encefalitis aguda especifica causada por el propio
virus del dengue la cual suele presentarse con estados confusionales, alteracion del
nivel de conciencia, letargia, crisis convulsivas y meningismo y los sindromes tardios
entre los que se encuentran encefalitis o encefalomielitis aguda postinfecciosa,
sindrome de Guillain-Barré (SGB), sindrome cerebelosos, mielitis transversa,

mononeuropatia, polineuropatia y cuadros depresivos.

[1.1.10.4. Microcefalia

La microcefalia es una afeccion en la cual la cabeza del bebé es mucho mas
pequefia de lo esperado. Durante el embarazo, la cabeza del bebé aumenta de
tamafio porque el cerebro del bebé crece. La microcefalia puede ocurrir porque el
cerebro del bebé no se ha desarrollado adecuadamente durante el embarazo o dej6
de crecer después del nacimiento, lo que produce un tamafio de la cabeza mas

pequefia. La microcefalia puede ser una afeccion aislada, lo que significa que puede

32



ocurrir sin que ocurran otros defectos graves, o puede presentarse en combinacion
con otros defectos de nacimiento graves.

Se diagnostica durante el embarazo a veces con una ecografia a finales del
segundo trimestre (20 a 22 semanas) o después. Después de que nace el bebé el
proveedor de atencion médica medird la distancia alrededor de la cabeza del recién
nacido, también llamada circunferencia de la cabeza (perimetro cefélico), durante un
examen fisico. Después, el proveedor comparara las medidas con los parametros de
la poblacion por sexo.

Si el proveedor de atencion médica sospecha que el bebé tiene microcefalia,
puede ordenar una o mas pruebas para ayudar a confirmar el diagnostico. Por
ejemplo, pruebas especiales como la tomografia computarizada (CT, por sus siglas
en inglés) o las imagenes de resonancia magnética (MRI, por sus siglas en inglés)
pueden proveer informacion crucial sobre la estructura del cerebro del bebé, lo cual
puede ayudar a determinar si el recién nacido tuvo una infeccidbn durante el
embarazo. También pueden ayudar al proveedor de atencién médica a detectar otros

problemas que podrian estar presentes.
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V. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES.

Variable Definicion Indicador Escala
Edad Tiempo trascurrido desde el | Aflos cumplidos Numeéricas
nacimiento hasta el momento del
estudio.
Sexo Caracteristicas  fenotipicas vy Femenino Nominal
genotipicas que definen a un del Masculino
individuo.
Antecedente | Cuando se registra en la H.CL. Si
s de dengue | La presencia en los ultimos 6 No
meses de haber presentado
fiebre, dolor de huesos y rash.
Fiebre  por | Enfermedad infecciosa aguda de Probable Numeérica
dengue etiologia viral, transmitida por Confirmado
mosquitos del género Aedes cuyo Descartado
agente etiol6gico es el Dengue
virus serotipos: DENV-1, 2, 3y 4,
el cual produce desde un cuadro
asintomético hasta Sindrome de
Choque por Dengue.
Fiebre  por | Dengue Hemorragico Cuadro Nominal

Dengue

Hemorragico

probable de Fiebre por Dengue,
con 1 o mas de las siguientes:
Datos de fuga de plasma,
Hemoconcentracion, relacion
hematocrito/hemoglobina:

sugestivo 3.2 a 3.4, indicativo 3.5

0 mayor e Hipoalbuminemia.
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Caso
Dengue

Grave

de

Cuando el diagnostico de una
persona con Dengue Grave es
confrmado a través de los
examenes de laboratorios

hematoldgicos.

Hemoglobina
Hematocrito
Leucocitos

Plaguetas

Nominal
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V1. DISENO METODOLOGICO
VI.1. Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo, para determinar las alteraciones
hematolégicas en pacientes con dengue, en el Instituto de especialidades medicas

Monsefior Nouel, periodo Junio-Noviembre 2019. (Ver anexo 1V.2.1. Cronograma).

VI.2. Demarcacion geografica.

El estudio se realiz6 en el Hospital Instituto de Especialidades Médicas Monsefior
Nouel; ubicado en la Av. Aniana Vargas, con los siguientes limites geograficos: al
Norte Maguana, al Sur Viterbo Martinez, al Este Dr. Leoncio Reynoso. (Ver mapa

cartografico y vista aérea).

O
)

O

Mapa cartogréafico Vista aérea

VI.3. Universo.
El universo estara constituido por los pacientes que acudieron al Instituto de
Especialidades Medicas Monsefior Nouel, periodo Junio-Noviembre 2019.

VI1.4. Muestra.

La muestra estuvo constituido por los pacientes que acudieron a las alteraciones
hematoldgicas en pacientes con dengue, en el Instituto de especialidades medicas
Monsefior Nouel, periodo Junio-Noviembre 2019.
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VI.5. Criterios de inclusion
1. Pacientes con diagndsticos de alteraciones hematoldgicas en pacientes con
dengue
2. Pacientes en quimioterapia 0 mantenimiento

3. Paciente con uso de bifosfonatos

VI.6. Criterios de exclusion.
1. Paciente que no utilizaron dengue
2. Paciente que se trasladaron a otro centro de salud

3. Paciente que no completen el tiempo de uso del dengue

VI.7. Instrumento de recoleccion de los datos.

Para la recolecciéon de los datos se utilizd un formulario elaborado por la
sustentante, la cual contiene 7 preguntas, 4 cerradas y 3 abiertas, donde se rescribe
datos sociodemogréaficos: edad, sexo y datos de tipo de mieloma multiple, tiempo de
diagnoéstico uso de bifosfonatos, evaluacion de efectos adversos de mismo. (Ver

anexo IV.2.2. Instrumento de recoleccion de datos).

VI.8. Procedimiento.

El formulario fue llenado a partir de los expedientes de los pacientes con
diagnéstico de mieloma mudltiple con uso de bifosfonatos y se visualizan los datos
clinico y analiticos de los mismos, los datos recolectados en los formularios seran
llenados por la sustentante durante el periodo de la investigacion bajo la supervisién

de un asesor.

VI.9. Tabulacion.
La informacion sera sometidos a revision para su procesamientos y tabulaciones

para lo que se utilizara el programa IBM SPSS Statistics 21

VI1.10. Anélisis.

Se analizaran por medio de frecuencias simples.
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VI.11. Aspectos éticos.

El presente estudio fue ejecutado con apego a las normativas éticas
internacionales, incluyendo los aspectos relevantes de la Declaracion de Helsinki 27y
las pautas del Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
(CIOMS). 28El protocolo de estudio y los instrumentos disefiados para el mismo seran
sometidos a la revision del Comité de Etica del Instituto de Especialidades Medicas
Monsefior Nouel, en el departamento de Hematologia, cuya aprobacién sera el
requisito para el inicio del proceso de recopilacion y verificacion de datos.

Los mismos fueron manejados con suma cautela, e introducidos en las bases de
datos creadas con esta informacion y protegidas por clave asignada y manejada
Gnicamente por la investigadora. Todos los datos seran obtenidos de los expedientes
durante etapa de recoleccion y seran abordados de manera escrita con el fin de
obtener la informacién necesaria para la realizacién de dicha investigacion. Todos los
datos recopilados en este estudio fueron manejados con el estricto apego a la
confidencialidad. A la vez, la identidad de los/as contenida en los expedientes fue
protegida en todo momento, manejandose los datos que potencialmente puedan
identificar a cada persona de manera desvinculada del resto de la informacién
proporcionada contenida en el instrumento.

Finalmente, toda informacién incluida en el texto del presente tesis, tomada en

otros autores, fue justificada por su llamada correspondiente.
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VII. RESULTADOS

Cuadro 1. Frecuencia de alteraciones hematologicas en pacientes con dengue en el

instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun edad.
Edad (en afios) Frecuencia %
<20 20 64.5
21a?29 3 9.7
30a39 1 3.2
40 a 49 4 12.9
50 a 59 1 3.2
=60 2 6.5
Total 31 100.0

Fuente: expediente clinicos.

El 64.5 por ciento de los pacientes con alteraciones hematolégicas tenian edad

comprendida entre <20, el 9.7 por ciento tenian edad comprendida entre 9.7 y el 6.5

por ciento tenian edad comprendida entre =60.

Gréfico 1. Frecuencia de alteraciones hematolégicas en pacientes con dengue en el

instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun edad.

70,0

60,0 m <20

28’8 ®m21a?29

30’0 =30a39

20,0 m 40 a 49

10,0 m50a59
0,0 260

Edad

Fuente: Cuadro 1
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Cuadro 2. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun sexo.

Femenino 15 48.4
Masculino 16 51.6

Fuente: expediente clinicos.

El 51.6 por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas eran hombres y el
48.4 por ciento eran mujeres.

Gréfico 2. Frecuencia de alteraciones hematolégicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun sexo

Sexo

® Femenino
B Masculino

Fuente: Cuadro 2
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Cuadro 3. Frecuencia de alteraciones hematologicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun procedencia.

Urbano 26 80.6
Rural 6 194

Fuente: expediente clinicos.

El 80.6 por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas procedian de una

zona urbanay el 19.4 por ciento procedian de una zona rural.

Grafico 3. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,
segun procedencia.

Procedencia

® Urbano

B Rural

Fuente: Cuadro 3
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Cuadro 4. Frecuencia de alteraciones hematologicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun diagndstico de ingreso

Dengue sin alarma 5 16.1

Dengue con alarma 26 83.9

Fuente: expedientes clinicos.

El 83.9 por ciento de los pacientes con alteraciones hematologias ingresaron con
dengue con alarmay el 16.1 por ciento de los pacientes con dengue sin alarma.

Gréfico 4. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun diagndstico de ingreso.

Diagnoéstico de ingreso

® Dengue sinalarma
E Dengue con alarma

Fuente: Cuadro 4
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Cuadro 5. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun signos y sintomas.

Fiebre 31 11.6
Mialgia/Artralgia 31 11.6
Exantema maculo 31 11.6
Popular 30 11.2
Cefalea 31 11.6
Dolor abdominal 31 11.6
Vomitos 23 8.5
Dolor retroorbital 31 11.6
Petequias 29 10.7

Fuente: expedientes clinicos.

El 11.6 de los pacientes con alteraciones hematolégicas presentaron sintomas de
fiebre, el 11.6 por ciento de los pacientes presentaron Exantema maculo y el 11.6 por
ciento presentaron cefalea.

Grafico 5. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019.,

segln signos y sintomas.
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Fuente: Cuadro 5
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Cuadro 6. Frecuencia de alteraciones hematologicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun pruebas de laboratorio.

Hemograma 29 93.5
T.P 29 93.5
TP.T 29 93.5
Dengue IGG 31 100.0
Dengue IGM 31 100.0
HTC 30 100.0
Transaminasas: SGOT 31 100.0
SGPT 31 100.0

Fuente: Expediente clinico.

El 100.0 por ciento de los pacientes con alteraciones hematolégicas les realizaron
Dengue IGG, Dengue IGM, HTC, Transaminasas: SGOT, SGPT, el 93.5 por ciento
hemogramas, T.Py T.P.T.

Grafico 6. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

Segun pruebas de laboratorio.
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Fuente: Cuadro 6
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Cuadro 7. Frecuencia de alteraciones hematologicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun extendido de sangre Periférica.

Leucopenia 25 80.6
Linfocitosis 25 80.6
Trombocitopenia 27 87.1
Macroplaquetas 23 74.1
Linfocitos atipicos 18 58.1

Fuente: expedientes clinicos.

El 87.1 por ciento de los pacientes segun su extendido de sangre periférica fue de
Trombocitopenia, el 80.6 por ciento leucopenias, linfocitosis, el 74.1 por ciento

macroplaquetas y el 58.1 por ciento linfocitos atipicos.

Gréfico 7. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun extendido de sangre Periférica
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Fuente: cuadro 7.
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Cuadro 8. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun la prueba del torniquete

Positivo 25 80.6
Negativo 6 19.4

Fuente: expedientes clinicos.

El 80.6 por cientos de los pacientes con alteraciones hematologicas que se

realizaron la prueba del torniquete les dio positivo, el 19.6 les dio negativo.

Grafico 8.Frecuencia de alteraciones hematolégicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun la prueba del torniquete

La Prueba del Torniquete

H Positivo

= Negativo

Fuente: cuadro 8.
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Cuadro 9. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun complicaciones

Complicaciones Frecuencia %

Liquido libre 7 22.5
Hepatitis 13 41.9
Derrame pleural 5 16.1
Ascitis 7 22.5
Hepatomegalia 2 6.4
Edema perivesicular 19 61.2
Sangrado mucosas 1 3.2
Sangrado gastrointestinal 1 3.2

Fuente: expediente clinicos.

El 61.2 de los pacientes con alteraciones hematologicas tuvieron complicaciones
con el edema perivesicular, el 41.9 por ciento hepatitis, el 22.5 por ciento liquidos
libres, ascitis, el 16.1 por ciento derrames pleurales, el 6.4 por ciento
hepatomegalias, el 3.2 por ciento sangrado mucosas y sangrado gastrointestinal.

Gréfico 9. Frecuencia de alteraciones hematolégicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun complicaciones
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40,0 e .a.l e pleura

3010 B Ascitis

20,0 ® Hepatomegalia

10,0 = Edema perivesicular
0,0 Sangrado mucosas

Complicaciones Sangrado gastrointestinal

Fuente: cuadro 9.
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Cuadro 10. Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun pronastico

Alta 28 90.4
Alta peticion 1 3.2
Referido 1 3.2
Defuncion 1 3.2

Fuente: expedientes clinicos.

El 90.4 de los pacientes con alteraciones hematoldgicas le pronosticaron alta 'y el 3.2
por ciento de los pacientes les pronosticaron defuncion.

Grafico 10. Frecuencia de alteraciones hematologicas en pacientes con dengue en el
instituto de especialidades médicas Monsefior Nouel, periodo Junio-noviembre 2019,

segun prondsticos
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= Referido

H Defuncién

Pronostico

Fuente: cuadro 10.
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VIIl. DISCUSION.

Una vez obtenidos los resultados, procedemos a realizar las comparaciones de
estudios de Frecuencia de alteraciones hematoldgicas en pacientes con dengue.

El 64.5 por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas tenian edad
comprendida menor de <20; en un estudio realizado por Carmen Xiomara Moré
Chang en el Hospital Clinico Quirurgico “Arnaldo Milian Castro”, Santa Clara 2013,
donde el 70.3 por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas tenian
edad comprendida menor de<20.

El 51.6 por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas eran hombres;
en un estudio realizado por Alejandra Rojas en el Departamento de Bioquimica
Clinica. Instituto de Investigaciones en Ciencias de la Salud, Universidad Nacional de
Asuncion (IICS-UNA). Paraguay 2013, donde el 63.3 por ciento de los pacientes con
alteraciones hematoldgicas eran hombres.

El 80.6 por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas procedian de
una zona urbana; en un estudio realizado por Carlos Homero en el Centro de Salud
Tipo C “Unidad Médica Asistencial’ del Cantén Joya de los Sachas, donde el 96.3
por ciento de los pacientes con alteraciones hematolégicas procedian de una zona
urbana.

El 83.9 por ciento de los pacientes con alteraciones hematologias ingresaron con
dengue con alarma; en un estudio realizado por Carmen Xiomara Moré Chang en el
Hospital Clinico Quirurgico “Arnaldo Milian Castro”, Santa Clara 2013, El 11.6 de los
pacientes con alteraciones hematolédgicas presentaron sintomas de fiebre.

El 100.0 por ciento de los pacientes con alteraciones hematologicas les
realizaron Dengue IGG; en un estudio realizado por Alejandra Rojas en el
Departamento de Bioguimica Clinica. Instituto de Investigaciones en Ciencias de la
Salud, Universidad Nacional de Asuncion (IICS-UNA). Paraguay 2013, donde el 85.3
por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas les realizaron Dengue
IGG.

El 87.1 por ciento de los pacientes segun su extendido de sangre periférica fue
de Trombocitopenia; en un estudio realizado por Carlos Homero en el Centro de

Salud Tipo C “Unidad Médica Asistencial” del Cantén Joya de los Sachas, donde el
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78.3 por ciento de los pacientes segun su extendido de sangre periférica fue de
Trombocitopenia.

El 80.6 por cientos de los pacientes con alteraciones hematoldgicas que se
realizaron la prueba del torniquete les dio positivo; en un estudio realizado por
Alejandra Rojas en el Departamento de Bioquimica Clinica. Instituto de
Investigaciones en Ciencias de la Salud, Universidad Nacional de Asuncion (IICS-
UNA), donde el 70.3 por cientos de los pacientes con alteraciones hematolégicas que
se realizaron la prueba del torniquete les dio positivo.

El 61.2 de los pacientes con alteraciones hematoldgicas tuvieron complicaciones
con el edema perivesicular; en un estudio realizado por Carmen Xiomara Moré
Chang en el Hospital Clinico Quirurgico “Arnaldo Milian Castro”, Santa Clara 2013,
donde el 52.3 de los pacientes con alteraciones hematolégicas tuvieron

complicaciones con el edema perivesicular.
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IX. CONCLUSIONES.
Vistos los resultados hemos llegado a las siguientes conclusiones:

1.

El 64.5 por ciento de los pacientes con alteraciones hematolégicas tenian edad
comprendida entre <20.

El 51.6 por ciento de los pacientes con alteraciones hematoldgicas eran
hombres.

El 80.6 por ciento de los pacientes con alteraciones hematolégicas procedian de
una zona urbana.

El 83.9 por ciento de los pacientes con alteraciones hematologias ingresaron
con dengue con alarma.

El 11.6 de los pacientes con alteraciones hematoldgicas presentaron sintomas
de fiebre.

El 100.0 por ciento de los pacientes con alteraciones hematologicas les
realizaron Dengue IGG.

El 87.1 por ciento de los pacientes segun su extendido de sangre periférica fue
de Trombocitopenia.

El 80.6 por cientos de los pacientes con alteraciones hematoldgicas que se
realizaron la prueba del torniquete les dio positivo.

El 61.2 de los pacientes con alteraciones hematologicas tuvieron complicaciones

con el edema perivesicular.

10.EIl 90.4 de los pacientes con alteraciones hematoldgicas le pronosticaron alta.
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X. RECOMENDACIONES

1.

Al hospital fortalecer el servicio de laboratorio para proporcionar en todo
momento las pruebas para diagnéstico serolégico como el viroldgico de la
enfermedad.

El aumento de casos febriles estando en zona endémica de Dengue y valores
laboratoriales de hematocrito elevado, leucopenia y plaquetas bajas, nos
podrian sugerir un diagnostico de Dengue.

El hematocrito elevado como valor aislado, en casos febriles, ayuda mas para
el manejo hidrico que para orientacion diagndstica.

Recomendamos crear un programa de concientizacion y prevencion a nivel
nacional por el Ministerio de Salud, dirigido a las madres y cuidadores de los
nifios menores de un afo, con el fin de enfatizar en la medidas de prevencion
como el uso de mosquiteros en las cunas y uso de repelentes en estas
edades, ya que son los que presentan un mayor porcentaje de complicaciones
y de esa manera evitar en un futuro la incidencia de formas graves de la
enfermedad que comprometan en forma importante la vida del paciente.
Socializar y promover programas de educacion sobre los sintomas y signos de
alarma de la enfermedad, enfatizados en la falta de conocimientos que poseen
los padres o encargados de los pacientes que sufren esta enfermedad. por
medio de la Escuela Universitaria de Ciencias de la Salud con el fin de mostrar
la necesidad de la atencion oportuna e inmediata en estos nifios para lograr
captar estos pacientes en los primeros dias de la enfermedad y asi disminuir

el nimero de complicaciones.
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XIl. ANEXOS.
XII.1. Cronograma.

Actividades Tiempo:2018-2019

Seleccion del tema Junio

Busqueda de referencias Junio

Elaboracion del anteproyecto Junio

Sometimiento y aprobacion © Marzo-diciembre

Recoleccién de la informacion § 2018

Tabulacién y analisis de la informacién % Enero

Redaccién del informe Septiembre 2019
Octubre

Revision del informe _
Noviembre 2019

Encuadernacion Diciembre 2019

Presentacion Diciembre 2019



XIl.2. Instrumento de recoleccion de datos.

ALTERACIONES HEMATOLOGICAS EN PACIENTES CON DENGUE, EN EL
INSTITUTO DE ESPECIALIDADES MEDICAS MONSENOR NOUEL, PERIODO
JUNIO-NOVIEMBRE 2019.

Fecha:

Formulario No.:

1. Edad: <20 afnos 2la29anfos_ 30a39afos  40a49afos

50a 59 afnos__ 260 anos

2. Sexo: Masculino Femenino

3. Procedencia: Urbano__ Rural___ -

4. Diagnostico de ingreso: Dengue sin alarma __ Dengue con alarma____

5. Signos y sintomas: Fiebre_ Mialgia/Artralgia__ Exantema maculo____
Popular__ Cefalea_ Dolor abdominal__ Vomitos____ Dolor retroorbital
Petequias

6. Pruebas de laboratorio: Hemograma___ T.P__ T.P.T__

Dengue IGG___ Dengue IGM___ HTC___ Transaminasas: SGOT___ SGPT__
7. Extendido de sangre Periférica: Leucopenia____ Linfocitosis__
Trombocitopenia__ Macroplaquetas____ Linfocitos atipicos

8. Prueba del torniquete: Positivo__ Negativo_

9. Complicaciones : Liquido libre_ Hepatitis___ Derrame pleural
Ascitis_ Hepatomegalia__ Edema perivesicular____
Sangrado mucosas_____ Sangrado gastrointestinal
10. Prondstico: Alta____ Alta a peticion___ Referido____ Defuncion____
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XI1.3 Costos y Recursos

XI11.3.1. Humanos

Sustentante: uno Asesores: dos Archivistas y digitadores

XIl.3.2. Equipos y materiales Cantidad Precio (RD) Total
Papel bond 20 (8 ¥2 X 11) 3 resmas 200.00 600.00
Lapices 6 unidades 10.00 60.00
Borras 3 unidades 10.00 30.00
Boligrafos 6 unidades 30.00 180.00
Sacapuntas 2 unidades 40.00 80.00
Computadora:

Hardware:
Intel® Core™ i5-2100 3.10 GHz. 4.00
GB RAM.
Impresora HP all in one.
Software:
Microsoft Windows 8. 2 unidades
Microsoft Word 2013.
IBM SPSS 9.
Presentacion:
Proyector SVGA/HDMI LG.
Cartuchos HP 122 1,500.00 3,000.00

XII.3.3. Informacion
Libros, Revistas, Articulos online
Otros documentos

XIl.3.4. Econémicos
Inscripcién de anteproyecto de tesis UNPHU 10,000.00
Papeleria (copias) 3,400.00
Encuadernacién 6 13,000.00
Alimentacion y Transporte informes 5,200.00
Imprevistos 7,000.00

Total 42,750.00
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Xll.4. Evaluacion
Sustentante:

Dra. Teresa de Los Angeles Henriquez Diaz

Asesores
Dra. Claridania Rodriguez Dr. Cesar Augusto Matos Moronta
Jurado:
Dra. Dennis Diaz Dra. Diana Garcia
Autoridades:
Dr. Cesar Augusto Matos Moronta Dra. Esmedaly Romero
Jefe Departamento de Hematologia Coordinadora de la Residencia

Dr. John Gonzalez

Jefe de Ensefianza e investigaciones cientificas

Autoridades:

Dra. Claridania Rodriguez Dr. William Duke
Coordinadora de Unidad Posgrado y Decano Facultad de Ciencias de
Residencias Medicas (UNPHU) la Salud

Fecha de presentacion:

Calificacion:
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