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Cartagena, Marzo 2022

Doctora
VIRNA CARABALLO

Jefe Departamento de Postgrado y Educacion Continua Facultad de Medicina
Universidad de Cartagena
L. C.

Cordial saludo.

La presente tiene como fin el dar a conocer la nota cuantitativa del informe
final del proyecto de investigacion: CARACTERIZACION CLINICA DE PACIENTES
MENORES DE 18 ANOS CON DIAGNOSTICO DE DENGUE Y COINFECCIONES CON
ZIKA Y/O CHIKUNGUNYA POR PRUEBAS MOLECULARES EN EL HOSPITAL
INFANTIL NAPOLEON FRANCO PAREJA, DURANTE 2018-2019.; Realizado por el
estudiante de postgrado:MARCELA OSORIO SANTOS del programa de:
PEDIATRIA

Calificacion obtenida:

Atentamente,

Dr. HERNANDO S. PINZON REDONDO
Docente de Pediatria
Universidad de Cartagena



Cartagena, Marzo 2022
Doctor(a)

ALVARO MONTERROSA CASTRO

Jefe Departamento de Investigaciones Facultad de Medicina
Universidad de Cartagena
L. C.

Cordial saludo.

Por medio de la presente, autorizo que nuestro trabajo de investigacion titulado:
CARACTERIZACION CLINICA DE PACIENTES MENORES DE 18 ANOS CON
DIAGNOSTICO DE DENGUE Y COINFECCIONES CON ZIKA Y/O CHIKUNGUNYA POR
PRUEBAS MOLECULARES EN EL HOSPITAL INFANTIL NAPOLEON FRANCO
PAREJA, DURANTE 2018 — 2019 realizado por MARCELA OSORIO SANTOS, bajo la
asesoriade DRHERNANDO PINZON REDONDO Y DR. JHANN ARTURO, sea digitalizado
y colocado en la web en formato PDF, para la consulta de toda la comunidad cientifica. Lo
anterior es exigencia dela rectoria de la Universidad de Cartagena segun circular 021 de la
vicerrectoria académica de la Universidad de Cartagena del 28 de agosto del 2012:

Atentamente,
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MARCELA OSORIO SANTOS
Especializacion en pediatria
CC 1020455719

Dr. HERNANDO S. PINZON REDONDO
Docente de Pediatria
Universidad de Cartagena
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Cartagena, Marzo 2022

Doctor(a)

ALVARO MONTERROSA CASTRO

Jefe Departamento de Investigaciones Facultad de Medicina
Universidad de Cartagena

L. C.

Cordial saludo.

A través de la presente cedemos los derechos de propiedad intelectual del trabajo de
investigacion de nuestra autoria titulado: “Caracterizacion clinica de pacientes menores
de 18 anos con diagnéstico de Dengue y coinfecciones con Zika y/o Chikungunya por
pruebas moleculares en el hospital infantil napoleén franco pareja, durante 2018-
2019.” a la Universidad de Cartagena para la consulta y préstamos a la biblioteca
unicamente con fines académicos y/o investigativos descartandose cualquier fin comercial,
permitiendo de esta manera su acceso al publico.

Hago énfasis de que conservamos el derecho como autores de registrar nuestra
investigacion como obra inédita, reservando nuestro derecho a la publicacién nacional o
internacional y la facultad de poder divulgarlo.
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Cordial saludo.

Con el fin de optar por el titulo de: ESPECIALISTA EN PEDIATRIA, he presentado a la
Universidad de Cartagena el trabajo de grado titulado: “Caracterizaciéon clinica de
pacientes menores de 18 afnos con diagnéstico de dengue y coinfecciones con Zika
y/o Chikungunya por pruebas moleculares en el Hospital Infantil Napoleén Franco
Pareja, durante 2018-2019.” Por medio de este escrito autorizo en forma gratuita y por
tiempo indefinido a la Universidad de Cartagena para situar en la biblioteca un ejemplar del
trabajo de grado, conel fin de que sea consultado por el publico. Igualmente autorizo en
forma gratuita y por tiempo indefinido a publicar en forma electrénica o divulgar por medio
electronico el texto del trabajo en formato PDF con el fin de que pueda ser consultado por
el publico.

Toda persona que consulte ya sea en la biblioteca o en medio electronico podra tomar
apartes del texto citando siempre la fuente, es decir el titulo y autores del trabajo. Esta
autorizacién no implica renuncia a la facultad que tengo de publicar total o parcialmente la
obra. La Universidad no sera responsable de ninguna reclamacion que pudiera surgir de
terceros que reclamen autoria del trabajo que presento. Lo anterior es exigencia de la
rectoria de la Universidad de Cartagena segun circular 021 de la vicerrectoria académica
de la Universidad de Cartagena del 28 de agosto del 2012:

Atentamente,
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CC 1020455719

Dr. HERNANDO S. PINZON REDONDO
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Estimados senores:

Es mi deseo que el informe final del trabajo de grado: CARACTERIZACION CLINICA DE
PACIENTES MENORES DE 18 ANOS CON DIAGNOSTICO DE DENGUE Y
COINFECCIONES CON ZIKA Y/O CHIKUNGUNYA POR PRUEBAS MOLECULARES EN
EL HOSPITAL INFANTIL NAPOLEON FRANCO PAREJA, DURANTE 2018-2019., que
realizado en conjunto con mis asesores y del cual los abajo firmantes somos autores:

oX Sl, sea considerado, evaluado editorialmente y revisado por pares y publicado en la
REVISTA CIENCIAS BIOMEDICAS, ¢6rgano de informacion cientifica de la Facultad de
MEDICINA DE LA Universidad de Cartagena.

o NO, sea considerado, evaluado editorialmente y revisado por pares y publicado en la
REVISTA CIENCIAS BIOMEDICAS, érgano de informacion cientifica de la Facultad de
MEDICINA DE LA Universidad de Cartagena.
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RESUMEN

Contexto: La infeccion por Arbovirus es endémica del territorio colombiano tanto enla zona
caribe como las zonas interiores a menos de 1500 metros sobre el nivel delmar. Su
transmisién se da por vectores artropodos del género Aedes para los tres mas conocidos:
Dengue, Chikungunya y Zika. Sus caracteristicas clinicas como infecciones aisladas son
bastante parecidas entre si, siendo muy dificil su distincionen la evaluacién clinica inicial. En
Colombia se present6 un brote durante el 2015 y2016, con co-circulacion viral por lo cual
se hizo una caracterizacion viroldgica detectando la presencia de los tres virus como causa
de co-infeccion.

Objetivos: determinar las caracteristicas clinicas de la co-infeccion por arbovirus en
pacientes pediatricos, mediante pruebas serologicas.

Métodos: Estudio observacional descriptivo de corte trasversal, partiendo de una cohorte
anidada dentro del trabajo “Identificacion molecular de co-infeccién por Arbovirus en
pacientes con Dengue” realizado por el grupo de virologia de la Universidad del Bosque, en
conjunto con el Hospital Napoledn Franco Pareja.

Resultados: Se diagnosticaron 78 pacientes con infeccién unica por virus Dengue y 24 con
co-infeccion (18 con dengue Chikungunya, 3 con dengue Zika y 3 con triple



infeccion Dengue, Chikungunya y Zika). La afeccion clinica y las alteraciones paraclinicas
fueron mas frecuentes en los pacientes con infeccién por DENV, sin embargo, la estancia
hospitalaria y en cuidado intensivo fue mas prolongada en lospacientes coinfectados. Se
registraron casos de mortalidad sdlo en pacientes con infeccion unica por DENV (2,6%).

Conclusiones: Aunque la presentacion clinica de la infeccion por los arbovirus en zonas
endémicas de dengue es similar, pueden existir sutiles diferencias que hacenpresumir
clinicamente una confeccion, la cual es confirmada mediante técnicas moleculares.

Palabras clave: Dengue, Chikungunya, Zika, arbovirus, co-infeccion
ABSTRACT

Context: Arbovirus infections are restricted to tropical territories beneath 1500 meters
above sea level. Aedes mosquitoes are the known vectors for their transmission, especially
dengue, zika and chikungunya. Isolated infections caused by these viruses are hardly
recognizable as such with clinical evaluation, due to similar presentation. Between 2015 and
2016 Colombia presented an outbreak in which virion co-circulation was observed, leading
to serologic detection of these three viruses responsible for coinfection.

Objectives: to determine the clinical features of dengue, zika and chikungunya coinfection
in pediatric patients, using serologic techniques to differentiate one another from isolated
dengue infections.

Methods: Cross sectional study from a nested cohort within a previous study “Molecular
detection of Arbovirus infections in patients diagnosed initially withdengue”, performed by
virology joint group from Universidad del Bosque andNapoleon Franco Pareja Hospital.

Results: 78 patients were diagnosed of isolated dengue infection and 24 were diagnosed
of coinfection (18 with dengue and chikungunya, 3 with dengue zika and3 with triple
coinfection). Clinical severity and paraclinical disturbances were more common in patients
with isolated infection, however hospital and PICU staying werelonger for patients with
coinfection. Mortality was reported only in patients with isolated infections (2,6%).

Conclusion: Although the clinical presentation of infection by arbovirus in dengue endemic
areas are similar, there may be subtle differences that clinically suggest a coinfection, which
is confirmed by molecular techniques.

Keywords: Dengue, Zika, Chikungunya, Arboviruses, coinfections.



INTRODUCCION

Los Arbovirus son un grupo de virus que son transmitidos entre huéspedes, por artrépodos
hematoéfagos (mosquitos, garrapatas, pulgas, entre otros). Su clasificacion taxonémica se
divide en familia Bunyaviridae (encefalitis de La Crosse,Hantavirus y fiebre Orepuche),
familia Flaviviridae (Dengue, fiebre amarilla y Zika) y familia Togaviridae (Chikungunya vy
Mayaro); Los Arbovirus transmitidos por mosquitos, entre ellos Dengue, Zika y
Chikungunya son los mas frecuentes y los que mas se han detectado en el territorio
latinoamericano y el caribe (1). Estos tres Arbovirus causan enfermedades con
presentaciones clinicas similares en las etapasiniciales, en las cuales el diagnéstico clinico
puede ser dispendioso, particularmenteen paises donde el Dengue es endémico.

La carga anual del virus del Dengue ha incrementado a un estimado de 390 millonesde
infecciones por afio (1), y las recientes epidemias de los virus Chikungunya y Zika en las
Américas pueden haber infectado a cientos de millones de personas porafo (2). La aparicion
de virus Chikungunya y Zika en regiones endémicas de Dengue, propicia escenarios
intrigantes y alarmantes, ya que los tres virus se encuentran en entornos urbanos,
comparten hospederos comunes (humanos) y el mismo vector (Aedes aegypti); finalmente
se rigen por factores bioldgicos y ecolégicos similares (3). Por lo anterior, se ha empezado
a estudiar casos de arbovirosis donde puedan coexistir dos o0 mas arbovirus, en 2014, dos
pacientes deNueva Caledonia fueron coinfectados con Dengue y Zika. Asi mismo se
evidenciaron casos de co-infeccion Chikungunya y Dengue en Angola, Gabodn, India,
Madagascar, Malasia, Myanmar, Nigeria, San Martin, Singapur, Sri Lanka, Tanzania,
Tailandia y Yemen (4).

En Rio de Janeiro, Brasil, entre los afios 2015- 2016, se detectaron 12 casos de co-infeccion
entre Zika y Dengue, durante un brote de Zika en area endémica para Dengue; la
presentacion clinica no fue diferente a los casos aislados de Zika o Dengue; por lo que el
diagndstico de co-infeccion clinicamente fue un reto, y solo fue posible gracias a pruebas
moleculares (5).

Colombia es considerado un pais hiperendémico para Dengue por la alta incidenciade esta
enfermedad (s6lo en 2016 se registraron 101.016 casos en SIVIGILA) (6). La reciente
llegada de Chikungunya en 2014 (7) y la posterior entrada de Zika (8) en el pais hacia 2015
han abrumado el sistema de salud, demostrando la enorme necesidad de mejorar la
definicion clinica de estas infecciones para reducir erroresen su diagnostico (9). Los
siguientes departamentos informaron la co-circulacion de



los tres virus: Antioquia, Atlantico, Bolivar, Caldas, Cauca, Huila, Meta, Norte de Santander,
Quindio, Risaralda, Santander, Tolima, y Valle del Cauca (6).

La infeccion por Dengue ocurre con mayor frecuencia en los grupos de edad mas jévenes
en Colombia, y la mayor incidencia se informa en individuos de 5 a 14 afios de edad (10).
Este comportamiento epidemiologico puede explicarse por el nivel endémico en nuestro
pais, en el que las personas adquieren la infeccion por Denguea una edad temprana,
generando inmunidad para uno de los cuatro serotipos después del primer episodio.

En Colombia, la ausencia de pruebas rapidas para Zika y Chikungunya no permiten
establecer bien la incidencia de infecciones y co-infecciones para la toma de
decisiones clinicas y de salud publica; por lo cual son escasos los reportes de co- infeccion
por Dengue, Chikungunya y Zika (11). El instituto de Virologia de la Universidad El Bosque
ha liderado con su experiencia previa la identificacion molecular de los arbovirus en
los pacientes con sindrome febril, reportandolo cientificamente en revistas
internacionales (12) desarrollando las técnicas para la deteccion molecular (13) de arbovirus
los cuales han sido reportados a la comunidad cientifica nacional e internacional en casos
de nifios con dengue. (14)

Esto enmarca la necesidad de contar con mas pruebas rapidas y/o moleculares en los
diferentes hospitales y centros de salud regionales, para el diagndéstico oportuno,
dada la dificultad en la diferenciacion clinica.

La poblacién residente en Cartagena esta expuesta a los factores predisponentes para la
infeccion por arbovirus: altura menor a 2000 msnm, estancamiento de aguas residuales en
varias zonas de la ciudad, pluviosidad, hacinamiento en zonas periféricas urbanas, pobreza
y clima tropical. Las coinfecciones por Dengue, Chikungunya y Zika presentan un reto
diagnostico para el clinico, debido a los aspectos mencionados anteriormente, ademas de
la disponibilidad de pruebas rapidas para Dengue unicamente, existiendo un vacio en la
confirmacién de Zika y Chikungunya por laboratorio. El Hospital Infantil Napoledn Franco
Pareja (HINFP) es un centro de referencia pediatrico y admite una gran proporciéon de
la poblaciénpediatrica de la ciudad, diagnhosticando una gran cantidad de casos de Dengue,
quevarian en severidad y cuadro clinico.

Es por lo anteriormente descrito, que surge la siguiente pregunta ¢Lascaracteristicas
clinicas de los pacientes pediatricos con co-infeccion por Dengue, Zika y/o Chinkungunya
difieren de las de los pacientes con infeccion por Dengue unicamente y empeoran la
severidad del cuadro viral?



El Hospital Infantil Napoledn Franco Pareja, es un centro de referencia de la region Caribe
y el unico hospital infantil de la ciudad de Cartagena, es por esto, que el volumen de
pacientes que se atienden es significativo y hay una alta incidencia de infecciones por
Arbovirus (Dengue).

El presente estudio se llevo a cabo entre el Hospital Infantil Napoledn Franco Pareja y El
Instituto de Virologia de la Universidad del Bosque en Bogota, en donde se procesaron
todas las muestras de los pacientes con Dengue remitidas desde el Hospital Infantil
Napoledn Franco Pareja, para realizar una busqueda de los pacientes que tenian infeccion
vs co-infeccion con masde un Arbovirus, ya que en el HINFP no se cuentacon la
disponibilidad de pruebas serologicas ni moleculares para la deteccion de losvirus Zika y
Chikungunya. Hasta el momento son pocos los trabajos publicados en bases de datos
internacionales, en donde se pretende realizar una caracterizacién clinica.

Es por esto que, en un hospital infantil de tercer nivel, donde hay una tasa elevadade
pacientes con diagnostico de Dengue, se hace importante el juicio clinico, y segunlas
manifestaciones clinicas, poder orientarse que pacientes pueden estar cursando con mas
de una infeccién por Arbovirus y asi anticiparse a desenlaces clinicos no tan favorables, lo
cuales deberian ser confirmados mediante estudios moleculares en los casos sospechosos
de co-infeccion.

MATERIALES Y METODOS
DISENO Y POBLACION DE ESTUDIO

Se realiz6 un estudio observacional descriptivo, transversal, prospectivo, llevado a cabo en
el Hospital Napoledn Franco Pareja, en colaboracion con el Instituto de Virologia de la
Universidad el Bosque dentro del macroproyecto “IDENTIFICACION DE
BIOMARCADORES INFLAMATORIOS PRODUCIDOS POR MASTOCITOS Y SU
ASOCIACION CON SEVERIDAD DURANTE LA INFECCION POR VIRUS
DENGUE”, de la Universidad el Bosque, aprobado por el Instituto de ética de la Universidad
el Bosque.

Dentro de este estudio se realizd una cohorte anidada conformando el proyecto
“IDENTIFICACION MOLECULAR DE CO-INFECCION POR ARBOVIRUS EN
PACIENTES CON DENGUE GRAVE” realizado por el Instituto de Virologia de la
Universidad el Bosque, en conjunto con la direccion cientifica y de infectologia del Hospital
Napoledn Franco Pareja, cuyo objetivo es determinar prevalencia de co- infecciones por
Arbovirus en pacientes con sospecha clinica de Dengue. Las variables se recogieron
al final de hospitalizacion de cada paciente, las cuales se registraron en el formato de
registro clinico (CRF) del proyecto “Identificacion



molecular de co-infeccion por Arbovirus en pacientes con Dengue”, aprobado y en ejecucion
por el grupo de investigacion del Instituto de Virologia de la Universidad del Bosque,
previamente avalado por el comité de ética médica de la Universidad elBosque en Bogota y
por el comité de ética e investigacion del Hospital Napoledn Franco Pareja en Cartagena.

La poblacién reclutada fueron pacientes menores de 18 afios admitidos al Hospital infantil
Napoledn Franco Pareja. Poblacién estudio, pacientes menores de 18 afios con diagndstico
de enfermedad febril y sospecha clinica de Dengue aislado o concomitante con
Zika/Chikungunya, admitidos al Hospital infantii Napoleén Franco Pareja para manejo
hospitalario. Sueros obtenidos por venopuncién durante el curso de su hospitalizaciéon
fueron separados y congelados a menos 80 grados centigrados para luego ser
transportados en cadena de frio al Instituto de Virologia de la Universidad El Bosque en
Bogota, para el procesamiento de extraccion de RNA, y realizacion de analisis por RT-PCR
para Arbovirus (13).

Criterios de inclusion

Edad menor de 18 afios.

Pacientes con enfermedad febril aguda y confirmacion diagndstica de Dengue aislado y/o
co-infeccion con Zika - Chikungunya mediante pruebas moleculares.

Criterios de exclusion

Diagnéstico de otra enfermedad infecciosa concomitante.

Pacientes con diagndstico de enfermedad autoinmune o inmunodeficiencia
primaria/secundaria.

Pacientes con diagnostico de neoplasia. Pacientes

trasladados a otro centro hospitalario.

MUESTRA Y MUESTREO:

Calculo de muestra

Para este estudio no se requirié céalculo de tamafio de muestra. Se revisaron historias
clinicas que cumplieran criterios de inclusién en los tiempos descritos. De esta manera se
hizo muestreo por conveniencia.

Analisis de datos

En este estudio se describieron las caracteristicas clinicas de los pacientes pediatricos con
infeccion por Dengue o co-infeccion por Dengue, Zika y/o Chikungunya,comparando
los hallazgos clinicos y paraclinicos para establecer diferencias relevantes y detalles que
puedan orientar hacia uno u otro diagnéstico. Ademas, se calculé la prevalencia de la co-
infeccion por estos tres virus en pacientes pediatricos en el Hospital Napoleén Franco
Pareja. Para ello se hara un analisis descriptivo univariado que permita visualizar el
panorama de estas infecciones virales. Los datos se tabulardn en una base de datos de MS
Excel.



Las variables cuantitativas se les aplicé la prueba de normalidad de Kolmogorov- Smirnov
o Shapiro-Wills dependiendo del tamafio de muestra para este estudio. Segun el resultado
de la prueba de normalidad se presentan las variables cuantitativas (valores de laboratorio,
datos del examen fisico) en medidas de dispersion y tendencia central, como medias con
desviacion estandar o medianas con rango intercuartil. Las variables cualitativas
(caracteristicas sociodemograficas, hallazgos del examen fisico, imagenes, decisiones
terapéuticas y desenlaces) se presentan en medidas de frecuencia como proporciones,
porcentajes, prevalencia y se categorizan de acuerdo a lo establecido en la tabla de
operacionalizacion. Se representan en graficos de barras y circulares dependiendo del
numero de categorias. Este analisisse hara con el paquete estadistico SPSS v.27 para
macOs.

RESULTADOS

Después de aplicar los criterios de inclusién y exclusion, se obtuvo una muestra de 102
historias clinicas para revisar y obtener los datos. La mediana de edad de los pacientes con
infeccion por dengue fue de 7 afios con un rango interquartil (RIQ) entre 4 - 10 afos,
mientras que en el grupo de confeccion estuvo en 8 afios con un RIQ entre 4,2 y 12 afios.
El lugar de residencia para el grupo de infeccién por Dengue y Dengue con coinfecciones
fue en el | 93.6% y 95.8% area urbana respectivamente, y asi mismo el estrato
socioeconomico fue nivel uno para el 96.2% y 100% de los grupos antes mencionados. Las
demas caracteristicas sociodemograficas comparando ambos grupos se aprecian en la
Tabla 1. De las historias clinicas revisadas, los pacientes en ningun grupo tuvieron
antecedente de Zika ni Chikungunya y de quienes tuvieron dengue previamente solo uno
fue hospitalizado. Por otro lado 29 pacientes tuvieron un familiar sintomatico en los 20 dias
anteriores al episodio viral.Los demas antecedentes se comparan en la Tabla 2 y 3.

La mayor parte de los pacientes tanto en el grupo de infeccién unica por Dengue como en el
de co-infeccion, presentaron similitud en los sintomas generales como fiebre, malestar,
dolor osteomuscular y abdominal durante la valoracion inicial, sin embargo, para los
hallazgos de signos hematolégicos se evidencié una mayor proporcion de pacientes en el
grupo de monoinfeccion por Dengue, especialmente en la presenciade petequias y
equimosis. La alteracion neuroldgica fue mas frecuente en los pacientes coinfectados, como
lo muestra la proporcion, sin embargo, esto puede serconfuso por la menor cantidad de
pacientes en este grupo. Para los demas hallazgos iniciales al examen fisico, la Tabla 4
compara su frecuencia en cada grupo.



En ambos grupos de pacientes, la automedicacién con AINES y acetaminofén fue muy
similar en proporcion, a diferencia de los medicamentos antihistaminicos que sdélo usaron
los pacientes sin co-infeccion (Tabla 5).

Durante la hospitalizaciéon los pacientes con mono y co-infeccion se diferenciaron por la
presencia de sintomas como deshidratacion, vértigo, hipotermia, edema, hemorragias
mayores, alteracién de conciencia y lesién grave de o6rganos, los cuales aparecieron solo
en el primer grupo, como se indica en la tabla 6. De los demas signos y sintomas descritos
por los pacientes de ambos grupos, su presencia se encontroé en proporciones muy similares
a pesar del mayor numero de pacientes con monoinfeccién por Dengue (Tabla 6).

En ambos grupos de pacientes se catalogé inicialmente el diagndstico clinico de dengue
grave, sin embargo, los pacientes con co-infeccion confirmada tuvieron menor presencia de
sintomas hemorragicos como melenas o gingivorragia, en tanto que si se observaron otros
en mayor proporcion como hematemesis y metrorragia (Tabla 7).

De los sintomas gastrointestinales presentes tanto en los pacientes con monoinfeccion
como co-infeccién, los mas frecuentes fueron el dolor abdominal, vomito y la diarrea,
aunque ninguno de éstos predominé entre un grupo y otro. La intolerancia a la via oral y las
nauseas si tuvieron mayor proporcion en los pacientes con co-infeccion (Tabla 8).

Solo en el grupo de pacientes con co-infeccién se encontré signos de pericarditis y
velamiento de ruidos cardiacos, mientras que el dolor toracico, los ruidos cardiacos
arritmicos y el colapso vascular unicamente aparecieron en los pacientes con
monoinfeccion. Para los demas hallazgos cardiacos, ambos grupos no tuvieron diferencias
relevantes (Tabla 9).

La mayor proporcion de sintomatologia respiratoria durante la hospitalizacién se presento
en los pacientes con dengue, especialmente la tos y la disnea, en tanto que los pacientes
con co-infeccion presentaron tos, derrame pleural, disminucion de ruidos ventilatorios y
estertores; todos los hallazgos respiratorios se presentaron en al menos un paciente del
grupo de monoinfeccién, resaltando una diferencia clinica significativa respecto al
compromiso respiratorio frente a los pacientes con co-infeccion (Tabla 10).

De acuerdo a los resultados, los pacientes con co-infeccion tuvieron menos frecuencia de
sintomas urinarios, aunque la falla renal se present6 en mayor proporcion respecto a los de
monoinfeccién por dengue, como se aprecia en la Tabla 11.



Los hallazgos neurolégicos mas frecuentes fueron la cefalea, el vomito y el mareo,en ambos
grupos de pacientes, con mayor proporcion de pacientes con co-infeccidnque presentaron
estos sintomas. Los hallazgos relacionados con la alteracion de conciencia se presentaron
en mas pacientes con monoinfeccion que con co-infeccion. Esto contradice el hallazgo de
Escala Glasgow registrada para los pacientes de ambos grupos, con puntaje de 15/15. Los
demas sintomas se muestran en la Tabla 12.

Luego de obtener los signos vitales en los pacientes positivos para dengue con y sin co-
infeccion por Zika/Chikungunya, los resultados no mostraron diferencias clinicas relevantes
entre los dos grupos de pacientes, aun para las variables mas criticas como la frecuencia
cardiaca, respiratoria y la presion arterial, lo que mostré un comportamiento bastante similar
(Tabla 13). Para los valores de examenes de laboratorio, los pacientes con co-infeccion
tuvieron mayor hemoconcentracion,mayor trombocitopenia y una alteracién mas marcada
de la funcion hepatica, sin embargo, las pruebas de coagulacién no mostraron alteraciones
severas en ninguno de los grupos (Tabla 14).

Los examenes imagenologicos mostraron un mayor compromiso de los pacientes con
monoinfeccién a nivel pulmonar, cardiaco y abdominal; se observé una mayor proporcion
de pacientes con monoinfeccidn que tuvieron complicaciones derivadas de extravasacion a
nivel pleural, peritoneal y hidrocolecisto, en tanto que sélo un paciente con co-infeccion
presentd derrame pericardico como hallazgo adicional. Los demas resultados estan
cuantificados en las Tablas 15 a 17. Sdlo un paciente con co-infeccion tuvo como hallazgo
cerebral la atrofia cortical reportada en la tomografia; no se realizaron otros estudios de
extension a nivel neuroldgico y este hallazgo fue aislado (Tabla 18).

Luego de la cuantificacion de casos confirmados como monoinfeccién por dengue y co-
infeccion por Chikungunya/Zika, se decidid el manejo ambulatorio en 25 pacientes con
monoinfeccion y 6 coinfectados, mientras que el manejo intrahospitalario (hospitalizacion,
observacion, cuidado intensivo) tuvo una distribucion similar de pacientes en ambos grupos,
sin predominio de uno sobre otro(Tabla 19). Los pacientes con monoinfeccion tuvieron
mayor requerimiento de soporte con inotropicos y uso de hemoderivados aun cuando la
proporcion no fue tan grande. En ambos grupos de pacientes se utilizaron las distintas
opciones de liquidos endovenosos en proporcién muy similar, asi como los medicamentos
para control de los sintomas (Tabla 20).

Por ultimo, se evalud la condicion final de los pacientes en cada grupo, para reflejar el
impacto de la infeccién aislada por Dengue contra la co-infeccion con Zika/Chikungunya.
Llama la atencién que en el grupo de pacientes con monoinfeccion se registraron dos
fallecimientos, mientras que no hubo ninguno en el otro grupo, sin embargo, la duracion
de estancia hospitalaria y en cuidado intensivo fue mas prolongada para los pacientes
coinfectados (Tabla 21).



Es importante realizar la aclaracion, que entre las variables propuestas se incluyeron
paraclinicos como lactato deshidrogenasa y ferritina, e imagenes como tomografia o
resonancia magnética toracica, los cuales no se realizaron en los pacientes, por lo cual no fue
incluido en el analisis de resultados.

DISCUSION

Este estudio buscé comparar las caracteristicas clinicas y paraclinicas de los pacientes
pediatricos que presentan infeccién aislada por Dengue y co-infeccién con Chikungunya y/o
Zika, y asi, determinar si existen diferencias clinicas en cuanto a severidad de la
enfermedad y curso clinico.

Existen otros estudios que han reportado estas diferencias en otras poblaciones donde se
presentan casos endémicos de Dengue y de co-infeccion. En una serie de casos realizada
en Brasil(33), se describid la co-infeccion de Dengue con Zika, en 6 pacientes, encontrando
que la presencia de sintomas generales, gastrointestinales y neuroldgicos fue distinta en
cada uno, sin identificar que alguno predominara en todos los pacientes de la serie descrita
y que pudiera establecer una diferencia clinica entre la infeccion aislada y la co-infeccion.
Ningun paciente tuvo signos o sintomas de alarma, alteraciones neurologicas o indicacion
de manejo intrahospitalario. Sin embargo, al ser un estudio con muestra muy pequefa y
limitaciones metodolégicas importantes, no logré comparar adecuadamente los hallazgos
descritos que sugirieran una diferencia clinica relevante entre los pacientes con y sin co-
infeccion.

En otro estudio realizadoen una poblacién de India, se analiz6 una muestra mayor de
pacientes con co- infecciéon por Dengue/Chikungunya (n=68), aunque la mayoria de
pacientes fueron adultos; los sintomas generales, gastrointestinales y osteomusculares
fueron menos frecuentes en dichos pacientes a comparacion de quienes presentaron
infeccion aislada por Dengue o Chikungunya. Los autores reportaron que el unico sintoma
diferencial entre los pacientes con y sin co-infeccion fue la aparicion de diarrea, no obstante,
no se registraron sintomas o signos de alarma ni neurolégicos,tampoco hallazgos de
laboratorio e imagenes diagndsticas que ayudaran a identificar otras diferencias clinicas de
relevancia (34).

Por el contrario, otro estudio también realizado en India, reporté que los pacientes con co-
infeccion por Dengue/Chikungunya no presentaban diferencias en la presentacion clinica,
aunque hacen énfasis en que el dolor articular en los pacientes con coinfecciones persiste
uno a dos meses luego de la resolucion del cuadro, mientras que la monoinfeccién por
Dengue este sintoma desaparece al resolver el cuadro clinico. Ademas, hacen énfasis que
tampoco se evidencian diferencias en pruebas bioquimicas de laboratorio, salvo el nivel de
albumina sérica que fue menor en paciente con monoinfeccion por Dengue, paraclinico no
evaluado en nuestro estudio (35). Un estudio de casos y controles realizado en India,
comparé los pacientes con monoinfeccidon contra co-infeccién por dengue/Chikungunya
(n=96 vs 25), con el unico hallazgo diferencial entre ambos grupos de requerimiento de
ventilaciéon mecanica dado el compromiso pulmonar (p=0,02) (25).



Una mayor mortalidad también se identific en los pacientes coinfectados segun este mismo
estudio (p=0,04), sin embargo, no se reportaron otras variables ominosas para diferenciar aun
mas la severidad entre la infeccion aislada y la co-infeccion.

En el presente estudio la severidad de caracteristicas clinicas en los pacientes con y sin co-
infeccion por Dengue, Zika y Chikungunya se compar6é por el sistema y/o 6rgano
comprometido, con los examenes de laboratorio e imagenes que aportaran otros hallazgos y
las medidas de tratamiento requeridas (soporte inotrépico, hemoderivados, etc.).

Los resultados encontrados permitieron identificar una mayor severidad de los pacientes
coinfectados por Dengue/Zika o Chikungunya, frente a la infeccién aislada por Dengue. Sin
embargo, es importante mencionar que no en todos los pacientes de la muestra se obtuvieron
los resultados de laboratorio ni los signos vitales, por lo cual esto constituyé una limitacion.
La duracion en la estancia hospitalaria y en cuidado intensivo entre cada grupo de pacientes
en este estudio, fue de las pocas diferencias identificadas para intentar mencionar que la
severidad clinica de la co-infecciones mayor a la infeccién aislada. Hallazgos como la atrofia
cerebral identificada en un solo paciente con co-infecciéon,no permite tampoco hacer una
comparacion robusta en dicha severidad, pues se podria interpretar como algo incidental y
aislado, debido a que no presentoé signos de compromiso neuroldgico a pesar de la alteracion
de conciencia contradictoria con un Glasgow de 15/15. En los examenes paraclinicos no se
identificaron pacientes coinfectados que tuvieran una alteracidon marcada en las pruebas de
funcion hepatica, cardiaca, pulmonar, gastrointestinal ni neurolégica frente a los
monoinfectados, pues se presentaron hallazgos en ambos grupos de pacientes, siendo mas
frecuentes en los ultimos, tampoco en los casos individuales se presentd alguna alteracion
exclusiva de los pacientes coinfectados ademas de la atrofia cerebral ya mencionada, que
pudiera identificarse como hallazgo patognoménico y posible factor diferenciador en la clinica
de la co-infeccidn frente a la monoinfeccion.

Dentro de las caracteristicas sociodemograficas, se encontré que en la mayor proporcion de
ambos grupos residian en area urbana y tenian un estrato socioeconémico uno, hacer énfasis
en que es la poblacion diana del HINFP, pero se requieren estudios adicionales, para definir
si estas caracteristicas sociodemograficas, predisponen a tener infecciones aisladas o co-
infecciones y adicionalmente si impacta en la severidad del cuadro clinico.

Si bien clinicamente la presentacién de las infecciones por los arbovirus son similares,
volviendo muy dificil la distincion entre ellos, al analizar los datos de nuestro trabajo se pudo
determinar qué; la infeccion por dengue aislada clinicamente presenta mas fiebre, dolor
abdominal, taquicardia, artralgias, manifestaciones hemorragicas clasicas incluyendo un
hallazgo poco valorado clinicamente como la gingivorragia, ademas de extravasacion de
plasma (derrame pleural , ascitis y derrame peritoneal). En cuanto a los paraclinicos se
observé mayor disminucién de niveles de hemoglobina y aumento de hematocrito resultado
de la hemoconcentracion durante la infeccion, encontrando ademas niveles mas elevados de
TGP.



Respecto a dengue con co-infeccion se presenté con mayor sintomatologia general,mas
palidez mucocutanea, exantema, cefalea, nauseas, vomito, dolor abdominal yalteracion en
semiologia pulmonar (disminucién de ruidos pulmonares y estertores)y falla renal. En
paraclinicos se evidencié mayor alteracion de funcion hepatica (TGO), derrame pericardio
y alteraciones ventriculares, cuadro clinico que ademasse caracterizdé por mayor estancia
hospitalaria.

Para identificar las relaciones entre las alteraciones clinicas, paraclinicas y el tipo de co-
infeccion, sera necesario avanzar en estudios con mayor cantidad poblacional,
contemplando la opcién de incluir otros centros de referencia asistencial de poblacién
pediatrica que permitiran realizar un analisis con mayor numero de participantes para
encontrar diferencias aun mas significativas a las aquiencontradas, apoyadas por la
clasificacion molecular de las infecciones, lo cual es preponderante. Es evidente que,
aunque los picos de circulacion en nuestro pais delvirus de Chikungunya fueron en el afio
2014 y para Zika en el 2015, aun en los ultimos afos se sigue observando una circulacién
importante de estos Arbovirus, que confunden y producen infecciones atribuidas
unicamente al virus dengue, para los cuales se deben fortalecer las estrategias diagndsticas
y terapéuticas en nuestro pais.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Frecuencia de caracteristicas sociodemograficas en pacientes con diagnéstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-infeccién(n=24)
VARIABLE n (%) n (%)
EDAD (afios)* 7 (4-10) 8 (4,2-
12)

SEXO

Masculino 14 (58,3) 39 (50)

Femenino 10 (41,7) 39 (50)
RESIDENCIA

Urbana 73 (93,6) 23 (95,8)

Rural 5(6,4) 1(4,2)
NIVEL SOCIOECONOMICO

Uno 75 (96,2) 24(100)

Otro 3(3,5) --
POBLACION

Migrantes 1(4,2) -

Discapacitados -- --

Victimas de violencia -- 1(1,3)

Oftros 77 (98,7) 23 (95,8)

* Se expresan los valores en mediana con rango interquartil



Tabla 1b. Clasificacion por diagndstico molecular de co-infeccion con Zika/Chikungunya en
el HINFP durante el afio 2018-2019.

VARIABLE n (%)

TIPO DE INFECCION (n=24)

Dengue con chikungunya 18
(17,6)

Dengue con zika 3(2,9)

Dengue con zika y chikungunya 3(2,9)

* No se contabilizan los casos de dengue sin co-infeccion, por lo
cual el porcentaje total es distinto a 100.



Tabla 2. Frecuencia de antecedentes de infeccion viral previa, en pacientes con diagndstico
de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-infeccién (n=24)
VARIABLE n (%) n (%)
DENGUE PREVIO
No 75 (96,2) 24 (100)
Si 3(3.8) -
ZIKA, CHIKUNGUNYA O
LEPTOSPIROSIS PREVIA
No 78 (100) 24 (100)
SINDROME FEBRIL PREVIO
No 76 (97,4) 22
(91,7)
Si 2(2,6) 2(8,3)
ENFERMEDADES
EN LOS 12 MESES
No 78 (100) 23
(95,8)
Si - 1(4,2)
FAMILIAR SINTOMATICO
EN LOS ULTIMOS 20 DIAS
No 59 (75,6) 19
(79,2)
Si 19 (24,4) 5 (20,8)
HOSPITALIZACION PREVIA*
Dengue 1(1,3) --
Zika - -
Chikungunya -- --

*Ningun paciente tuvo hospitalizacion previa por Zika ni Chikungunya



Tabla 3. Frecuencia de antecedentes patoldgicos, en pacientes con diagndstico de dengue
y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-infeccién(n=24)

VARIABLE n (%) n (%)

ENFERMEDAD CONCOMITANTE*

Infecciosa - 1
(4,2)
Respiratoria cronica 1 --
(1,3)
Gastrointestinal 1 --
(1,3)
Cancer 1 1
(1,3) (4.2)
Neurolégica 3 1
(3,8) (4,2)
Endocrinopatia -- 1
(4,2)
Alergias 1 --

(1,3)

~No se tuvieron en cuenta las enfermedades sin datos positivos




Tabla 4. Frecuencia de hallazgos clinicos en iniciales, en pacientes con diagndstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con coinfeccion (n=24)

VARIABLE

n (%)

n (%)

SINTOMAS GENERALES
Si

FIEBRE
Si

MALESTAR GENERAL
Si
PALIDEZ MUCOCUTANEA
Si
POSTRACION
Si
ICTERICIA
Si
DESHIDRATACION
Si
ALTERACION OCULAR
Si
ALTERACION CARDIOPULMONAR
Si
DIFICULTAD RESPIRATORIA
Si
PALPACION ABDOMINAL
DOLOROSA
Si
HEPATOMEGALIA
Si
ESPLENOMEGALIA
Si
ALTERACION OSTEOMUSCULAR
Si
ALTERACION NEUROLOGICA
Si
ASCITIS
Si
EDEMA
Si ]
ALTERACION DEL
LLENADO CAPILAR
Si
EXANTEMA
Si
PETEQUIAS
Si
SANGRADO ESPONTANEO
Si
EQUIMOSIS
Si

66 (84,6)

78 (100)

59 (75,6)
3(3,8)

4 (5,1)

10 (12,8)
11 (14,1)
6(7,2)

5(6,4)

41 (52,6)
11 (14,1)
3(3.8)
27 (34,6)
3(3.8)
6 (7.7)

5(6,4)

4(5,1)
18 (23,1)
4(5,1)
18 (23,1)

1(1,3)

17 (70,8)

19 (79,2)

3 (12,5)
3 (12,5)

1(4,2)

11 (45,8)

2(8,3)

8 (33,3)

3 (12,5)
1(4,2)

1(4,2)

8 (33,3)




Tabla 5. Frecuencia de medicamentos utilizados ambulatoriamente (automedicacion) en
pacientes con diagndstico de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP
durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-infeccién(n=24)

VARIABLE n (%) n (%)
ACETAMINOFEN

Si 70 20

(89,7) (83,3)

ACETAMINOFEN COMPUESTO

Si 3(3,8) 1(4.2)
AINES

Si 9 (11,5) 3(12,5)
ANTIHISTAMINICOS

Si 4 (5,1) -




Tabla 6. Frecuencia de signos y sintomas generales durante la hospitalizacién, en
pacientes con diagnéstico de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP
durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-infeccién(n=24)
VARIABLE n (%) n (%)
SIGNO/SINTOMA*
Palidez mucocutanea 6 (7,7) 1(4,2)
Deshidratacion 13 (16,7) --
Fiebre 77 (98,7) 22
(91,7)
Cefalea 36 (46,2) 12 (50)
Dolor retro-ocular 13 (16,7) 4 (16,7)
Odinofagia 6 (7,7) 1(4,2)
Mialgias 30 (38,5) 8 (33)
Artralgias 35 (44,9) 9 (37,5)
Exantema 23 (29,5) 9 (37,5)
Vértigo 1(1,3) -
Dolor abdominal 45 (57,7) 13
(54,2)
Nauseas 9(11,5) 4 (16,7)
Voémito 34 (43,6) 13
(54,2)
Diarrea 14 (17,9) 4 (16,7)
Somnolencialirritabilidad 5(6,4) 1(4,2)
Hipotension 7(9) 1(4,2)
Hepatomegalia 12 (15,4) 2(8,3)
Hemorragia de mucosas 18 (23,1) 5(20,8)
Hipotermia 1(1,3) -
Aumento de hematocrito 19 (24,4) 4 (16,7)
Trombocitopenia (<100000) 19 (24,4) 6 (25)
Edema 5(6,4) --
Extravasacion 14 (17,9) 1(4,2)




Hemorragia mayor 2(2,6) --

Pérdida de conciencia 2(2,6) -
Convulsiones 1(4,2) 1
(4,2)
Shock 709) 1
(4,2)
Lesion grave de 6rganos 3(3,8) -

*NO se cuentan los datos negativos de cada variable y no son mutuamente
excluyentes por lo cual el porcentaje total es distinto a 100.

Tabla 7. Frecuencia de manifestaciones hemorragicas en pacientes con diagndstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-infeccidén(n=24)
VARIABLE n (%) n (%)
SIGNO/SINTOMA*
Epistaxis 11 (14,1) 3
(12,5)
Gingivorragia 5(6,4) -
Hematemesis 5(6,4) 3
(12,5)
Melena 3(3,8) --
Metrorragia - 1(4,2)

*No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual el porcentajetotal es
distinto a 100




Tabla 8. Frecuencia de manifestaciones gastrointestinales en pacientes con diagnéstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-
infeccion(n=24)
VARIABLE n (%) n
(%)
SIGNO/SINTOMA*
Dolor abdominal 44 10 (41,7)
(56,4)
Nauseas 11 4 (16,7)
(14,1)
Vomito 34 12
(43,6) (50)
Diarrea 14 4 (16,7)
(17,9)
Hiporexia 11 1(4,2)
(14,1)
Intolerancia a via oral 6 (7,7) 2 (8,3)
Distension abdominal 5(6,4) 1(4,2)

*No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual el porcentajetotal es
distinto a 100

Tabla 9. Frecuencia de signos y sintomas cardiovasculares en pacientes con diagndstico
de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afo 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-
infeccion(n=24)

VARIABLE n (%) n
(%)
SIGNO/SINTOMA*

Dolor toracico 1(1,3) --
Arritmia 2(2,6) -
Taquicardia (sintoma) 21 (26,9) 6 (25)

Taquicardia (signo) 21 (26,9) 6 (25)
Signos de pericarditis - 1
(4.2)
Velamiento -- 1
(4.2)
Colapso vascular 2(2,6) -

*No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual el porcentajetotal es
distinto a 100



Tabla 10. Frecuencia de signos y sintomas respiratorios en pacientes con diagnéstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78)

Dengue con co-
infeccion(n=24)

VARIABLE n (%) n (%)
SIGNO/SINTOMA*
Tos 11 2(8,3)
(14,1)
Disnea 4 (5,1) --
Derrame pleural 7(9) 2(8,3)
Ruidos pulmonares disminuidos 7(9) 4
(16,7)
Disnea (ruidos pulmonares) 1(1,3) --
Estertores 2(2,6) 3
(12,5)
Expectoracion 1(1,3) --
Hemoptisis 1(1,3) --
Sibilancias 1(1,3) --
Tiraje intercostal 4 (5,1) --
Tiraje subcostal 3(3,8) --
Tiraje supraclavicular 2(2,6) --
Tiraje supraesternal 1(1,3) --
Velamiento de ruidos pulmonares 4 (5,1) --

*No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual el porcentajetotal es

distinto a 100




Tabla 11. Frecuencia de signos y sintomas genito-urinarios en pacientes con diagnéstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78)  Dengue con co-infeccion(n=24)

VARIABLE n (%) n
(%)
SIGNO/SINTOMA*
Anuria 4(51) -
Diuresis 1(1,3) --
Falla renal 2(2,6) 2
(8,3)
Retencion de liquidos 1(1,3) 1
(4.2)

*No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual el porcentajetotal es
distinto a 100.

Tabla 12. Frecuencia de signos y sintomas neurolégicos en pacientes con diagndstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-
infeccion(n=24)
VARIABLE n (%) n (%)
SIGNO/SINTOMA*
Cefalea 31(39,7) 12 (50)
Mareo 6 (7,7) 3(12,5)
Voémito 26 (33,3) 10
(41,7)
Convulsiones 1(1,3) 1(4,2)
Alteracién del estado de conciencia 6 (7,7) 1(4,2)
Confusion 1(1,3) --
Inconciencia 2(2,6) --
Pérdida de fuerza 1(1,3) --
Pérdida de sensibilidad -- 1(4,2)
Postracion 2(2,6) 1(4,2)
ESCALA GLASGOW
15/15 78 (100) 24 (100)

*No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual el porcentajetotal es
distinto a 100.



Tabla 13. Mediana de los signos vitales presentados durante la estancia hospitalaria, de
pacientes con diagndstico de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP

durante el afio 2018-2019.

Z score talla/edad
Z score peso/edad

IMC (Kg/m?)

Temperatura (°C)

Frecuencia cardiaca mas alta (x min)
Frecuencia respiratoria mas alta (x min)
PA sistolica mas baja (mmHg)

PA diastolica mas baja (mmHg)

Gasto urinario mas bajo (cc/kg/min)

-0,28 (-0,98-
0,31)

-0,59 (-1,2-(-
0,05))

15 (13,4-16,5)
110 (92-120)
23 (20-26)
90 (80-90)
60 (50-60)
39 (38,5-39,2)
1,5 (0,84-2,95)

Dengue Dengue con co-
infeccion
VARIABLE?
Talla (cm) 121 (104-135) 138 (110-154)
Peso (Kg) 21,1 (16,25-34) 27,5 (18,8-40,25)

-0,39 (-2,3-1,25)
-0,2 (-1,2-0,36)

16,7 (15,5-20,3)
100 (96-120)
22 (20-26)
93 (87-100)
60 (57-62)
39 (38,6-39,5)
1,6 (1,05-2,4)

@ Los valores corresponden a mediana con rango interquartil




Tabla 14. Mediana del perfil bioquimico durante la estancia hospitalaria, pacientes con
diagnostico de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio

2018-2019.

Dengue

Dengue con co-infeccion

VARIABLE®

Hemoglobina mas baja (g/dl)
Hematocrito mas alto (%)

Relacion
hemoglobina/hematocrito

Leucocitos mas altos (x mm?®)
Leucocitos mas bajos (x mm?)
Plaquetas mas bajas (x mm?®)
Proteina C reactiva mas alta

(mg/l)
TGO mas alta (U/1)

TGP mas alta (U/l)
PT (s)

PTT (s)

INR

11,1 (9,8-12,6)
36,8 (33,9-40,2)
3,07 (3-3,11)

5250 (3425-9600)
3600 (2550-5025)

141000 (78000-
206000)

5,3 (2,5-33,5)
123 (61,5-351)
62,5 (27-127)
13,9 (13,3-15)

37,5 (32,3-42,9)
1,1 (0,98-1,2)

11,8 (10,9-12,4)
38,4 (34,8-40,1)
3,07 (3-3,1)

6000 (2200-7300)
4200 (3100-4600)
124500 (72500-219500)

4,6 (2,2-28)

164,5 (66,5-203,5)
61 (29,5-106)
14,8 (13,3-16,4)
32,3 (28,6-34,3)
1,15 (0,99-1,2)

@ Los valores corresponden a mediana con rango interquartil

Tabla 15. Frecuencia de hallazgos radiolégicos pulmonares en la poblacion menor de 18
anos con diagnostico de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP.

Dengue (n=78) Dengu con co-
e infeccion(n=24)

VARIABLE n (%) n (%)

Derrame pleural 10 1
(12,8) (4,2)

Edema pulmonar 1(1,3) 1
(4.2)

Infiltrados alveolares 3(3,8) 1
(4.2)

*No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual el porcentaje totales
distinto a 100



Tabla 16. Frecuencia de hallazgos en electrocardiograma y ecocardiograma en pacientes
con diagndstico de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el
afio 2018-2019.

Dengue (n=78)  Dengue con co-
infeccion(n=24)
VARIABLE n (%) n (%)
Taquicardia 3(3,8) --
Arritmias 2(2,6) --
Derrame pericardico -- 1(4,2)
Alteraciones ventriculares -- 1(4,2)
Alteraciones valvulares 1(1,3) --
Hipertensién pulmonar 1(1,3) --

No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual elporcentaje total es
distinto a 100

Tabla 17. Frecuencia de hallazgos en ecografia abdominal en pacientes con diagnéstico
de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78)  Dengue con co-

infeccion(n=24)
VARIABLE n (%) n (%)
Ascitis 3(3,8) 2(8,3)
Hepatomegalia 6 (7,7) 1(4,2)
Derrame peritoneal 11 2(8,3)

(14,1)

Esplenomegalia 2(2,6) --
Edema (hidrocolecisto) 5(3,9) 1(4,2)

Derrame pélvico (fondo de saco) 1(1,3) --

No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual elporcentaje total es
distinto a 100.



Tabla 18. Frecuencia de hallazgos cerebrales por tomografia en pacientes con diagnéstico
de dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-
infeccion(n=24)
VARIABLE n n (%)
(%)
Atrofia cortical -~ 1(4,2)

No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual elporcentaje total es
distinto a 100.

Tabla 19. Frecuencia de conducta médica realizada en pacientes con diagndstico de
dengue y/o co-infeccion con Zika/Chikungunya en el HINFP durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78)  Dengue con co-
infeccion(n=24)
VARIABLE n n (%)
(%)
Ambulatoria 25 6 (25)
(32,1)
Hospitalizacion 33 12 (50)
(42,3)
Observacion 12 4 (16,7)
(15,4)
Cuidado intensivo 8(10,3) 2(8,3)
Morgue -~ -




Tabla 20. Frecuencia de medicamentos utilizados durante la estancia hospitalaria, en
pacientes con diagnéstico de dengue y/o co-infeccidon con Zika/Chikungunya en el HINFP
durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78) Dengue con co-
infeccion(n=24)
VARIABLE n n (%)
(%)
INOTROPICOS
Noradrenalina 1(1,3) --
Adrenalina 5(6,4) 1(4,2)
Milrinone 2(2,6) 1(4,2)
Dopamina 1(1,3) --
HEMODERIVADOS
Gldbulos rojos 3(3,8) 1(4,2)
Plasma fresco congelado 2(2,6) --
Plaquetas 1(1,3) -
Gamma globulina 1(1,3) --
LIQUIDOS ENDOVENOSOS
Lactato de Ringer 53 18 (75)
(67.9)
Solucién salina 9% 3(3,8) 1(4,2)
Dextrosa 2(2,6) --
Albumina 8(10,3) 2(8,3)
MEDICAMENTOS
Omeprazol 14 3(12,5)
(17.9)
Ranitidina 7(9) 2(8,3)
Dipirona 4 (5,1) 1(4,2)
Acetaminofén 69 22 (91,7)
(88,5)

* No se cuentan los datos negativos de cada variable, por lo cual elporcentaje total es
distinto a 100



Tabla 21. Medidas de tendencia central que evaluan el impacto de la enfermedad, en
pacientes con diagnostico de dengue y/o co-infeccién con Zika/Chikungunya en el HINFP

durante el afio 2018-2019.

Dengue (n=78)

Dengue con co-infeccion(n=24)

VARIABLE n (%) n (%)
CONDICION FINAL

Vivo 76 24

(97,4) (100)

Muerto 2 (2,6) —
HOSPITALIZACION

Dias® 2,9+3,3 3+4.,9
ESTANCIA EN UCIP

Dias?® 0,5+1,4 0,9+3,9

@ Media con desviacion estandar




