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COMUNICACION BREVE

Infeccion por dengue: una causa frecuente de sindrome febril
en pacientes de Quibdé, Chocd, Colombia
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Katherine Marin?, Ruth Ramirez’

' Instituto Colombiano de Medicina Tropical, Universidad CES, Sabaneta, Colombia
2 Institucién Universitaria Colegio Mayor de Antioquia, Medellin, Colombia
Institucion en la que se llevé a cabo el trabajo:
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Introduccion. El municipio de Quibd6 (Chocd) presenta condiciones sociales, climaticas y de servicios
publicos que son propicias para la transmisién del dengue, sin embargo, son escasos los estudios
sobre el problema en este lugar.

Objetivo. Determinar la frecuencia de dengue en pacientes con enfermedad febril aguda y comparar las
caracteristicas clinicas de los pacientes con dengue y los pacientes con otras enfermedades febriles.
Materiales y métodos. Se realizd un estudio de corte transversal entre enero de 2008 y marzo de
2010. La poblacion de estudio estuvo conformada por pacientes con sindrome febril de siete 0 menos
dias de evolucion que consultaron en hospitales de la ciudad. El diagnéstico de dengue se hizo por
deteccion en suero de anticuerpos IgM, antigeno NS1, reacciéon en cadena de la polimerasa con
transcriptasa inversa y aislamiento viral. Ademas, se recolecté informacién clinica y de laboratorio de
los pacientes.

Resultados. Se captaron 469 pacientes con sindrome febril, de los cuales el 98,3 % eran
afrodescendientes. El 28,4 % de ellos tenia dengue. Se identificaron los cuatro serotipos del virus con
predominio del DENV-1. La edad de los pacientes oscilé entre 0 y 76 afios. El 70,7 % de los casos se
clasificd6 como dengue sin signos de alarma. Sintomas como nauseas, vomitos, dolor abdominal, tos y
congestién nasal fueron significativamente mas frecuentes en los pacientes con otra enfermedad febril.
Conclusiones. La vigilancia activa del sindrome febril agudo permitié la deteccion de casos de dengue
no diagnosticados; la frecuencia observada de esta infeccion sugiere que la zona de estudio es de
riesgo elevado para dengue.

Palabras clave: dengue, signos y sintomas, grupo étnico, Colombia.
doi: http://dx.doi.org/10.7705/biomedica.v35i1.2345

Dengue infection: A common cause of febrile syndrome in patients from Quibdo, Choco, Colombia

Introduction: Quibdd, a municipality in Choco, has poor public services and weather and social conditions
that favor dengue transmission. However, there are few studies about this problem in this district.
Objective: To determine the frequency of dengue infection in patients with acute febrile syndrome and
to compare clinical features among dengue infected patients with other febrile diseases.

Materials and methods: A cross-sectional study was conducted from January, 2008, to March, 2010.
The study population comprised patients with febrile syndrome of seven or fewer days of evolution,
recruited from hospitals in the town. Dengue diagnosis was made in serum samples by detection of IgM
antibodies, NS1 antigen, reverse transcription polymerase chain reaction, and virus isolation. Clinical
and laboratory information from the patients was obtained.

Results: During the study period, 469 patients with acute febrile syndrome were recruited, of whom
98.3% were Afro-descendant. Dengue fever was found in 28.4% of the cases. Four dengue serotypes
were identified with DENV-1 predominance. The ages ranged from zero to 76 years. From all patients,
70.7% of cases were classified as dengue without warning signs. Nausea, vomiting, abdominal pain,
cough, nasal congestion and sore throat were significantly more frequent in patients with another
febrile disease.
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Conclusions: Active surveillance of the acute febrile syndrome allowed for the detection of undiagnosed
cases of dengue; the observed frequency of this infection suggests that the study area has a high risk

of dengue infection.

Key words: Dengue, signs and symptoms, ethnic group, Colombia.
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En Colombia, el dengue es un problema de salud
publica que se ha incrementado de manera signi-
ficativa en los Ultimos afios, al pasar de un promedio
anual de 11.387 casos en la década de 1980 a 1989
a 54.382 en los ultimos cuatro afos (2010 a 2013).
Durante el 2010 se present6 la mayor epidemia
del pais con 151.774 casos: 5.420 de dengue
grave y 170 con desenlace fatal (1). Mas de 23
millones de personas estan en riesgo de contraer
el dengue, cuyo principal vector, Aedes aegypti,
se ha detectado en el 77,6 % de los municipios
ubicados entre los 0 y los 2.200 msnm (2).

Choco es uno de los cuatro departamentos que
conforman la region de la Costa Pacifica colom-
biana. En este departamento el dengue es endemo-
epidémico con ciclos epidémicos cada 4 a 5 afos
(2) y un promedio anual de 58 casos durante el
periodo de 2000 a 2009, lo que contrasta con el
2010, cuando se registraron 395 casos, de los
cuales 15 fueron de dengue grave.

El municipio de Quibdd, capital del departamento,
tiene condiciones propicias para la transmisién del
dengue: una temperatura entre 26 y 30 °C, un ele-
vado porcentaje de la poblacion con necesidades
bésicas insatisfechas (89,8 %), bajas coberturas de
acueducto y alcantarillado (35 y 15 %, respectiva-
mente) (3) y elevados indices de infestacion de Ae.
aegypti (indice de Bretau de 27 %) (Laboratorio
Departamental de Salud Publica, Choc6. Consoli-
dado de indices aédicos pre-intervencion); sin
embargo, la incidencia de dengue es baja compa-
rada con la del resto de la Region Pacifica. Durante
el 2010 se notificaron 2.813 casos de dengue en la
region de la Costa Pacifica (1), es decir, una tasa
de incidencia por 100.000 habitantes de 291,8, y en
el municipio de Quibdé se notificaron en ese mismo
ano 29 casos para una tasa de incidencia de 132,7
por 100.000 habitantes, es decir, casi la mitad.
Estos datos permiten sospechar que el problema
del dengue esté subestimado en este municipio.
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Sabaneta, Colombia

Teléfono: (574) 305 3500, extension 2293; fax: (574) 301 4258
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En este contexto, el presente estudio se llevé a cabo
en el municipio de Quibdod, con el fin de determinar la
frecuencia de dengue en pacientes con enfermedad
febril aguda y comparar las caracteristicas clinicas
de los pacientes con dengue y las de aquellos con
otras enfermedades febriles. Estos datos pueden
contribuir a mostrar la magnitud de la circulacién
del virus del dengue en Quibdé y a establecer la
frecuencia de la enfermedad en pacientes con
diagnéstico de sindrome de enfermedad febril,
dada la alta prevalencia de muchas enfermedades
transmisibles febriles en esta zona.

Materiales y métodos
Area de estudio

El presente estudio se llevé a cabo en las insti-
tuciones de salud ubicadas en la zona urbana del
municipio de Quibdé, capital del departamento del
Chocd, el cual estd ubicado al noroccidente de
Colombia en la regién de la Costa Pacifica, entre
los 04° 00’ 50” y 08° 41’ 32” de latitud norte y los
76° 02’ 57” y 77° 53’ 38” de longitud oeste, con
una superficie de 46.530 km? (3) (figura 1). La
temperatura promedio esde 27 °Cy es laregion con
la mayor pluviosidad del planeta (3). La poblacién

Suramérica

Colombia

Quibdé

Figura 1. Ubicacién del municipio de Quibdé, Choco, Colombia
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del departamento es de 476.173 habitantes, en
tanto que el municipio de Quibdd, ubicado a 43
msnm, esta poblado por 112.886 habitantes (4), de
los cuales el 95,3 % son afrocolombianos, 2,3 %,
mestizos y blancos y 1,4 %, indigenas (5).

Tipo de estudio

Se hizo un estudio descriptivo de corte transversal
y prospectivo entre el 2008 y el 2010.

Poblacién de estudio

La poblacién de estudio estuvo constituida por
pacientes que cumplian con el criterio de inclusién,
es decir, con fiebre de 7 dias o menos de evolucién
que demandaron atencién médica en el periodo
estudiado. Se excluyeron los pacientes con diag-
néstico confirmado de paludismo o malaria.

Una auxiliar de enfermeria visitaba en forma perio-
dica las instituciones de salud para captar a los
pacientes que cumplieran con el criterio de inclusion.
Posteriormente, se les tomaba una muestra de 7 ml
de sangre periférica en la fase aguda de la enfer-
medad y otra muestra en la fase convaleciente (14
a 21 dias después del inicio de los sintomas).

Las muestras se centrifugaron y los sueros se
conservaron a 4 °C para enviarlos posteriormente
al Instituto Colombiano de Medicina Tropical de
la Universidad CES con el fin de procesarlos. Los
datos demograficos de edad y sexo, asi como la
clasificacion de la forma clinica del dengue, el tipo
de infeccidn, los signos y sintomas, los hallazgos
de laboratorio y el conteo de plaquetas y hemato-
crito se obtuvieron de las historias clinicas de los
pacientes y con ellos se diligencié un formulario
elaborado para tal fin.

A los pacientes se les solicitdé consentimiento
informado por escrito para participar en el estudio
y para menores de 18 afios de edad este se solicitd
a los padres o tutores. El estudio fue aprobado por
el Comité de Bioética del Instituto Colombiano de
Medicina Tropical.

Diagnéstico del dengue

Las muestras de suero recolectadas durante la
fase aguda se procesaron para la deteccion del
ARN del virus, el antigeno NS1, los anticuerpos
IgM e IgG, y para el aislamiento viral. En la fase
de convalecencia se hizo la deteccién de los
anticuerpos IgM e IgG.

La deteccién del ARN del virus del dengue se
determind segun el procedimiento descrito por
Lanciotti, et al. (6), y modificado por Harris, et al. (7).

Dengue en Quibd6, Chocd

Para el aislamiento viral se utilizé una linea celular
C6/36 de mosquitos Aedes albopictus segun lo
descrito por Gubler, et al. (8). El antigeno viral NS1
se obtuvo con el estuche SD Dengue Duo (Standard
Diagnostics). La deteccidn de los anticuerpos (Ac)
IgM e IgG se hizo con los estuches DEN IgM
capture ELISA (Panbio, Brisbane, Australia), DEN
IgG capture ELISA (Panbio, Brisbane, Australia) y
el SD Dengue Duo (Standard Diagnostics).

Definicion de caso

El caso positivo de dengue se defini6 como un
paciente febril en quien se hubiera detectado el
virus por reaccion en cadena de la polimerasa
con transcriptasa inversa (reverse transcription
polymerase chain reaction, RT-PCR), el aisla-
miento viral o el antigeno NS1, o la presencia de
anticuerpos IgM en la muestra de la fase aguda,
0 seroconversion de anticuerpos IgM entre la fase
aguda y la de convalecencia. Se consideré que
habia infeccion primaria cuando no se detectaban
anticuerpos IgG en la fase aguda de la infeccion. Se
consideré que habia infeccién secundaria cuando
se detecto la presencia de anticuerpos IgG en las
muestras tomadas durante la fase aguda.

Los casos de dengue se clasificaron siguiendo los
criterios de la Organizacién Mundial de la Salud
(9). Se consideré que los pacientes presentaban
otra enfermedad febril cuando los resultados de
cualquiera de las pruebas utilizadas para el diag-
néstico del dengue eran negativos.

Analisis de los datos

La base de datos se diligencié en Microsoft Excel®
(Microsoft Corp., Redmond, WA) y suprocesamiento
se hizo mediante el programa Statistical Package
for the Social Sciences, SPSS®, version 21 (SPSS,
Inc.01., Chicago, IL). Se calcularon las frecuencias
absoluta y relativa de las variables cualitativas y la
mediana y el rango de las variables cuantitativas.
La comparacién de las variables cualitativas se
hizo mediante la prueba de ji al cuadrado y la de
las variables cuantitativas mediante la prueba U de
Mann-Whitney. Se definié un nivel de significancia
del 5 %.

Resultados

De los 469 pacientes de la muestra con fiebre de
7 dias 0 menos de evolucion, el 51,6 % (242/469)
eran hombres; el 98,3 % (461/469) eran afrodes-
cendientes y el resto, mestizos. La mitad de la
poblacion de estudio tenia 15,5 afios (rango=0-80
afos) y 16 pacientes eran menores de un afo.
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Frecuencia del dengue

El 28,4 % (133/469) de los pacientes fueron posi-
tivos para dengue. En las mujeres la frecuencia fue
de 31,3 % (71/227) y en los hombres de 25,6 %
(62/242, p=0,174). En todos los grupos de edad
(quinquenales), se presentaron casos de dengue
con frecuencias alrededor del 30 %, siendo el de
menor frecuencia el de 40 a 44 anos, con 9,1 %,
y el de mayor frecuencia el de 60 a 64 afos, con
53,3 %. La mitad de los pacientes tenia 16 anos
(rango=0-76), cuatro eran menores de un afo y
todos eran afrodescendientes.

Durante los tres afos de estudio la frecuencia anual
de casos de dengue fue la siguiente: en el 2008 fue
de 13,4 % (19/142), en el 2009, de 28,7 % (60/209)
y en el 2010, de 45,8 % (54/118).

El diagnéstico de dengue se hizo por deteccion
de anticuerpos IgM y del antigeno NS1 en mas
del 90 % de los casos. Diez pacientes fueron
positivos por RT-PCR y en cinco se aislé el virus.
Once pacientes fueron positivos en dos pruebas
(cuadro 1).

Los serotipos identificados por RT-PCR fueron
el DENV-1 en cinco pacientes, en tanto que los
serotipos DENV-2, DENV-3 y DENV-4 se identifi-
caron cada uno en un paciente. Por aislamiento
viral se detectaron el DENV-3 en tres pacientes, y el
DENV-1 en dos. En el 2008 y el 2009 los serotipos
identificados fueron el DENV-1y el DENV-3, afios en
que circularon los dos serotipos simultaneamente.
En el 2010 se identificaron los cuatro serotipos.

El 70,7 % (94/133) de los casos fueron clasificados
como dengue sin signos de alarmay el 29,3 %, como
dengue con signos de alarma; no se observaron
casos de dengue grave. De los 131 pacientes con
dengue a quienes se les hizo deteccién de anti-
cuerpos IgG en la muestra de la fase aguda, 36,6 %
tenian infeccion secundaria.

Cuadro 1. Diagnéstico de los casos de dengue segun prueba
de diagnéstico, Quibdo, Chocé, Colombia

Tipo de prueba n %

Aislamiento viral 3 2,3
RT-PCR 6 4,5
Antigeno NS1 31 23,3
IgM 82 61,7
IgM + antigeno NS1 5 3,8
IgM + RT-PCR 3 2,3
IgM + aislamiento viral 2 1,5
RT-PCR + antigeno NS1 1 0,8
Total 133 100,0
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Comparacioén entre los pacientes con dengue y
aquellos con otra enfermedad febril

No hubo diferencias entre los pacientes con dengue
y aquellos con otras enfermedades febriles en cuanto
a la edad (mediana: 16 afos (0-76) Vs. 15,5 afnos
(0-80), p=0,723), ni en cuanto al sexo: la proporcién
de muijeres en los casos de dengue fue de 46,6 %
y en los pacientes con otras enfermedades febriles
fue de 53,6 % (p=0,158).

Los signos y sintomas clinicos mas frecuentemente
observados en los casos de dengue fueron cefalea,
escalofrio, mialgias y artralgias, nduseas y vomitos
y en los pacientes con otra enfermedad febril fueron
cefalea y escalofrio, seguido de nauseas, vomitos
y dolor abdominal (cuadro 2).

Al comparar los dos grupos se observd mayor
frecuencia de sintomas gastrointestinales, como
vomitos y dolor abdominal, y de sintomas respi-
ratorios, como tos, congestion nasal y dolor de
garganta, en los pacientes con otra enfermedad
febril. Estas diferencias fueron significativas
(cuadro 2).

Las manifestaciones hemorragicas observadas en
los pacientes con dengue fueron gingivorragia y
petequias en 5y 3 casos, respectivamente, y gingi-
vorragia, petequias y epistaxis en los pacientes con
otras enfermedades febriles, y aunque fueron mas
frecuentes en este Ultimo grupo, las diferencias no
fueron estadisticamente significativas (cuadro 2).

Se obtuvo informacién del recuento de plaquetas
en 83 pacientes con dengue y en 132 con otras
enfermedades febriles, de los cuales 17 (20,5 %)
y 19 (14,4 %), respectivamente, presentaron trom-
bocitopenia (recuento de plaquetas <100.000
por mm?). Se obtuvo informacion del recuento de
leucocitos en 19 pacientes con dengue y en 25 con
otras enfermedades febriles, de los cuales nueve
(47,4 %)y 10 (40,0 %), respectivamente, presentaron
leucopenia. No hubo diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos para estas dos
variables. No se observé hemoconcentracién en
ninguno de los 44 participantes que tenian el dato
del hematocrito. Ningun paciente fallecié.

Discusion

Este es el primer estudio que se realiza para
determinar la frecuencia de dengue en pacientes
con enfermedad febril aguda y comparar las carac-
teristicas clinicas entre los pacientes con dengue

y los pacientes con otras enfermedades febriles
en el municipio de Quibdo. Los datos mostraron
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Cuadro 2. Comparacioén de signos y sintomas en pacientes con dengue y en aquellos con otra enfermedad febril, Quibdo, Chocé,

Colombia, 2008-2010

Signos y sintomas Dengue (n=133) Otra enfermedad febril (n=336) p
n % n %
Estado general
Cefalea? 117 92,1 288 90,3 0,435
Escalofrio 88 66,2 234 69,6 0,472
Mialgias o artralgias? 55 43,3 124 38,9 0,388
Dolor retroocular? 20 15,7 52 16,3 0,102
Astenia 19 14,3 37 11,0 0,310
Gastrointestinal
Nauseas y vémitos 54 40,6 185 55,1 0,006
Dolor abdominal 32 24,2 100 75,8 0,030
Anorexia 26 19,5 48 14,3 0,363
Respiratorio
Tos 28 21,1 127 37,8 0,002
Congestion nasal o faringea 22 16,5 85 25,3 0,031
Dolor de garganta? 13 10,2 56 17,6 0,005
Hemorragias
Hemorragia gingival 5 3,8 26 7,7 0,233
Petequias 3 2,3 11 3,3 0,590
Epistaxis 0 0,0 4 1,2 0,088

2El denominador es 127 (22 afos de edad)

una frecuencia de dengue del 28,4 % durante todo
el periodo. Los resultados del presente estudio
concuerdan con los obtenidos en pacientes con
sindrome febril que acudieron a instituciones de
salud en paises como Nicaragua, donde la frecuen-
cia de dengue segun dos estudios consultados fue
de 60 % (10) y de 18 % (11); otros estudios han
revelado las siguientes frecuencias en diferentes
paises: en Puerto Rico, 10,9 % (12); en Colombia,
47,7 % (13); en Brasil, 54 % (14) y, globalmente en
las Américas, 22 % (15). En Vietnam la frecuencia
de infeccién aguda de dengue en el 2002 fue de
33,6 % (16) y de 19,7 % (17), en tanto que en India
fue de 19,9 % (18) y en Tailandia de 51,5 % (19).

La frecuencia anual de dengue en el presente
estudio fue superior a la reportada en el municipio
de Quibd6: 13,4 % Vs. 0,004 % en el 2008; 28,7 %
Vs. 0,011 % en el 2009 y 45,8 % Vs. 0,13 %
en el 2010 (Grupo Funcional de Enfermedades
Transmitidas por Vectores, Direccion de Vigilancia
y Analisis del Riesgo en Salud Publica del Chocd).
Esta diferencia podria deberse a que mediante la
vigilancia activa de sindromes febriles es posible
captar pacientes con dengue no diagnostica-
dos en los servicios de salud. Es frecuente que
exista subdiagnéstico del dengue debido, en
parte, a la elevada frecuencia de infecciones
indiferenciadas o subclinicas (20-22), o porque los
pacientes consultan en las etapas iniciales de la
enfermedad, cuando los sintomas coinciden con
los de otras infecciones y el diagndstico es dificil

(23). La escasa disponibilidad de las pruebas de
diagnostico no permite confirmar los casos vy, por
ende, la magnitud real del problema no se conoce.
En el presente estudio se confirmaron 92 casos
mediante la deteccién de anticuerpos IgM, y al
agregar otras pruebas diagnoésticas se confirmaron
otros 41 casos, ademas, se pudieron identificar los
serotipos circulantes del virus del dengue.

Al comparar las frecuencias de dengue reportadas
en este estudio se encontré que fue mayor en
los afos en que los indices de infestacion de las
viviendas y de los depdésitos con A. aegypi fueron
mayores: 19,88 %y 11,08 % en el 2009y 34,7 % y
16,8 % en el 2010, aunque los indices de Breteau
fueron menores en el 2010 que en el 2009: 27,93 %
Vs. 31,95 % (Laboratorio Departamental de Salud
Publica, Choc6. Consolidado de indices aédicos
pre-intervencion). Como se sabe, los indices de
infestacion elevados y la transmision del dengue
no necesariamente estan relacionados (24).

En este estudio el espectro clinico de la enfermedad
fue leve en la mayoria de los casos. Una posible
explicacion es el origen étnico de los pacientes. La
ascendencia africana se ha asociado a la proteccion
contra las formas graves de la enfermedad (25-
27) y en la zona de estudio mas del 90 % de la
poblacién es afrocolombiana y todos los pacientes
lo eran. Las infecciones secundarias se asocian a
una mayor aparicion de formas complicadas (28-
30). En este estudio se observo poca frecuencia
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de infeccién secundaria (36,6 %), lo que también
puede ser un factor que favorece la manifestacion
leve de la enfermedad.

La frecuencia de manifestaciones respiratorias y
gastrointestinales en los pacientes del estudio fue
significativamente mayor en los casos de otras
enfermedades febriles. Con relacién a la frecuen-
cia de sintomas respiratorios, los resultados
fueron semejantes a lo descrito por otros autores
(13,23,31); sin embargo, se sabe de un estudio
en escolares que encontr6 mayor frecuencia de
estos sintomas en los casos de dengue (32). Por
el contrario, en este estudio la frecuencia de los
sintomas gastrointestinales, como vémito y dolor
abdominal, difiere de otros estudios que afirman
que dichos sintomas son frecuentes en los casos
de dengue (33,34) y, ademas, hacen parte de los
signos de alarma por su asociacion con la gravedad
de la infeccion por el virus del dengue (9). Esta
discordancia podria explicarse parcialmente por la
ocurrencia simultanea de dengue y otras infecciones
respiratorias virales (12) o gastrointestinales, o
porque en el caso de los sintomas respiratorios no
se hace una busqueda sistematica de estos, lo que
puede repercutir en que su frecuencia en los casos
de dengue esté poco documentada.

En conclusion, la vigilancia activa de los pacientes
con sindromes febriles que acudieron a las insti-
tuciones de salud permiti6 la deteccion de casos de
dengue no diagnosticados en los servicios de salud;
la frecuencia observada de esta infeccion sugiere
que la poblacion de Quibdd tiene un riesgo elevado
de dengue. Ademas, dicha vigilancia contribuyé al
diagnostico diferencial frente a otras enfermedades
infecciosas de esta poblacion. Estos datos pueden
servir para orientar las medidas de prevencién y
control del dengue en la zona de estudio.

Con relacion a la gravedad de la infeccién, aunque
fue mas comun la forma leve, este hallazgo
debe verse con precaucion dada la informacion
insuficiente sobre los resultados de laboratorio.

Por dltimo, se recomienda continuar con este
tipo de estudios, ampliando el diagnéstico a otros
agentes etiolégicos para conocer el perfil de los
sindromes febriles en aras del manejo adecuado de
los casos. También se sugiere llevar a cabo estudios
de poblacién que permitan determinar la magnitud e
importancia del dengue en el municipio de Quibdo.
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