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Resumen

El presente trabajo es un estudio prospectivo,
descriptivo, epidemiologico, multicéntrico y
comparativo; se conto con un universo de 4653
pacientes, incluyéndose a pacientes mayores de 18
afios, con cuadro clinico y pruebas de laboratorio
sugestivas de infeccion por el virus del dengue, pese a
la inexistencia de confirmacion serologica de la misma.
Realizado entre marzo 1 del 2000 a enero 31 del
2001, en los hospitales Naval, de Infectologia, del IESS,
e Instituto Nacional de Higiene de la ciudad de
Guayaquil. El objetivo de nuestro estudio, es el de
demostrar la existencia y la importancia de las
alteraciones hepdticas producidas como consecuencia
de la infeccion por el virus del dengue. Segiin los
resultados obtenidos en nuestro estudio, existe un
predominio de la infeccion por el virus del dengue en
hombres (59%); predominando incluso entre ellos las
alteraciones hepdticas como hepatomegalia, ictericia,
elevacion de transaminasas AST — ALT, aumento de
Bilirrubina total y alargamiento de los tiempos de
coagulacion TP — TPT.

Palabras claves: alteraciones hepaticas, pruebas de
funcion hepatica, biopsia hepatica.

Summary

The present is a prospective, descriptive, epidemiologic,
multicentral and comparative study; relied on an
universe of 4653 patients, with clinical symptoms and
suggestive laboratory tests of infection by dengue virus,
in spite of unexistence of serologic confirmation of
infection. Carried out between March Ist, 2000 to
January 31st, 2001, at Naval Hospital, Infectology
Hospital, IESS, and Hygiene National Institute at
Guayaquil city. The purpose of our study is to show the
existence and importance  of hepatic alterations
produced as consequence of infection by dengue virus.
According to results obtained in our study, there is a
predominance of infection by dengue virus on men
(59%);  predominating:  hepatic  alterations  as
hepatomegaly, jaundice, elevation of AST-ALT, total
bilirrubine and lengthening on PT and TPT.

Introduccion

El dengue es una enfermedad de caracter endémico
en nuestro pais, transmitida por el mosquito
hembra Aedes aegypti (1, 5, 6, 7, 11). El agente
etiologico es un virus del género Flavivirus, con
cuatro serotipos (4, 6, 9, 12); cualquier serotipo
del virus produce la misma sintomatologia, y deja
inmunidad permanete especifica para el serotipo
del virus infectante (5, 7, 14, 18).

Los adultos son inicialmente afectados con
sintomatologia de dengue clasico (2, 5), mientras
que el sindrome del shock del dengue (DSS) y el
sindrome del dengue hemorragico (DHS), es
predominante en nifios (4, 8, 12, 16).

El cuadro clinico varia desde la forma subclinica,
casi asintomatico, hasta el mas serio con ficbre
alta, gran decaimiento, y dolores musculares
(fiebre quebranta huesos) (2, 10, 13, 17).
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La manifestacion mas grave ocurre en el
DSS/DHS, que puede ser mortal, donde es muy
comun encontrar afectacion hepatica, pulmonar,
renal, esplénica, linfatica y cardiaca (3, 6).

En los casos de DSS/DHS generalmente, al
afectarse el higado; se puede encontrar
histologicamente necrosis hepatocelular
centrolobulillar y de la zona media, con respuesta
inflamatoria minima (15).

En la infeccion por el virus del dengue, se produce
una reaccion de tipo inmunolégico, la cual
conlleva a una seric de cambios hepaticos tanto
funcionales como histopatologicos, que pueden ser
demostrados (1, 3, 4, 5).

El objetivo de nuestro estudio es el demostrar la
existencia y la importancia de las alteraciones
hepéaticas ocurridas como consecuencia de la
infeccion por el virus del dengue.

Materiales y métodos

Se realizd un estudio prospectivo, descriptivo,
epidemiologico, multicéntrico y comparativo, en
los hospitales Naval, de Infectologia, del IESS, e
Instituto Nacional de Higiene de Guayaquil;
durante el periodo comprendido entre marzo 1 del
2000 y enero 31 del 2001.

Se contd con un universo total de estudio de 4653
pacientes; se incluyeron pacientes mayores de 18
afios, provenientes de la provincia del Guayas, con
cuadro clinico y pruebas de laboratorio sugestivas
de infeccion por el virus del dengue,
independientemente de que hubiesen resultado
positivas las pruebas serologicas para el virus del
dengue. Los casos fueron evaluados mediante los
siguientes procedimientos diagnosticos: historia
clinica, examenes de laboratorio (biometria
hematica, pruebas de funcion hepatica, y tiempos
de coagulacion).

La recoleccion de datos se la realizd6 de manera
directa a partir de los datos incluidos en la carpeta
y por investigacion en el departamento de
estadistica de los respectivos hospitales.

Resultados

Comparando los datos obtenidos en los diferentes
hospitales, encontramos que:

La incidencia de infeccion por el virus del
dengue fue mayor en el sexo masculino (59%)
en relacion al femenino (41%) (grafico 1).

Incidencia de infeccion por virus del dengue segun
el sexo
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El rango de edad que presentd mayor
afectacion fue entre los 18-37 afos (grafico
2).
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Un numero considerable de pacientes presentd
entre las manifestaciones clinicas
caracteristicas, ictericia (10%), y
hepatomegalia dolorosa (13%) (grafico 3).
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En la biometria hematica fue caracteristica la
leucopenia, lifocitosis, y plaquetopenia (tabla

1.
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Tabla 1
Alteraciones de la biometria hematica
Variables Alto Normal Bajo No
determinado
Leucocitos 12% 36% 52% 0%
Linfocitos 67% 19% 14% 0%
Plaquetas 18% 30% 33% 19%

e En la mayoria de los pacientes en los que se
y bilirrubina

determinaron

total,

éstas

considerable (tabla 2).

Tabla 2

transaminasas
presentaron

un

Alteracion de enzimas hepaticas

aumento

\Variables

Alto

Normal

No
determinado

AST

35%

25%

40%

ALT

25%

23%

52%

B.T.

13%

32%

55%

e Se encontrd alteracion del TP-TPT, siendo
predominante la elevacion de TPT (28%)

(tabla 3).
Tabla 3
Alteracion de tiempos de coagulacion
\Variables Prolongado Normal No
8 determinado
TP 10% 48% 42%
TPT 28% 31% 41%

e El sexo masculino presentd mayor porcentaje

de alteraciones hepaticas (tabla 4).

Tabla 4

Alteraciones hepaticas segiin sexo

\Variables

Masculino

Femenino

Hepatomegalia

64%

36%

Ictericia

56%

44%

AST

69%

31%

ALT

71%

29%

Bilirrubina Total

73%

27%

Alargamiento TP

72%

28%

Alargamiento TPT

62%

38%

Discusion

En este estudio, se observd una mayor incidencia
de infeccion por el virus del dengue en el sexo
masculino; pese a que muchos autores afirman que
la infeccion se presenta por igual en ambos sexos
(1,3,7).

Su frecuencia fue mayor entre los 18-37 aios;
posiblemente por cuestiones laborales, es mayor el
contacto de éstos con el vector, ya que el mosquito
al tener sus criaderos en sitios de almacenamiento
de agua que con frecuencia suelen encontrarse en
las cercanias de los sitios de trabajo e incluso los
domicilios, esta enfermedad se ha convertido en
endémica (1, 3, 4).

Entre las manifestaciones clinicas predominaron la
fiebre, artralgias, hepatomegalia dolorosa e
ictericia; manifestaciones que fueron encontradas
tanto en dengue clasico como en el hemorragico.

En la mayoria de los pacientes las pruebas
hepaticas se presentaron considerablemente altas.
Dicha alteracion se debe a una reaccion inmune
antigeno-anticuerpo que alteran a los hepatocitos
(1, 3,4, 5), ocasionando una necrosis hepatocelular
centrolobulillar y de la zona media con minima
respuesta inflamatoria (8, 13, 15). Dado que los
tiempos de coagulacion, TP y TPT dependen de la
sintesis hepatica de ciertos factores de las vias
extrinseca e intrinseca de la coagulacion (I, 111, V,
VII, IX, X), fue este el motivo de su prolongacion,
que fue uno de los hallazgos de nuestro estudio (8,
9, 11); siendo el sexo masculino el que mayor
afectacion hepdtica present6, probablemente hayan
influido los habitos alimenticios, la ingesta de
alcohol, etc.; factores que pudieron predisponer a
un mayor compromiso hepatico, con respecto al
sexo femenino.

Conclusiones

e Se observa un predominio de la infeccion por
el virus del dengue en hombres (59%);
predominando entre los mismos las alteraciones
hepaticas: hepatomegalia 64%, ictericia 56%,
aumento de AST 69%, de ALT 71%, y
bilirrubina total 73%, con alargamiento de los
tiempos de coagulacion TP 72%, y TPT 62%.
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Clinicamente predominaron la fiebre, artralgias,
hepatomegalia dolorosa y la ictericia.

Fue caracteristico en este estudio en lo referente
a la biometria hematica: leucopenia,
linfocitosis, y plaquetopenia.

Entre las pruebas de funcion hepatica, las de
citolisis fueron las mas alteradas (AST- ALT),
le siguieron las de colestasis (bilirrubina total
con predominio de la directa).

Entonces tenemos que la relacion entre el virus
del dengue y el dafio hepatico se pone de
manifiesto a mas de las manifestaciones clinicas
presentes en nuestro estudio, con la elevacion
significativa de las  transaminasas y
alargamiento de los tiempos de coagulacion
TP-TPT.

El empleo de biopsia hepatica, para la
confirmacién del dafio hepatocelular, apoyarian
firmemente los resultados de nuestra
investigacion.

Dado que las alteraciones hepaticas se han
presentado en un numero significativo de
pacientes con infeccion por el virus del dengue,
¢éstas deben ser tomadas muy en cuenta, con el
fin de prevenir e interpretar las complicaciones
que pudieran presentarse, sin limitarse so6lo al
diagnostico y tratamiento de la enfermedad
como tal.
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