DESDE 1927

A NALES

DE LA FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

An. Fac. Cienc. Méd. (Asuncion) / Vol. 57 - N° 3 - Diciembre, 2024
http://dx.doi.org/10.18004/anales/2024.057.03.86

Reporte de Caso

Serie de casos de manifestaciones neuroldgicas asociadas a la
infeccion por el virus de dengue en Guatemala

Series of cases of neurological manifestations associated with dengue
virus infection in Guatemala.

®Argueta Anzueto, Marvin Rodolfo'; ®Navas Castillo, Sabrina Jessenia??;

®Baldizén Pernillo, Diana Karinaz, ®Pinzén Meza, Rodolfo?; ®Samayoa Bran, Ana Johanna?

'Hospital Roosevelt, Departamento de Medicina Interna. Ciudad de Guatemala, Guatemala

Hospital Roosevelt, Unidad de Atencion Integral del VIH e Infecciones Cronicas “Dr. Carlos Rodolfo Mejia Villatoro”.
Ciudad de Guatemala, Guatemala.

Universidad Galileo. Ciudad de Guatemala, Guatemala.

Como referenciar éste articulo | How to reference this article:

Argueta Anzueto M, Navas Castillo S, Baldizén Pernillo D, Pinzén Meza R, Samayoa Bran A. Serie de casos de manifestaciones neurolégicas asociadas
a la infeccion por el virus de dengue en Guatemala. An. Fac. Cienc. Méd. (Asuncidn), Diciembre - 2024; 57(3): 86-95.

RESUMEN

Introduccion: Alrededor del 10% de los pacientes con dengue presentan alteraciones
neurologicas durante o después de la infeccion. La infeccion por el virus del dengue se puede
presentar con tres cuadros neurolégicos: 1) sintomas neurolégicos agudos no especificos,
2) encefalitis aguda o sintomas neuroldgicos focales y 3) complicaciones neuroldgicas
post infecciosas. El presente estudio es un reporte de una serie de cinco casos de dengue
neurologico confirmados por pruebas de laboratorio. El objetivo es reportar una serie de
casos de manifestaciones neurolégicas asociadas a la infecciéon por el virus de dengue vy
sus caracteristicas clinicas. Metodologia: Se trata de la presentacion de una serie de cinco
casos de dengue neuroldgico confirmados por pruebas de laboratorio. Resultados: De la
serie de casos, dos pacientes cursaron con debilidad de miembros inferiores, dos tuvieron
alteracién de conciencia y otro paciente presentd debilidad en hemicuerpo derecho asociado
a disartria. Todos ellos con el diagndstico seroldgico positivo, a través de anticuerpos anti-
virus, del dengue. Una paciente desarrollé Sindrome neuroldgico mediado por inmunidad, otro
paciente sufrié disfuncién musculary tres pacientes desarrollaron encefalitis. Conclusion: Los
trastornos neuroldgicos asociadas al DENV deben ser motivo de sospecha en todo paciente
que presente sintomas neuroldgicos agudos no especificos, encefalitis aguda, sintomas
neurologicos focales con evidencia de positividad para DENV, o que presente complicaciones
neurologicas durante la fase de convalecencia por este virus.
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ABSTRACT

Introduction: Approximately 10% of patients with dengue present with neurological disorders
during or after infection. Dengue virus infection can present with three neurologic presentations:
1) acute non-specific neurologic symptoms, 2) acute encephalitis or focal neurologic symptoms,
and 3) post-infectious neurologic complications. The present study is a report of a series of
five laboratory-confirmed cases of neurologic dengue. The aim is to report a series of cases of
neurological manifestations associated with dengue virus infection and their clinical features.
Methodology: This is a presentation of a series of five cases of neurologic dengue confirmed
by laboratory tests. Results: Of the series of cases, two patients presented with lower limb
weakness, two had altered consciousness and another patient had right hemibody weakness
associated with dysarthria. All had a positive serologic diagnosis of dengue fever by antiviral
antibodies. One patient developed an immune-mediated neurological syndrome, another patient
had muscle dysfunction, and three patients developed encephalitis. Conclusion: Neurological
disorders associated with DENV should be suspected in any patient presenting with acute non-
specific neurological symptoms, acute encephalitis, focal neurological symptoms with evidence
of positivity for DENV, or presenting with neurological complications during the convalescent

phase due to this virus.
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Introduccion

El dengue es un arbovirus de la familia
Flaviviridae; se han descrito cuatro serotipos
(DENV1 — DENV4). Es transmitido por
mosquitos hembra del género Aedes (4.
agypti, A. albopictus) () después de alimentarse
de sangre infectada el virus se replica en el
intestino y glandulas salivares del mosquito
por un periodo de 8 a 12 dias, transmitiendo el
virus al alimentarse de nuevo .

En el humano el periodo de incubacién es
de 5 a 7 dias, (se han observado casos
con un periodo de incubacién de 3 hasta 14
dias) ©®. La enfermedad por dengue puede
presentarse de manera asintomatica o con un
amplio espectro clinico, desde formas leves
similares a la gripe, hasta cuadros graves
que presentan hemorragia, incremento del
hematocrito y shock hipovolémico, entre otras
@y que pueden tener un desenlace fatal.

En los ultimos tiempos el espectro clinico del
dengue ha cambiado y las manifestaciones
atipicas se reportan con mayor frecuencia.
Alrededor del 10% de los pacientes con
dengue presentan alteraciones neurolégicas
durante o después de la infeccion @. La

infeccion por el virus del dengue se puede
presentar con tres cuadros neurolégicos: 1)
sintomas neuroldgicos agudos no especificos,
2) encefalitis aguda o sintomas neurolégicos
focales y 3) complicaciones neurologicas
post infecciosas ®. Los serotipos DENV2 vy
DENV3 se han asociado con mayor frecuencia
a manifestaciones neurolégicas como la
encefalitis, mielitis y sindrome de Guillain-
Barré ©)

El diagnostico se realiza por criterio clinico
y se confirma con la presencia del antigeno
NS1 o por prueba de reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) en liquido cefalorraquideo
(LCR). ElI manejo general va dirigido a
aliviar los sintomas mediante analgésicos y
antipiréticos, asegurar la hidratacion, salvo
en casos especiales con enfermedad renal; el
abordaje de las manifestaciones neurolégicas
se individualiza tomando en cuenta el tipo de
complicacion y los factores asociados y de
riesgo de los pacientes ™.

En Guatemala, actualmente no se cuenta con
antecedentes sobre las caracteristicas clinicas
asociadas a manifestaciones neurolégicas
por dengue, por lo que consideramos que



Navas Castillo, J. et al - Serie de casos de manifestaciones neuroldgicas asociadas a la infeccién por el virus de dengue en Guatemala.

An. Fac. Cienc. Méd. (Asuncién) / Vol. 57 - N° 3 - Diciembre, 2024.

es importante describirlas para identificar
prontamente los casos e iniciar el abordaje
correspondiente. El objetivo de esta serie
de casos es describir las caracteristicas
clinicas y los resultados de cinco pacientes
con manifestaciones neuroldgicas asociadas
a infeccion por virus dengue, tratados en el
Hospital Roosevelt de Guatemala de octubre
de 2023 a enero de 2024.

Materiales y Métodos

El diseno del estudio trata de una serie de
casos. En donde la poblacion fue conformada
por todos los pacientes que se presentaron con
sintomas neuroldgicos e infeccion por dengue
confirmada en la Emergencia de Adultos del
Hospital Roosevelt durante el periodo de
estudio. Los Criterios de inclusiéon: pacientes
adultos, Presencia de manifestaciones
neuroldgicas, caso confirmado de dengue.
Mientras que los de Exclusion fueron
Pacientes con manifestaciones neurolégicas
no asociadas a dengue.

Las variables estudiadas fueron la edad,
sexo, signos y sintomas, dias de evolucion,
resultado de dengue, examen quimico de
LCR, examen citoldgico de LCR y tomografia
axial computarizada (TAC) cerebral.

Posibles sesgos

Se puede mencionar de la seleccidn, la falta de
revision de antecedentes neuroldgicos: Al no
recolectar los antecedentes de enfermedades
cronicas neuroldgicas, es dificil determinar si
las manifestaciones neuroldgicas observadas
estan exclusivamente relacionadas con el
dengue o si pudieron estar influidas por
condiciones preexistentes.

De informacién, porque el diagnostico esta
basadoenpruebasrapidas.Aunquelaspruebas
rapidas de dengue (inmunocromatografia) son
utiles, pueden tener una menor sensibilidad y
especificidad comparadas con otras técnicas
diagndsticas como el PCR o las serologias.
Esto podria introducir errores diagnodsticos o
falsos positivos/negativos.

Limitaciones

Al tratarse de una descripcion de 5 casos
limita la generalizacion de los resultados
y disminuye la posibilidad de detectar una
variedad de manifestaciones neurologicas
distintas a las descritas.

No fue posible evaluar la evolucién de las
manifestaciones neuroldgicas a lo largo del
tiempo. Solo se describe la situacion en un
momento especifico.

Manifestaciones neurolégicas asociadas a
dengue

Todo paciente con prueba positiva de antigeno
NS1, anticuerpos IgM o prueba molecular para
dengue y/ o LCR, que presente una mas de
las siguientes manifestaciones: mialgias,
artralgias, debilidad en miembros inferiores,
alteraciones de la conciencia, alteraciones
en el lenguaje, paresia, déficit sensorial,
alteracién del sensorio.

Recoleccidén y analisis de datos

Toda la informacion y  resultados
correspondientes a la descripcion de caso,
fueron transcritos desde el expediente clinico
de cada paciente y la informacién se plasmé

de forma descriptiva siguiendo el orden
establecido.

Consideraciones éticas

Durante todo el proceso del estudio se
garantiz6 el cumplimiento de los cuatro

principios basicos de la ética: respeto por las
personas, beneficencia, no maleficencia y
justicia. Se guardo la confidencialidad en todo
momento. El protocolo de investigacion fue
sometido a revisién por el Departamento de
Medicina Interna del Hospital Roosevelt y por
el Departamento de Docencia e Investigacion
del mismo Hospital. Aprobacion registrada en
Acta 743, Punto 4to, de fecha 15 de abril del
2024.
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CASOS CLiNICOS

Se realizd6 un analisis descriptivo de las
caracteristicas clinicas y de laboratorio de
cada caso presentado de manifestaciones
neurolégicas asociadas a dengue. Debido
al pequeno tamafio de la muestra, no se
realizaron pruebas estadisticas.

En todos los casos se analizé el LCR para
descartar otras infecciones: Gram no se
observaron  microorganismos y cultivo
estéril, BAAR negativo, tinta china negativo,
GeneXpert para M. tuberculosis negativo. Se
realizé TAC cerebral. No revel6 hallazgos en
ningun paciente. Los casos se presentan en
el orden de consulta / referencia a este centro
asistencial.

Caso N°1

Paciente femenina de 17 afios quien consulta
pordebilidad de miembrosinferioresde undia
de evolucion, refiriendo que tres dias previo
a consultar inicia con malestar generalizado,
mialgias, artralgias y elevacion de la
temperatura sugestivamente alta por lo cual
consulta con medico particular quien realiza
prueba de dengue evidenciando antigeno
NS1 positivo y da tratamiento ambulatorio.
El dia de la consulta al hospital inicia con
debilidad progresiva de miembros inferiores,
ascendente, que imposibilita la movilizacion,
por lo cual decide consultar. Teniendo en
cuenta el diagnédstico extrahospitalario
se decide realizar prueba de dengue en
serologia y en liquido cefalorraquideo
(LCR), asi como otros estudios en el ultimo,
obteniendo los siguientes resultados: NS1
positivo, IgM negativo, 1gG positivo en
prueba seroldgica y todas negativas en
LCR. Examen quimico de LCR: glucosa en
49.1 mg/dL, LDH 18 Ul, microproteinas 47.5
mg/dL; examen citolégico de LCR: aspecto
claro, 0 leucocitos/mm?3, 12 eritrocitos/mm?3,
no se observo linfocitos, ni segmentados.

Caso N°2

Paciente masculino de 26 afos refiere
que dos dias previos a consultar inicia

con mialgias, artralgias y elevacion de la
temperatura sugestivamente alta, por lo
cual consulta con médico particular quien
diagnostica dengue; posteriormente paciente
inicia con debilidad en miembros inferiores y
mialgias que se tornan de intensidad 10/10
por lo cual se automedica con analgésicos y
no resuelve; mialgias persisten y se asocian
a debilidad bilateral de miembros inferiores
ascendente por lo cual decide consultar a
este hospital. En seguimiento de la Guia para
el manejo Clinico del Dengue del MSPAS
2022 ™, se decide realizar nuevamente la
prueba seroldgica para dengue, asi como los
estudios en LCR por progresion de debilidad
musculary antecedente de ser diagnosticado
con dengue, obteniendo los siguientes
resultados: NS1 positivo, anticuerpos IgM
e 1gG negativo, todo negativo en LCR.
Examen quimico de LCR: glucosa 97.6 mg/
dL, LDH 11 Ul, microproteinas 12.9 mg/dL;
examen citolégico de LCR: aspecto claro,
2 leucocitos/mm?, 36 eritrocitos/mm?, no se
observo linfocitos, ni segmentados.

Caso N°3

Paciente femenina de 42 anos. Familiar
de paciente refiere historia de diabetes
mellitus tipo 2 (DM Il), hipertension arterial
(HTA) no tratadas e insuficiencia renal
cronica (IRC) en seguimiento con dialisis,
y que hace siete dias inicié con mialgias y
artralgias generalizadas, asociadas a fiebre
no cuantificada, sugestivamente alta, sin
predominio de horario, y cefalea progresiva,
holocraneana, pulsatil, intensidad 7/10, sin
agravantes ni exacerbantes, se presenta
de 4 a 5 veces por dia con duracion
intermitente, asociado a nduseas, arcadas y
vémitos de contenido alimenticio; asimismo,
refiere que dos dias previos inicia con
habla incoherente y empieza a desconocer
a familiares, no acata érdenes y se torna
afasica, por lo que deciden consultar a este
centro asistencial. Ante la sospecha de
manifestacion neurolégica por dengue se
realizan pruebas de dengue en serologia y
LCR, obteniendo los siguientes resultados:



NS1 positivo, anticuerpos IgM e 1gG positivo
tanto en serologia como en LCR. Examen
quimico de LCR: glucosa 132.6 mg/dL, LDH
14 Ul, microproteinas sin disponibilidad de
reactivo; examen citologico de LCR: aspecto
claro, 0 leucocitos/mm?, 0 eritrocitos/mm?3,
no se observé linfocitos, ni segmentados.

Caso N°4

Paciente femenina de 61 afos, familiar
refiere que hace 6 dias inicia con elevacién
de la temperatura sugestivamente alta, porlo
cual toma antipiréticos sin presentar mejoria
y se evidencia temperatura en 39 grados
centigrados, por lo que consultan a centro
asistencial privado donde evallan e indican
que cursa con dengue y proceso heumonico;
inician abordaje de ambas patologias. Sin
embargo, hace dos dias paciente presenta
alteracion del estado de conciencia,
inicia con habla incoherente y presenta
hemorragia gastrointestinal superior, por lo
cual realizan procedimiento endoscopico
y posterior al mismo la paciente requiere
ventilacion mecanica invasiva y se decide
referenciarla a nuestro centro asistencial.
Como parte del protocolo diagndstico
diferencial por alteraciébn de conciencia
se decide realizar prueba de dengue en
serologia y estudios en LCR obteniendo
los siguientes resultados: NS1 negativo,
anticuerpos IgM positivo, anticuerpo 1gG
negativo en prueba seroldgica; NS1 positivo,
anticuerpo IgM e IgG negativo en LCR.
Examen quimico de LCR: glucosa 85.2 mg/
dL, LDH 72 Ul, microproteinas 78.5 mg/dL;
examen citolégico de LCR: aspecto turbio,
0 leucocitos/mm?3, 0 eritrocitos/mm?3, no se
observé linfocitos, ni segmentados.

Caso N°5

Paciente masculino de 70 afos, como
antecedentes refirid hipotiroidismo de 5
afos de diagnostico, el cual era tratado con
levotiroxina 100mg oral ¢ 24h. Diabetes
mellitus tipo Il hace 17 anos, tratado con
insulina glargina 20U c724h vy sitagliptina
50 mg/c 24. HTA hace 10 afos, tratada
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con irvesartan 150mg via oral ¢ 24 h y
amlodipina 5 mg c724 h. Antecedente de
infarto agudo al miocardio (IAM) hace 7
afos, por lo que recibe tratramiento con
bisoprolol 5 mg ¢ 24 horas y clopidogrel 75
mg c 24 h. Familiar de paciente refiere que
hace dos dias inicia con cefalea occipital,
8/10, para lo cual se automedicé con AINES
sin presentar mejoria; por lo que consulta
con médico privado, donde se evidencia
debilidad en hemicuerpo derecho asociado
a disartria y realizan prueba de dengue, la
cual es positiva; sin embargo, por aspectos
econémicos deciden referir al paciente
a este centro asistencial. Al momento
del ingreso se decide realizar pruebas
seroldgicas de dengue y estudios en LCR por
manifestaciones clinicas durante infeccion
por dengue y por desconocer con exactitud
resultados de prueba extrahospitalaria.
Obteniendo los siguientes resultados: NS1
negativo, anticuerpos IgM e IgG positivo en
prueba seroldgica; NS1 negativo, anticuerpo
IgM negativo y anticuerpo 1gG positivo en
LCR. Examen quimico de LCR: glucosa
94.2/dL, LDH 24 Ul, microproteinas sin
disponibilidad de reactivo; examen citoldgico
de LCR: aspecto claro, 0 leucocitos/mm?, 0
eritrocitos/mm3, no se observé linfocitos, ni
segmentados.
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Parametro Caso 1 Caso 2
Principales LCR: Disociacién Serologia: NS1
hallazgos albumino-citolégica  positivo CPK
2300 Ul
Diagnéstico  Sindrome Disfuncién
neurolégico mediado  muscular
por inmunidad (SGB)  asociada a
DENV
Tratamiento  Acetaminofén. Acetaminofén.
Soluciones Soluciones
cristaloides. cristaloides,
Inmunoglobulinas terapia fisica.
durante cinco dias a
dosis de 0.4, 1 dosis
diaria por 5 dias.
Desenlace Recuperacion Recuperacion

Caso 3 Caso 4 Caso 5
LCR:NS1,IgMe LCR: NS1 LCR: IgG
IgM positivo positivo positivo
Encefalitis Encefalitis Encefalitis
Acetaminofén. Aminas Suspension
Pocos liquidos ~ Vasoactivas. de PIP-TZ
por IRC. Soluciones Acetaminofen
cristaloides. y soluciones
cristaloides.
Recuperacion Fallecio* Recuperacion

*Por choque séptico refractario a aminas vasoactivas ¢ IRC: Insuficiencia renal cronica ¢ PIP-TZ: Piperaciclina-tazobactam ¢

SGB: Sindrome de Guillain Barré.

Tabla 1. Resumen de hallazgos, diagndstico y abordaje.

Discusion

Las manifestaciones neurolégicas asociadas
al dengue han cobrado especial importancia en
la ultima década, esto es debido a la variacion
del espectro clinico y que ahora en paises
con climas tropicales se reportan con mayor
frecuencia esas manifestaciones atipicas.
Los serotipos 2 y 3 son los mas responsables
mas comunes a estas manifestaciones
neurolégicas 6.7,

En la actualidad, numerosos reportes han
evidenciado el neurotropismo del virus
de dengue (DENV) e invasion directa
del sistema nervioso central (SNC) ©. La
edad, el estado inmunolégico, factores
genéticos, antecedentes de enfermedades
concomitantes, asi como el serotipo de DENV,
son factores que se han relacionado con la
aparicion de manifestaciones neurolégicas
©®. Aunque ahora se reconoce que estas
manifestaciones pueden ocurrir tanto en
infecciones primarias, como secundarias
y por cualquiera de los serotipos (9. Para
el periodo del estudio fueron confirmados
547 casos de dengue en la Emergencia de
Adultos del Hospital Roosevelt de Guatemala,
de los cuales 5 presentaron manifestaciones

neurologicas asociadas a este virus.

En la presente serie de casos de
manifestaciones neurolégicas por DENV, un
caso corresponde a sindrome neurolégico
mediado por inmunidad, otro fue diagnosticado
con disfuncion muscular y tres casos
presentaron encefalitis. Se descarté etiologia
bacteriana a través de pruebas microbiolégicas
en LCR; hubo celularidad leucocitaria normal
en todos los casos, y en los casos 1y 2 se
encontrd 12 eritrocitos /mm3 y 36 eritrocitos /
mm3, respectivamente, lo cual pudo deberse
a una puncion traumatica. Se ha descrito que
las manifestaciones neuroldgicas por DENV
pueden cursar con acelularidad en LCR hasta
en el 75% de los casos con meningitis viral y
encefalitis (1",

En el caso 1, las pruebas seroldgicas indicaron
la presencia de proteina NS1 con sintomas de 3
dias de evolucion, como se reporta en el curso
de la enfermedad ('?; sin embargo, también
presenté anticuerpos IgG lo que sugiere que
ya habia cursado con una infeccion previa
por DENV. Se ha descrito que existe riesgo
de desarrollar formas mas graves de DENV
cuando ha habido una primoinfeccién por
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cualquiera de los serotipos y la persona se
infecta nuevamente con un serotipo diferente
(1), La paciente se encontraba dentro de los
primeros dias de la infeccién y aunque hubo
una evidente afectacion neurolégica, no fue
posible evidenciar la presencia de DENV
ya que para el tiempo de evoluciéon de los
sintomas, las pruebas seroldgicas en LCR
fueron negativas y la prueba de PCR para
DENYV no se encontraba disponible en nuestro
hospital de forma rutinaria.

La disociacion albumino-citoldgica,
caracterizada por una ligera pleocitosis y
leve hiperproteinorraquia, son hallazgos
reportados en casos con Sindrome de
Guillain-Barré  (SGB), ; la paciente de
este caso presentd proteinas ligeramente
elevadas, pero no se observaron leucocitos
en LCR, por lo que el diagndstico se realizé
en base a la debilidad simétrica bilateral
ascendente que es la presentacion clasica
de SGB. Este sindrome puede ser tratado
con inmunoglobulinas intravenosas () Se
administré al paciente acetaminofén para
aliviar los sintomas generales por DENV,
soluciones cristaloides (Sol. de Hartman, sin
dextrosa) e inmunoglobulinas con la finalidad
de bloquear los anticuerpos perjudiciales que
podrian contribuir al SGB. El desenlace fue
favorable.

El paciente que presenté disfuncidén muscular
(caso 2), manifestd sintomas generales
de dos dias de evolucion, ademas de la
debilidad de extremidades inferiores, con
presencia seroldgica de la proteina NS1, no
evidencié infeccion pasada, ni presencia
de DENV en LCR por pruebas serologicas.
Se ha descrito que durante la infeccién por
DENV las manifestaciones neurolégicas mas
caracteristicas aparecen dentro de los primeros
7 dias, mientras que las menos comunes, 0
tardias, suelen aparecer después del séptimo
dia ", Sin embargo, durante la fase aguda de
la enfermedad hay una respuesta inflamatoria
sistémica caracterizada por el descenso
progresivo de las células T e incremento de
la apoptosis, que ha sido correlacionado

con la severidad de la enfermedad (9; lo
que podria explicar la presentacion de la
disfuncién muscular con tan pocos dias de
inicio de sintomas. Asimismo, se ha descrito
que algunos pacientes pueden desarrollar
cuadros graves frente a una primera infeccioén
por DENV (7,

Un hallazgo caracteristico de esta
manifestacion son los niveles anormales de
CPK, que pueden oscilar entre 500 Ul/L y mas
de 100,000 UI/L durante la primera semana.
La elevacién de esta enzima es directamente
proporcional a la intensidad de inflamacion
muscular y puede ocurrir simultdneamente
miositis y miocarditis '®. El paciente del caso
presentado tenia 2300 UI/L de CPK, lo cual
sumado a los sintomas, signos y evidencia
serolégica de DENV, oriento el diagnoéstico de
disfuncién muscular asociada a DENV.

La disfuncion muscular transitoria se trata
con reposo, hidratacion y analgésicos. Se
recomienda la rehabilitacion temprana para
complicaciones neuroldgicas graves, incluida
la mielitis . El paciente del caso 3, recibio
tratamiento sintomatico con acetaminofén y
soluciones cristaloides. Para reestablecer su
fuerza muscular fue referida al Departamento
de Medicina Fisica y Rehabilitacion del
Hospital Roosevelt.

Los tres pacientes con encefalitis presentaron
resultados normales del examen quimico y
citolégico de LCR. La presencia de pleocitosis
y un ligero aumento en las proteinas en LCR
son hallazgos que orientan el diagnéstico
de encefalitis; sin embargo, los parametros
normales en LCR no deben excluir esta
manifestacion neurolégica por DENV. La
deteccion de DENV en LCR se puede realizar
através de pruebas moleculares o de métodos
serologicos. La presencia del antigeno NS1 y
de los anticuerpos IgM en LCR es util para
confirmar el diagndstico de encefalitis por
DENV (1). En los tres casos hubo evidencia
seroldgica de proteina NS1 o anticuerpos IgM
de DENV.

En los casos 3 y 4 diagnosticados con
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encefalitis, se detecté el antigeno NS1 o
anticuerpos IgM en LCR. El caso 5 evidencio
Unicamente presencia de anticuerpos I1gG
en LCR, ademas de tener estos anticuerpos
positivos en suero junto a los anticuerpos IgM.
Se han reportado casos de encefalitis asociada
a DENV en los que se ha demostrado sintesis
intratecal de inmunoglobulinas IgM e I1gG; esta
sintesis se mantiene durante largo tiempo y es
una clara evidencia de un proceso inflamatorio
en el SNC (9, La presencia de anticuerpos
IgG en suero y LCR en el ultimo paciente,
sugiere que al momento de la consulta estaba
cursando por una reinfeccion y que el DENV
estuvo presente a nivel neurolégico durante
la primoinfeccion, lo que pudo contribuir al
desarrollo de la encefalitis.

No existe una terapia viral eficaz para tratar
la encefalitis por DENV ). Después de
estabilizar la parte hemodinamica con el uso
de cristaloides (Sol. Salina, Sol. Hartman o
Sol. de Lactato de Ringer sin Dextrosa al
0.9%) segun cada caso y la evolucion del
mismo, se ajusto la dosis requerida; ademas,
fueron abordadas las comorbilidades y otras
condiciones que presento cada paciente.

La paciente del caso 3 cursaba con DM I,
HTA sin tratar e IRC con dialisis. Tanto la DM
Il como la IRC pueden llevar a la acidosis
metabdlica, por lo que se consideran factores
de riesgo importantes en casos de dengue.
Los sintomas generales fueron tratados con
acetaminofén. Se dio manejo con soluciones
cristaloides a dosis bajas. La DM Il se traté
con insulina subcutanea a 10 unidades c/24h
mientras estaba hospitalizada y se prescribio
Benicar (olmezartan 40mg, Amlodipino 10mg,
hidroclorotiazida 25mg) para la hipertension,
un comprimido al dia. Al momento del egreso
se va con anti hipertensivos orales, tratamiento
hemodialitico ambulatorio, monitoreo de
glucosa ambulatorio y observacion nutricional
del tratamiento renal y metabdlico. La
evolucién fue favorable.

La paciente del caso 4, cursaba por un
proceso neumonico e infeccion por DENV vy
presentaba sangrado gastrico. Fue referida

con ventilacion mecéanica. La neumonia: fue
tratada con carbapenémicos (meropenem 1 gr
IV de inicio y 500 mg c/24h. ajustado a tasa
de filtrado glomerular (TFG). + vancomicina
1 gr IV ¢/ 48 horas); el sangrado gastrico
se trat6 con Esomeprazol 40 mg IV c/12
horas en 100 cc de solucion salina al 0.9%
IV c/12 horas. La insuficiencia respiratoria
asociada al DENV es relativamente rara,
esta complicacion puede deberse a varios
factores, como fuga de plasma, acumulacion
de liquido en los pulmones o inflamacion del
sistema respiratorio ?” y se encuentra dentro
de las manifestaciones de dengue grave, al
igual que el sangrado gastrico (2. A pesar de
que a la paciente se le inicié tratamiento con
aminas vasoactivas por el estado de choque,
las complicaciones mencionadas llevaron a
un desenlace fatal debido a un choque séptico
refractario al uso de aminas, ya que no fue
posible restablecer el equilibrio hemodinamico.

El paciente del caso 5 fue tratado con
acetaminofén y  soluciones cristaloides
para mejorar la sintomatologia general.
Evoluciono6 favorablemente a la manifestacion
neurologica. Egresé con los medicamentos
para las comorbilidades que ya tenia y cita de
seguimiento por neurologia y medicina fisica y
rehabilitacion.

Todos los pacientes incluidos en este estudio
presentaron fiebre sugestivamente alta. Un
paciente fue diagnosticado con sindrome
neuroldgico por inmunidad (SGB), otro de
ellos presentd debilitamiento muscular de
miembros inferiores y tres pacientes fueron
diagnosticados con encefalitis, que es la forma
mas frecuentemente reportada en infecciones
por DENV ©2Y_El Ginico paciente con encefalitis
que presento alteracion de conciencia y que
ademas presentaba un proceso neumonico
tuvo un desenlace fatal.

En esta serie de casos todos los pacientes
fueron  diagnosticados por clinica vy
confirmados por pruebas de laboratorio; los
examenes de TAC cerebral no evidenciaron
hallazgos y el anadlisis de LCR fue normal,
al igual que un estudio de serie de casos
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realizado en Brasil ?? en el cual todos los
pacientes de la cursaron con manifestaciones
neurolégicas durante el curso de la infeccion
activa por DENV, al igual que en el presente
estudio; a diferencia de los cinco casos de
manifestaciones neurolégicas reportados por ©
en que no existié una evolucién cronoldgica en
el desarrollo de complicaciones neurolégicas,
algunos pacientes manifestaron alteraciones
neurolégicas durante el curso de la infeccion
activa por DENV vy otros después de haber
pasado la fase activa de la enfermedad ©.

Tomando en consideracion que el virus
de dengue tiene una amplia distribucion
geografica en el continente americano,
principalmente en areas tropicales de paises
como el nuestro, consideramos que es de
suma importancia reportar y describir los
casos que en determinado momento son
atipicos, ya que en determinado momento
los casos pueden aumentar por lo que su
descripcion permitiria hacer evidente que
las presentaciones consideradas atipicas
puedan convertirse en frecuentes. De esta
forma contribuimos a identificar nuevos
signos y sintomas en la anamnesis y en el
examen neuroldgico, ya que en esta serie de
casos, independientemente de la cantidad,
describimos manifestaciones que van mas
alla de somnolencia, cefalea y mialgias,
que pueden representar complicaciones
neuroldgicas y con su descripcion podemos
contribuir a la correcta y oportuna identificacion
clinica para el manejo de casos similares en
otras regiones afectadas este virus.

Un sesgo de esta serie de casos es que no fue
posible detectar el DENV en LCR a través de
pruebas de PCR, ya que la Unidad no contaba
con esta metodologia como parte de su servicio
durante el periodo en el que se identificaron
estos casos. Sin embargo, la historia clinica,
asi como el diagnéstico diferencial en
presencia de evidencia de DENV en serologia
y en algunos casos en LCR a través de la
prueba utilizada, en conjunto hicieron posible
realizar el diagnéstico y abordaje clinico de
las manifestaciones neurolégicas asociadas al
DENV.

Es necesario fomentar la descripcion
de casos y el reporte de los mismos. El
ultimo aspecto permite contar con datos
epidemiolégicos actuales que apoyen el
desarrollo de estrategias en salud; en tanto
que la documentacion y el reporte de casos
es lo que enriquece la informacién disponible
para la realizar la identificacion oportuna de
las manifestaciones neuroldgicas.

Conclusion

Los trastornos neuroldgicos asociadas al
DENYV deben ser motivo de sospecha en todo
paciente que presente sintomas neurolégicos
agudos no especificos, encefalitis aguda,
sintomas neurolégicos focales con evidencia
de positividad para DENV, o que presente
complicaciones neuroldgicas durante la
fase de convalecencia por este virus. Las
alteraciones neurolégicas descritas en esta
serie de casos representan un antecedente que
puede orientar al personal médico asistencial
en la identificacion de las caracteristicas
clinicas asociadas a estos casos al momento
de evaluar a los pacientes con dengue para
realizar el diagndstico y abordaje oportunos.

Respecto a las implicaciones especificas de
los datos derivados de esta serie de casos
en el contexto de dengue en Guatemala, es
importante recalcar la importancia de realizar
la evaluacion del estado neuroldégico que
inicia desde el interrogatorio, valoracién del
sensorio, el estado de alerta en el que se
encuentra el paciente y examen fisico para
identificar algun hallazgo neuroldgico, lo que
representa el paso inicial para considerar un
signo de alarma y asi tratar prontamente al
paciente y evitar complicaciones asociadas
al sistema neuroldgico, por lo que es
importante considerar al dengue como
diagnéstico diferencial en todos los casos con
manifestaciones neuroldgicas en el curso de
enfermedades febriles agudas.

Finalmente, aunque las complicaciones
neurolégicas relacionas con el DENV son
menos frecuentes que los casos de dengue
grave, es importante destacar que en paises
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endémicos hay mas casos reportados. Los
reportes de casos con estas complicaciones
brindan orientacién al personal médico para el
pronto diagndstico y abordaje.
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