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RESUMEN oe)eX X X NoX NoX XNe o)
Introduccion: El dengue se considera uno de los problemas epidemiolégicos de mas relevancia en el mundo por su impacto
socioeconémico y mortalidad. En México, segun datos del Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiolédgica, se reporta una
incidencia de 24,224 casos para en el ano 2020. Durante el brote de 2019 se reportaron 11,727 casos nuevos confirmados
tan solo en el estado de Jalisco.
Caso clinico: Recién nacido producto de tercera gesta de madre que cursaba con cuadro clinico y laboratorial de dengue
grave, es obtenido a las 34 semanas de gestacion, tenia un peso de 1,770 g, hipotrdfico, cursa con dificultad respiratoria
secundaria a sindrome de distrés respiratorio y sepsis neonatal, en su primer dia de vida se detectd leucopenia, linfopenia y
trombocitopenia, por PCR mostré DENV-2 positivo, el NS1/IgM positivo, hemocultivo y urocultivo negativos. Su evolucion fue
hacia la gravedad que lo llevo a falla organica multiple con coagulacion intravascular diseminada y hemorragia cerebral con
evolucion fatal al octavo dia de vida.
Discusion: La transmision vertical del dengue es excepcional, se estiman una prevalencia de 1.6% a 10.5%, cuya historia
natural de la enfermedad no ha sido descrita ampliamente. La gravedad de los casos es dependiente de la edad gestacional
del recién nacido y de factores condicionantes como prematurez y comorbilidades, entre otros, su mortalidad es alta.
Palabras clave: Complicaciones, coagulacion intravascular diseminada, dengue congénito, DEV-2, NS1/IgM, hemorragia
cerebral prematura, morbimortalidad.

ABSTRACT

Introduction: Dengue is considered one of the most relevant epidemiological problems in the world due to its socioeconomic
impact and mortality. In Mexico, according to data from the National Epidemiological Surveillance System, an incidence of
24,224 cases is reported for the year 2020. During the 2019 outbreak, 11,727 new confirmed cases were reported in the state
of Jalisco alone.

Clinical case: Newborn product of the third gestation of a mother who had clinical and laboratory symptoms of severe dengue,
was obtained at 34 weeks of gestation by capurro, weighing 1770 grams, hypotrophic, with respiratory distress secondary
to respiratory distress syndrome. and neonatal sepsis, on her first day of life leukopenia, lymphopenia and thrombocytopenia
were detected, PCR showed DENV-2 POSITIVE, NS1/IgM positive, blood culture and urine culture negative. His evolution was
towards severity that led to multiple organ failure with disseminated intravascular coagulation and cerebral hemorrhage with
fatal evolution on the eighth day of life.

Discussion: The vertical transmission of dengue is exceptional, a prevalence of 1.6% to 10.5% is estimated, whose natural
history of the disease has not been widely described. The severity of the cases is dependent on the age
of the newborn and conditioning factors such as prematurity, among others, its mortality is high.

Keywords: Complications, disseminated intravascular coagulation, congenital dengue, DEV-2, NS1/IgM, prematurity cerebral
hemorrhage, morbidity and mortality.
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Los arbovirus son un grupo de virus que se transmiten
Unicamente por vectores artropodos. El tipo de arbovirus
clinicamente mas importante son el Flavivirus (miembro
de la familia flaviviridae) y el Alphavirus (miembro de la
familia togaviridae). Son cinco las arbovirus epidémicos de
importancia clinica en el ser humano: dengue virus, Zika,
virus de Nilo y fiebre amarilla’.

El dengue se considera uno de los problemas
epidemioldgicos de mas relevancia en el mundo por su
impacto socioeconomico y mortalidad?®. Afecta al 40% de
la poblacion de todo el mundo con una distribucion global*-®
y se reportan hasta en 100 millones de nuevos casos por
ano’. El origen de su nombre se asocia a una frase en
Swahili “Ka dinga pepo” que es algo asi como “ataque
repentino parecido a un calambre de un espiritu maligno”®.
Existen diferentes factores de riesgo que contribuyen al
incremento de casos en las Ultimas décadas, como: mayor
edad de la poblacion, cambio climatico, el pobre control
de la reproduccion del vector y mayor nimero de viajeros
internacionales9. Una temperatura de 23°C en el ambiente
se asocia a una presentacion mas comun vy la asociacion
de lluvia lo incrementa, ya que la reproduccion del mosquito
en estos casos se da con una temperatura de hasta 17°C y
la relacion de la temperatura ambiental con la presentacion
de los casos tiene que ver con que estas condiciones
climatolégicas se hayan presentado desde 3 o 4 meses
previos®'®, Tipicamente es transmitida por la hembra del
mosco Aedes aegypti'' y se describen formas raras pero
posibles de transmision como la sexual y la vertical o
perinatal®.

Existe evidencia de la asociacion del grupo sanguineo ORh+
con formas mas severas de la enfermedad y la relacion de
severidad, asi como el antecedente de exposicion al virus de
Zika'™ ', La transmision vertical del dengue es excepcional,
se estiman una prevalencia de 1.6% a 10.5%. El periodo de
latencia del dengue es de 3 a 25 dias y mas comunmente
de 5 a 8 dias'’®, es mas comun en areas endémicas y
puede ocurrir cuando la madre es infectada en el tercer
trimestre de embarazo'®. Las consecuencias deletéreas
del binomio materno-fetal se han descrito desde principios
del afio 2000". Se ha asociado a pérdidas fetales cuando
la exposicion se presenta en las primeras semanas del
embarazo'®. Las asociaciones con anomalias neuroldgicas,
aunque raras, se han descrito entre las mas comunes:
microcefalia, hidrocefalia congénita y anomalias de cierre de

Invest Clin Mexiq 2023; 2 (5) : 26-31

INVESTIGACION \¢.
———CLINICA
MEXIQUENSE

REVISTA DEL INSTITUTO DE SALUD DEL ESTADO DE MEXICO

tubo neural®. Se propone que una edad materna menor
a 20 anos tiene una cuenta de anticuerpos anti dengue
mayor en la circulacion que aquellas mayores a esta
edad. Las manifestaciones clinicas estan bien descritas,
pero muchas aun no tienen mecanismos fisiopatoldgicos
claros?, Se ha descrito la aparicion de signos y sintomas
en el recién nacido, los cuales pueden presentarse
desde las nueve horas posparto hasta los 11 dias de vida
extrauterina, siendo la media de 3.4 dias segun diferentes
reportes?'?4, se caracteriza por fiebre, exantema cutaneo
morbiliforme y hepatomegalia. En los laboratorios podemos
encontrar plaquetopenia, leucopenia y un aumento de las
transaminasas de hasta 5-10 veces por encima de su rango
normal. Aunque la repercusion real en la salud del binomio
materno fetal ain no esta bien esclarecida, sabemos que
la morbimortalidad incrementa hasta en un 25% en estos
casos y la gravedad de la presentacion clinica se asocia
directamente con el nivel de afectacion del binomio a corto y
mediano plazo'® 25-2°,

Se reviso el expediente clinico de un paciente con dengue
en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital
General de Occidente Zoquipan. La severidad de la infeccion
de dengue se clasificd con base en los actuales criterios de la
Organizacion Mundial de la Salud. El diagnéstico de dengue
en el recién nacido se realizd con pruebas de anticuerpos
especificos y confirmacion molecular mediante reaccion en
cadena de la polimerasa.

Presentar un caso de dengue congénito en el
estado de Jalisco con evolucion fatal.

Se trata de recién nacido pretérmino de 34 semanas
de gestacion, con antecedentes de madre de 25 afos,
grupo B+, sana sin toxicomanias. Padre sano de 22 afos,
2 hermanos aparentemente sanos. Gesta 3 Para 2. 32
semanas de gestacion por FUM. 4 consultas, acido félico
y fumarato ferroso desde el primer trimestre, gand 10 kg
de peso, se aplica toxoide tetanico, VIH y VDRL negativo.
Infeccion de vias urinarias en tercer trimestre en manejo con
amoxicilina.

Ingresa madre a Tococirugia con los siguientes sintomas:
cefalea, artralgias, mialgias y dolor retroocular de 3 dias,
fiebre de 39°C, se le toma en dia 2 Ag NS1, anti-dengue
IgG, anti-dengue IgM siendo su resultado positivo a las 48
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horas, se envia muestra para PCR-dengue reportandose
positiva para DENV-2. La Biometria hematica mostré6 HB
8.10 gr/L Hto 24.4 %, plaquetas 85,000 xmm3, leucocitos
4,310 mm3 neutrofilos 88.5 % linfocitos 7.40 %, PCR 11 mg/
dl, procalcitonina 0.83 ng/ml Na 132 mEqg/L K 3.37 mEqg/L
Cl97.7 mEqg/L Ca 7.8, mEg/L, Mg 1.7 mEg/L, P 3.09 mEq/L.
Examen general de orina con nitritos y esterasa leucocitaria
negativas, y leucocitos 3 por campo. Se obtiene via abdominal
producto Unico femenino 34 semanas de gestacion por test
de Capurro. Prueba Apgar de 8/9 requiriendo 1 ciclo de
ventilacion con presion positiva. Silverman Anderson de 2,
por lo que se coloca CPAP, se administra factor surfactante.
Su peso era de 1,770 Kg, talla de 41.5 cm, PC 30 cm, PT
26 cm, y PA 24cm. A su ingreso es manejado con liquidos
a requerimiento con incremento progresivo, con doble
esquema de antibiético: ampicilina y amikacina, En su dia
3 de vida el ultrasonido transfontanelar reportd hemorragia
intraventricular (HIV) grado 1 bilateral. En su dia 4 de vida
presenta 2 apneas que remiten a la estimulacion, se inicia
cafeina a 20 mg/kg, para entonces mostraba hipoactividad e
hipotonia generalizada, se realiza intubacion orotraqueal por
apnea y se inicia ventilacion mecanica. En su dia 5 de vida
por presencia de mal estado general, se escala a Cefepime,
el hemocultivo y urocultivo sin crecimiento, examen general
de orina no patoldgico. En el dia 6 de vida presenta datos
de bajo gasto por hipotension y llenado capilar prolongado,
se inicia apoyo aminérgico con norepinefrina, dobutamina y
adrenalina mostrando choque refactario a aminas por lo que
se inicia hidrocortisona e inmunoglobulina, muestra sangrado
por sitios de puncién, boca, narinas y sonda orogastrica,
por lo que se transfunde un concentrado plaquetario,
plasma fresco congelado y dos concentrados eritrocitarios,
biometria hematica con Hb 5.10 hto 17.20 plag 22 mil xmm3
con TP 80 y TPT prolongado. Presenta crisis convulsivas
tipo mioclénicas focalizadas en hemicuerpo izquierdo de 20
segundos de duracion, se inicia manejo con levetiracetam.
Al octavo dia de vida presenta paro cardiorrespiratorio sin
respuesta a maniobras avanzadas de reanimacion.
Femenino 34.2 SDG

miento
3 + Dificultad

Clinica materna
12 horas 1 dia 4 dia 6 dia 7 dia

Plaquetas (Xmm3) 180 65 27 22 125

Hemoglobina(g/L) 18.6
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8.31 2.39 11.84 4.87 10.8

Neutréfilos (en %) 43 1.8 8.0 2.9 8.3

PCR/PCT 0.07/-
(mg/dl/ng/1)

Negativo

PCR para dengue  DENV-2(+)

Positivo (+)

Liquidos intravenosos a requerimiento. Hemoderivados, aminas, levetiracetam
antibiéticos

Tratamiento

En la literatura se pueden encontrar diversos casos, series
de casos y meta andlisis acerca de la transmision vertical
del virus dengue y de su importancia clinica. Aun existe el
debate entre si se deberia de tomar prueba confirmatoria
en los pacientes expuestos en los paises endémicos como
el nuestro, ya que aunque estas pruebas se realizan en
madres asintomatica, no hay estudios con evidencia sdlida
que presenten pacientes positivas asintomaticas y su
consecuencia en los neonatos. Arteaga (Chile 2017) reporta
un recién nacido de 40 semanas y 4.2 kg de peso que
inicia a los 12 dias de vida con fiebre, dificultad respiratoria
a su ingreso y trombocitopenia de hasta 10 mil durante el
dia 5 de la enfermedad, presento liquido libre en cavidad y
fue manejado con liquidos intravenosos y antipiréticos con
mejoria clinica al sexto dia de evolucion??. En 2007, Fernandez
reporta 7 casos en Brasil, el diagnéstico fue por anticuerpos,
PCR en suero materno o del recién nacido y el analisis de
restos ovulares y placentarios. Encontraron que el tiempo de
aparicion delos sintomas en el recién nacido fue de unoaocho
dias en promedio. De los casos, dos fueron completamente
asintomaticos. El motivo de ingreso fue dificultad respiratoria,
la leucopenia fue el hallazgo mas comun y uno fue aborto.
Una madre murio. Xueru Yin (China 2016) reportaba un caso
de transmision vertical en una paciente de 25 afnos y 39
semanas de gestacion. Un recién nacido de término con
buen peso al hacimiento, con plaquetopenia de hasta 29 mil
y leucopenia de hasta 1.3. Xiong et al, (China, 2017) un meta
andlisis encontré que 11 estudios reportan el impacto del
dengue en el embarazo y el bajo peso al nacimiento. Ocho
estudios en Latinoamérica y tres en Asia no encontraron
evidencia sdlida de que la infeccién incremente el riesgo de
prematuridad, peso bajo, aborto u obito. Jain et al (2019)
publica en el Tropical doctor journal el caso de un recién
nacido pre término de 33 semanas, cuya evolucion cursé
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con dificultad respiratoria manejada con factor surfactante
de rescate temprano, ademas de presentar trombocitopenia
y multiples episodios de hemorragia pulmonari6. J. Alallah
et al. (2019) reporta a un paciente con diagndstico de dengue
durante la semana 13 de embarazo, cuyo control a las 29
semanas presentaba microcefalia severay nos recuerda que,
aunque la asociacion de microcefalia no es tan frecuente
como en Zika, existe evidencia de las manifestaciones sobre
todo neurolégicas en los hijos de madres con infecciones
sintomaticas de dengue en etapas tempranas del embarazo.
Shailab et al. (2021) presenta un paciente de bajo peso de 26
semanas de gestacion que desarrollé rash maculopapular y
trombocitopenia de hasta 30 mil a los tres dias de vida. La
madre tuvo sintomas 10 dias previos al nacimiento con un
NS1 negativo en todo momento en el recién nacido y una
IgM + a los tres dias de vida, asi como IgM + a los 25 dias
de vida. Haryanto (2019) en el International journal of infectius
diseases reporta una madre que ingresa con sintomas de
dengue y presenta datos de severidad a los tres dias de
haberse realizado la cesarea. El diagndstico en el neonato
por prueba rapida de antigenos negativa, presentando
plaguetopenia de hasta 23 mil y fiebre hasta el sexto dia
con un ELISA positivo. Recalcando que aunque sensibles
y especificas, las pruebas de antigenos deberan de ser
corroboradas cuando se tiene la sospecha clinica®®. De los
casos reportados la mayoria de los pacientes sintomaticos
fueron tratados con antibiéticos de amplio y muy amplio
espectro.

Kariyawasam (Sri Lanka 2010) presenta una serie de casos
de 15 madres con diagndstico de dengue durante el tercer
trimestre del embarazo con 10 neonatos sin sintomas, una
muerte fetal y un aborto, el resto continuaba el embarazo.
Oliverira D. et al. (Brasil 2019) reporta que de 12 pacientes
con serologias positivas para dengue en el dltimo trimestre,
ninguno de los neonatos manifestd la enfermedad??. Machain
(México 2018) realizd un estudio de pacientes provenientes
de Veracruz, Tabasco y Tamaulipas con IgM o NS1 para
dengue positiva durante el embarazo en 82 pacientes, 31
fueron durante el ultimo trimestre y todas las que fueron
severas se presentaron entre la semana gestacional 34 y 36,
de estas ultimas pacientes, cinco murieron. De los recién
nacidos reportados, solo uno fue de bajo peso al nacimiento
y ninguno desarrolld sintomas durante su estancia
hospitalaria®”. Basurko et al. (Guayana Francesa 2018) de 53
madres con pruebas para dengue positivas, tres neonatos
tuvieron pruebas positivas, ya sea de muestra de corddn o
placenta y de estos todos tuvieron plaguetopenia severa con
necesidad de transfusion plaquetaria.
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En Latinoamérica no existen protocolos de investigacion
extensos sobre el tema, por lo que no es factible hacer
un comparativo adecuado, sin embargo, se observa una
evolucion desfavorable.

La transmision vertical continda siendo rara; sin embargo,
debemos recordar que México es un pais endémico y sobre
todo en los brotes como el de 2019 la sospecha clinica en
recién nacidos con antecedente de madres sintomaticas en
las ultimas dos semanas de embarazo debe prevalecer. De
los pacientes cuya infeccion se clasifica como congénita la
mayor parte presenta sintomas y de estos un gran porcentaje
es severo. La importancia del diagndstico oportuno radica
en implementar el manejo inicial dirigido.

Existe evidencia de que el cambio climatico puede cambiar el
comportamiento endémico de esta enfermedad?®. Hay una
asociacion entre los pacientes sintomaticos de zonas frias
con los viajes previos a zonas endémicas®t. En un estudio
suizo del Journal of travel medicine en 2019, recomienda a las
embarazadas no viajar a lugares endémicos y la realizacion
de pruebas diagndsticas solo a pacientes sintomaticas.

La prevencién en la propagacion del mosquito sigue
siendo uno de los pilares para la disminuciéon de los casos,
la informacion en medios masivos € incluso dentro de las
escuelas?®. La evidencia hasta el momento nos muestra que
las acciones de mayor importancia siguen siendo el cubrir
los contenedores de agua limpia con tapas (usando o0 no
insecticidas) y la recoleccion controlada de la basura en
los domicilios®®. La vacuna es una realidad, actualmente
Dengvaxia es la mas efectiva contra el dengue y virus
de fiebre amarilla, es recomendada por la Organizacion
Mundial de la Salud desde 2016 para individuos que han
presentado la infeccion o en poblaciones con mas del 80%
de seropositividad para dengue®'.

Reportamos un caso de madre con sintomas sugestivos de
dengue y posterior enfermedad sintomatica en el neonato
confirmado a través de la secuenciacion del genoma con
evidencia de transferencia de anticuerpos anti-DENV-2, lo
que sugiere transmision vertical. Este paciente cuenta con
factores de riesgo como prematurez, dificultad respiratoria,
linfopenia y plaquetopenia en su primer dia de vida, con
desarrollo clinico sugestivo de sepsis neonatal, el contar
con antecedente epidemiolégico materno para dengue es
importante, asi como tomarlo en cuenta para el diagnéstico
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probable de dengue neonatal por transmision vertical, lo
cual lo corroboramos posteriormente, 1o que desarrollé su
evolucion fatal.
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