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RESUMEN

El dengue amenaza hoy en el mundo a mas de 2 500 millones de personas y mas
de 100 paises. A pesar de afectar de manera especial a la poblacion femenina en su
periodo gestacional, no se cuenta con suficientes estudios que aborden su
repercusion sobre la salud materno perinatal.

OBJETIVO: Valorar la repercusion causada por el dengue serotipo 3 en el
embarazo y producto de la concepcidn.

METODO: Se realizd una investigacién observacional, analitica de casos y controles
pareados en 30 gestantes que sufrieron la enfermedad en la provincia de Santiago
de Cuba durante el brote de abril a noviembre de 2006 y que fueron confirmadas a
través de IgM e IgG. Los controles se seleccionaron a razén 2:1, pareados segun la
maternidad donde ocurrié el parto.
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RESULTADOS: Se observé la presencia de amenaza de parto pretérmino en
gestantes con DEN 3 en el 13,3 % contra 3,6 % del grupo que no enfermé. Los
dafios placentarios que llevan al sufrimiento fetal y al parto distécico (33,3 %). En
el recién nacido la restriccién de su crecimiento

fue del0 % en los casos con DEN 3 contra el 3,6 % de los que no sufrieron el
dengue.

CONCLUSION: El dengue serotipo 3 durante el embarazo incrementa la presencia
de la restriccidn del crecimiento fetal.

Palabras clave: Dengue y embarazo, dengue 3, Cuba.

ABSTRACT

Nowadays, dengue threats at world scale to more than 2 500 millions of persons
and to more then 100 countries. Despite affecting in a special way to female sex
during its gestational period there are enough studies approaching its repercussion
on perinatal maternal health.

OBJECTIVE: To assess the repercussion provoked on pregnancy and fetus by
dengue 3 serotype.

METHOD: A observational, analytical research of cases and controls paired in 30
pregnants suffered this disease in Santiago de Cuba province during the epidemic
from April to November, 2006 was made, confirmed by IgM and IdG. Controls were
selected by a 2:1 ratio, paired according to institution were labor occurred.
RESULTS: There was a preterm birth threat in pregnants with dengue serotype 3
in the 13.3% versus 3.6 % in healthy group. Placental damages affecting the fetus
and the dystocia labor (33.3%). In newborn growth restriction was of 10% in cases
con dengue serotype 3 versus 3.6% without this condition.

CONCLUSION: Dengue serotype 3 during pregnant increases presence of fetal
growth restriction.

Key words: Dengue and pregnancy, dengue serotype 3, Cuba.

INTRODUCCION

El dengue, aunque es una enfermedad considerada tropical, fue descrita como
entidad clinica en Filadelfia y ha afectado durante muchos afos a paises tropicales
y subtropicales donde las condiciones son mas desfavorables y con mayores indices
de pobreza. Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se reportan
anualmente millones de casos, con decenas de miles clasificados como dengue
hemorragico y centenares o miles de fallecidos. En el mundo a cada minuto aparece
un nuevo enfermo de dengue y cada 15 min uno hemorragico. La enfermedad
amenaza hoy a mas de 2 500 millones de personas y mas de 100 paises.! Esta
enfermedad estd presente hoy en casi toda la region de las Américas.*>

En Cuba se han producido epidemias en los Gltimos afios con un periodo entre una
y otra que ha fluctuado de 4 a 15 afios, situacion que ha propiciado que se
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establezcan métodos de trabajo en el sistema de salud publica capaces de darles
solucion en cooperacidon con la poblacién en general.

La epidemia del den-1 en Cuba durante 1977, con mas de medio milléon de casos
notificados, se expres6 como dengue clasico y no provoco fallecimientos.
Posteriormente un estudio seroepidemioldgico nacional revelé que 46 % de los
cubanos (mas de 4 y medio millones) habia sido infectado por este serotipo. Luego
en 1981 se presentd la primera epidemia de dengue hemorragico*> causada por
den-2 durante la que se reportaron 158 fallecidos.

A finales de 1996 ocurrio la reintroduccién del den-2 (genotipo Jamaica) en la
ciudad de Santiago de Cuba y en el verano de 1997 ocurrié un brote epidémico.® Se
confirmaron 3 012 casos, de los cuales 205 reunieron los criterios de fiebre
hemorragica dengue/sindrome de choque por dengue (FHD/SCD) y 12
defunciones.’

Hasta este momento, a pesar de afectar de manera especial a la poblacion
femenina en su periodo gestacional, no se contaba con suficientes estudios que
abordaran su repercusion sobre la salud materno perinatal. Se comienza el estudio
de diferentes hipotesis y las primeras estadisticas muestran un comportamiento
similar a la poblacién general.®

En 2006 se reportd un brote por dengue 3 en Santiago de Cuba, se confirmd la
enfermedad en 31 embarazadas. El andlisis del cuadro clinico que desarrollaron
sugiere una menor severidad, cuando se compara con el cuadro clinico por dengue
en mujeres en edad fértil, por lo que nos motivd realizar la presente investigacién
con el fin de valorar la repercusion de la infeccion por este virus durante el
embarazo y sobre los resultados perinatales.

METODOS

Se realizé una investigacion observacional, analitica de cohorte, con el fin de
identificar el efecto de la infeccion del virus dengue 3 como factor de riesgo en los
resultados maternos perinatales de las gestantes que sufrieron la enfermedad
durante el embarazo.

El grupo de riesgo estuvo conformado por las 30 gestantes que sufrieron el dengue
en la provincia de Santiago de Cuba durante el brote de abril a noviembre de 2006
y cuya infeccion confirmada mediante la deteccion de anticuerpos a través de IgM
por UMELISA y ELISA de captura. El grupo no riesgo se seleccioné a razén 2:1,
pareados segun la maternidad donde ocurri6 el parto.

Se analizaron de manera univariada elementos relacionados con las patologias
asociadas al embarazo, los eventos durante el mismo y el parto y los resultados del
recién nacido. Para establecer la diferencia entre grupos se utilizé la prueba de Mc
Nemar y se tuvo en cuenta un nivel de significacién igual a 0,05.

RESULTADOS

La casuistica estudiada estuvo conformada por 30 gestantes que sufrieron la
infeccion por dengue 3 durante el embarazo y 56 gestantes que no se infectaron
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con este virus. Los resultados se muestran en las tablas que aparecen a
continuacion.

La tabla 1 muestra que la infeccion vaginal (60 % vs 51,8 %), la anemia (50 % vs
50 %), la hipertension arterial cronica (3,3 % vs 5,4 %), la preeclampsia (0 % vs
3,6 %) y la hipertension arterial tardia (0 % vs 3,6 %) fueron en orden de
frecuencia las patologias halladas para casos y controles respectivamente. No se
observaron diferencias estadisticas significativas.

En orden de frecuencia la amenaza de parto pretérmino se observé en el 13,3 %
del grupo con dengue contra el 3,6 % del que no enfermd, con diferencias
altamente significativas entre ambos, seguido del sufrimiento fetal con un
porcentaje de 10 para el grupo de riesgo, que esta ausente en el otro grupo. La
placenta durante el cuadro clinico de la enfermedad mostré aumento de su
ecogenicidad y de su grosor (segln deteccidn por ultrasonido) en 2 casos en el
grupo de riesgo para el 6,7%. El resto de los eventos no mostré diferencias
importantes. (Tabla 2).

El parto distocico predominé en los casos con dengue con un incremento porcentual
de 19 (33,3 % vs 14,3 %); se constatd una diferencia significativa con valor de
X2=4,283 y una p=0,039. El analisis de riesgo mostré que el parto distdcico fue
alrededor de 3 veces mas frecuente en las mujeres que sufrieron el dengue en el
embarazo con una oscilacién del riesgo entre 1,03 y 8,7 para un 95 % de
confiabilidad. (Tabla 3).

El estado de salud de los recién nacidos muestra que el crecimiento intrauterino
restringido o crecimiento intrauterino retardado (CIUR) fue mas frecuente en los
hijos de madres que sufrieron la infeccién del dengue, segin Duefias y cols® se
obtuvo un incremento para el grupo de riesgo (10,0 % vs 3,6 %) con diferencias
altamente significativas. (Tabla 4).

Tabla 4. Resultados del recien nacido en presencia v ausencia de infeccian

por dengue
Con dengue n=30 Sin dengue n=56
Resultados . 3% . %
perinatales
CIUE Duefias 3 10,0 2 3,6
Total 30 i0a Eg 100

¥i= 19,36 p= 0,000

Todas las causas de parto distdcico tuvieron un comportamiento similar entre
ambos grupos, excepto para el sufrimiento fetal que solo se presentd en el grupo
de riesgo y con un porcentaje igual a 10. (Tabla 5).
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Tabla 5. Causas de parto distocico en presencia y ausencia de infeccion por

dengue

Causas de parto distocico Con dengue n=30 | Sin dengue n=56

Mo, E) Mo, ]
Sufrimiento fetal 3 10,00 ] 1]
Cesareada anterior 2 6,67 4 13,33
Situacian transversa 2 6,67 ] 0,00
Desproporcion cefalopélvica 1 3,33 1 3,33
Induccion fallida 1 3,33 1 3,33
Preeclampsia grave ] 0,00 1 3,33
Pelviano 0 o,a0 1 3,33
Espatula 1 3,33 ] 0,00
Total 10 33,33 a 26,67

DISCUSION

Varios autores reportan la asociacion entre la preeclampsia y el dengue: Chye la
mitad de las gestantes en Malasia,® Buyanvejchevin 1/3 en Bangkok (Tailandia),*
Restrepo 1/12 en Medellin (Colombia)!® y otros como Castellanos*® y Chichilla.** En
esta investigacion se mostro6 la enfermedad solo en el grupo de no riesgo y en un
porcentaje acorde al que se espera durante el embarazo. La misma situacién se
presentd para la HTA tardia.

A pesar de que Restrepo publica un 5,1 % de abortos en Colombia durante 2000-
2002 en casos con dengue'® y este mismo autor en otro de sus estudios muestra
resultados de un 8,6 % de abortos;!? Cantu presenta en 17 casos confirmados de
dengue, 3 abortos con dengue hemorragico para un 17,6 %.° El parto pretérmino
es un evento reportado por la literatura como Restrepo con el 12,5 % de los casos
con dengue.'? Carles en la Guyana Francesa reporta como el mayor efecto del
dengue el parto pretérmino en el 55 % de los casos con dengue durante el
embarazo.'’ Mientras nuestra casuistica no muestra el aborto, ni el parto
pretérmino, situacion que puede estar explicada por el protocolo de atencién
disefiado para estos casos en nuestro hospital. En el estudio de Restrepo muestra
un 25 % de amenaza de parto pretérmino contra un 16,6 % en su grupo control.*?

La etiologia del sufrimiento fetal pudiera estar relacionada con la disfuncion
placentaria que se produce durante la infeccién del virus del dengue 3, que al igual
gue en otras infecciones puede producir dafio en los tejidos placentarios. Hasta el
momento no existe reporte anterior con esta observacién e inferimos que la
infeccion por el virus del dengue es capaz de producir dafio tisular en la placenta lo
que la hace disfuncional y se traduce como sufrimiento fetal en el trabajo de parto.
Los trabajos revisados exponen sus estadisticas con el sufrimiento fetal: Restrepo
publica un 21,6 % de sufrimiento fetal con diferencia significativa con su grupo de
no expuestos al dengue (p: 0,0026);*> no obstante en otro de sus estudios reporta
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solo el 3 % de sufrimiento fetal en los casos con dengue durante el embarazo'®y
Carles el 4 %."

La placenta patoldgica por ultrasonido se explica por el dano tisular antes
mencionado producido por la infeccion viral. Estas evidencias no han sido
reportadas en la literatura revisada.

Como se puede apreciar los elementos que evaltan el estado de la funcién
placentaria, se mostraron hacia una expresion de disfuncion en los casos, no
aparecieron en los controles, y como expresion final se diagnostico la presencia del
sufrimiento fetal intraparto, lo que esta en correspondencia con algunos reportes de
la literatura consultada.!®>*”:18

Esto puede deberse a la disfuncion placentaria presente en la poblacion de
gestantes que sufrié el dengue en el embarazo y se constata a través de las
imagenes ultrasonogréficas valoradas en la tabla 2. En la literatura revisada
encontramos que Restrepo’” describe presencia de sufrimiento fetal en los casos
con dengue con una prueba exacta de Fisher de 0,002 con relacién a las gestantes
sin dengue.

La presencia de parto distécico con mayor frecuencia entre los casos del grupo de
riesgo, por padecer el dengue, esta relacionada con la afeccion placentaria ya
descrita anteriormente.

El crecimiento intrauterino restringido se presenta en el 4 % de los embarazos, por
lo tanto la infeccién por el virus del dengue condiciond un incremento de este
evento; ndtese que para el grupo control este porcentaje fue muy similar al
previsto segun la clasificacion de Duefias.® El papel de la placenta de garantizar el
crecimiento fetal estd demostrado en toda la literatura revisada;**?° por lo tanto el
dafio que se produce durante la infeccién por el virus del dengue consideramos es
la causa de la manifestacion de restriccion del crecimiento fetal en los casos que
sufrieron dengue.

En busca de la explicacidn de los resultados anteriores, en las 5 causas encontradas
de la distocia del parto, solo marca la diferencia la aparicién del sufrimiento fetal.
De este analisis se puede inferir que tal diferencia puede estar dada por la
disfuncion placentaria que se manifiesta como sufrimiento fetal en las gestantes
que sufrieron la infeccion como anteriormente se ha sefalado.

A manera de conclusidn se puede afirmar que el dengue serotipo 3 no produce
grandes alteraciones que lo alejen del comportamiento de un embarazo normal, no
obstante se producen algunos eventos relacionados con la amenaza de parto
pretérmino y los dafios placentarios que llevan al sufrimiento fetal y al parto
distocico. Sobre el recién nacido la restriccion de su crecimiento muestra una
relacion causal, se explica por la disfuncion placentaria observada.
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Tabla 1. Patologias asociadas al embarazo en presencia y ausencia de infeccian por

dengue
Patologias asociadas Con dengue n=30 | Sin dengue n=56 Estadisticos
Mo, % Mo, % w2 p
Infeccidn vaginal 18 =11 29 1,8 0,532 0,466
Anemia 15 50 28 50 0 1
Hipertension arterial cranica 1 3,3 3 54 0,18 0,671
Preeclampsia 1] 0 2 3.6 _ _
Hipertension arterial tardia 1] 0 2 3,6 _ _
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Tabla 2. Eventos ocurridos durante el embarazo en presencia v ausencia de

infeccion por dengue

Con dengue Sin dengue | Estadisticos
n=230 n=56&

Eventos en el embarazo Mo, o, Mo, o, w2 n
Amenaza de parto preteérmino 4 13,3 2 3,6 18,89 0,000
Sufrimiento fetal 3 10 0 0 - -
Placenta patologica por 2 6,7 0 0 - -
ultrasonido
Crecimiento fetal por ultrasonido 1 3,3 1 1,8 0,206 0,65
Perfil biofisico patoldgico a a 1 1,8 - -

Tabla 3. Tipo de parto en presencia y ausencia de infeccian por dengue

Con dengue n=30 Sin dengue n=546 Total
Tipo de parto MG, %, Mo, % Mo, %
Eutocico 20 66,7 42 8L,7 62 79,1
Distocico 10 33,3 2 14,3 12 20,9
Total a0 100 56 100 a6 100

X'=4 283 p=0,039 RR=3 IC(93 %) 1,03; 871
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