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Sr. Editor. Desde su reingreso a Perd a comienzos de los
afos 90, el Dengue continua siendo hasta la actualidad una
enfermedad endemo — epidémica a pesar de las diferentes
estrategias empleadas para su control, alrededor del 50 % de
nuestra poblacién se encuentra en riesgo de contraerla . En
la regiébn Lambayeque los casos van en aumento segun el
reporte de la red nacional de epidemiologia se han confirmado
25 casos de Dengue correspondientes al 2013, 147 casos en
el 2014 y 1088 casos en el 2015 ®. En el Hospital Regional
Lambayeque (HRL), desde el 2014, se detect6 sélo 1 caso de
infeccion reciente y 2 pasadas, en el 2015, 21 infecciones
recientes, 6 pasadas y 1 reinfeccion; y en el 2016 hasta el
momento ya se han reportado 62 infecciones recientes, 20
infecciones pasadas y 4 reinfecciones.

El virus del dengue pertenece a la familia flaviviridae, es un
arbovirus y en nuestro pais se encuentran circulando los 4
serotipos: DEN1, DEN2, DEN3 y DEN4 cuyas caracteristicas
antigénicas y/o serologicas son diferentes. El viriébn es
infeccioso y se caracteriza por presentar 3 proteinas
estructurales: E (envoltura), M (Membrana), C (capside) y
adicionalmente presenta 7 proteinas no estructurales (NS1,
NS2a,NS2b, NS3,NS4a, NS4by NS5) ©.

Como en la mayoria de enfermedades de etologia viral, la
confirmacion del diagnéstico de Dengue se basa en pruebas
que puedan detectar la presencia de virus o la determinacién
de anticuerpos a través de pruebas seroldgicas. Sélo los
laboratorios de salud publica regional, tienen la capacidad de
confirmar los casos por serologia (IgM, IgG), virologia
(presencia de antigeno NS1) y molecular (genoma viral) de
casos probables”. Consideramos importante que en los
establecimientos de salud se realice el diagnodstico definitivo
de dengue por serologia, a través de marcadores que nos
permitiria establecer el estado del paciente segun la variedad
clinica, la cual esta relacionada con la respuesta inmunoldgica
del huésped que se detecta en los niveles de anticuerpos, la
exposicion previa de la enfermedad detectando antigeno
NS1, asi como dar un resultado negativo que nos permita dar
paso al diagnéstico diferencial.

Una de las razones por las cuales se falla en la confirmacién
del diagnostico de Dengue, es que no se cuenta con todos los
marcadores necesarios para determinar una infeccion
reciente, infeccion pasada y reinfeccién. Asimismo, los
criterios considerados en la ficha epidemiol6gica (establecida
por el MINSA), es llenada con datos propiciados por el mismo

paciente, lo cual puede en varios casos conllevar al error
cuando se registra el inicio de sintomas, induciendo a que el
personal de laboratorio no procese todos los marcadores.

Entre los marcadores utilizados para el diagnéstico de
dengue, la deteccién del NS1, nos permite detectar la
infeccion antes que tenga lugar la seroconversion, debido a
que estara presente en el suero desde el dia 1 del inicio de la
fiebre hasta el dia 5, estableciendo la fase aguda e incluso
algunos estudios establecen una relacion de niveles altos de
este marcador con la evolucién a formas graves de la
enfermedad. Ademas, el diagnostico precoz por NS1 permitira
administrar un tratamiento sintomatico y una monitorizacion
temprana. Se ha encontrado reportes donde se resalta la
importancia del NS1 debido a su deteccion de 1 hasta los 8
dias de la enfermedad en comparacion con la técnica de
aislamiento viral, el cual solo resulta positivo entre el 1y 3 dia;
es importante aclarar que la proteina NS1 no se detecta en
pacientes con infeccion por otros flavivirus siendo especifica
para Dengue .

En cuanto a la deteccion del marcador serolégico IgM nos
servirda para detectar tanto una infeccién primaria como
secundaria de dengue y sus niveles detectables de este tipo
de anticuerpos se da a partir de los 3 dias de infeccion sin
fiebre y persisten durante 1-2 meses tras la infeccion; aunque
también hay que considerar las limitaciones que presenta,
como la baja sensibilidad en la deteccion de anticuerpos entre
el primer y el cuarto dia de enfermedad detectandose en la
mayoria de pacientes a partir del quinto dia. En la reinfeccion y
vacunacion previa por fiebre amarilla, los niveles de IgM no
son tan elevados y es posible que no se detecten en algunos
casos. Ademas la sola deteccion de IgM en una muestra es
muy sugestiva de 1 caso de dengue pero no determina si es
una infeccion reciente o si la enfermedad esta en fase aguda
requiriendo todos los cuidados necesarios. Por otro lado, los
anticuerpos de tipo IgG si bien son detectados
aproximadamente 14 dias tras el comienzo de la infeccion
primaria, en las infecciones secundarias con el virus dengue,
estos tienen un rapido incremento de sus niveles ©.

En el Hospital regional de Lambayeque, en los meses de
Enero- Abril del 2016 se procesaron 204 muestras para el
diagnéstico de Dengue, mediante la técnica de ELISA.
Considerando de 1 a 5 dias de inicio de sintomas, se encontrd
79 casos sospechosos para diagnéstico de Dengue, al utilizar
los tres marcadores, se confirmé que 34 (43,04 %) casos eran
positivos para Dengue y 45 (56,96%) casos negativos. Sin
embargo, si solamente se hubiera utilizado el marcador
AgNS1, se confirmaria so6lo 18(22,78 %) casos positivos del
total evaluado. Al analizar los 34 (43,04 %) casos positivos, se
observé que 06 (17,64%) casos correspondieron a
infecciones pasadas, 28 (82,36%) a infecciones recientes y 6
(17,64%) a reinfecciones. Si se considera los dias de inicio de
sintomas, de los 28 (82,36 %) casos positivos detectados por
los marcadores NS1 y IgM, sélo 18 (64,28%) se hubiesen
detectado porNS1y 10(35,71%) porIgM.
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Cabe resaltar que de estos ultimos 10 casos diagnosticados
por IgM, 4 (40%) se detectaron dentro de los dos primeros
dias de inicio de sintomas, algo incongruente con la literatura,
debido a que esta sugiere que la IgM se detecta a partir del
tercer diadeinicio de sintomas.

Dentro del mismo periodo de evaluacién, se evidencio que a
partir del tercer dia hasta los dos meses, utilizando los tres
marcadores, se registraron 53 (45,69%) casos positivos y 63
casos negativos (54,31%), de solo haber utilizado el marcador
IgM se hubieran detectado unicamente 39 (33,62%) casos
positivos. Considerando los 53 (45,69 %) casos positivos, 8
(15,09%) correspondieron a infecciones por dengue pasadas,
45 (84,91%) infecciones recientes y 11 (20,75%)
reinfecciones. De los 45 casos de infeccion por Dengue
reciente solo se detectd el marcador IgM en 86.66 % y el resto
13,34% el Ag NS1. Es importante recalcar que el marcador Ag
NS1 ayudo a detectar 4 casos de infecciéon aguda a pesar que
ya habian pasado mas de 5 dias de inicio de sintomas. Asi
mismo, considerando como tiempo 14 dias de inicio de
sintomas en adelante de los 18 (100 %) casos evaluados con
los tres marcadores, se obtuvieron 3 (16,66%) casos positivos
ainfecciones pasadas.

Por otro lado, en el mismo periodo se evaluaron 31 casos, en
los cuales no se especificaron los dias de inicio de sintomas;
Sin embargo, al utilizar los tres marcadores para el
diagnostico de Dengue, se encontr6 que 13 (59,09%)
correspondieron a casos positivos y 9 (40,91%) casos
negativos. De los 13 (59,09 %) casos positivos,1 (7,69%)
correspondié a infeccion pasada, 12 (92,31 %) a infecciones
recientes, dentro de este Ultimo grupo se encontr6 que 3
(23,07%) casos correspondieron a reinfecciones y 4
(30,76%) casos fueron infecciones agudas.

Por lo tanto, de un total de 204 muestras analizadas para el
diagnostico de Dengue durante el primer trimestre del 2016 en
el Hospital Regional Lambayeque, se encontré que utilizando
los tres marcadores IgM, IgG y NS1; 97 (47,54%) casos
fueron positivos para Dengue. Sin embargo, considerando el
tiempo de inicio de sintomas, si solo se hubiera utilizado el
marcador Ag NS1 se hubiera detectado 26 (12,74%) casos
positivos, utilizando solo el marcador IgM se hubiera
detectado 64 (31,37%) casos positivos, utilizando solo el
marcador 1gG se hubiera detectado 33 (16,17%) casos
positivos, utilizando solo el marcador IgG mas el IgM se
hubiera detectado 88 (43,13%) casos positivos, utilizando
solo el marcador IgG mas el Ag NS1 se hubiera detectado 64
(31,37%) casos positivos ,utilizando solo el marcador IgM
mas el Ag NS1 se hubiera detectado 77 (37,74%) casos
positivos.

Considerando lo anterior, podemos afirmar que los datos
clinicos guian el diagnéstico y sirve como una herramienta de
apoyo pero existen casos que no cumplen con los criterios
clinicos y presentan sintomas inusuales que dificultan el
diagnostico oportuno. Por esto, surge la necesidad de tenery
utilizar marcadores correctos para el diagnostico definitivo de
Dengue.

Finalmente basados en estas razones y en nuestra
experiencia debemos tener en cuenta el dato exacto de fecha
de inicio de sintomas para validar en gran medida nuestros
resultados. Asimismo, sugerimos que es crucial aplicar el uso
de los tres marcadores NS1, IgM, IgG que nos permitira
obtener resultados sensibles y especificos en los primeros
dias de la enfermedad, aun cuando los sintomas son
inespecificos, asi también dar paso a un diagnéstico
diferencial con otras enfermedades y establecer pautas de
manejo que eviten las complicaciones o la muerte del
paciente. Ademas, resaltamos que la aplicaciéon simultanea
de estos tres marcadores nos posibilitara determinar
correctamente una infeccién aguda, infeccion reciente,
infeccion pasada y reinfeccion, disminuyendo la probabilidad
de resultados falsos positivos o negativos.
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