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Sefores

Comité Editorial
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Apreciados sefiores:

Hemos leido con interés el articulo publicado por
Calvo, et al. (1), sobre el diagnéstico diferencial
de dengue y chikungunya en poblacion pediatrica.
Ciertamente, preocupa el subdiagnéstico de mu-
chas de estas infecciones endémicas y emergentes,
mas aun con la aparicién en los Ultimos tres afios
de nuevos arbovirus con menor letalidad que el
dengue, pero con eventuales secuelas, sobre todo
neurolégicas, como el chikungunya y el zika. En
el estudio en cuestion, llama la atencion que 50 %
de los casos reportados correspondiera al periodo
neonatal y que la mayoria fuera diagnosticada
inicialmente como sepsis neonatal.

Se sabe del riesgo de esta poblacién frente al
dengue congénito y adquirido, y su expresion
clinica, que varia desde los casos subclinicos
hasta los fatales. Se estima que el dengue es
responsable de 12.000 muertes anuales en el
continente, principalmente en la poblacion pedia-
trica. En las Américas se ha experimentado un
aumento importante de casos en los Ultimos
30 afios, especialmente en Colombia, Brasil,
Venezuela y Paraguay, en donde se concentran
83 % de los casos anuales (2). Por otro lado,
aunque la presencia de estos arbovirus se registra
en regiones tropicales y subtropicales, ya se han
detectado cambios en el vector debidos a factores
climaticos, como se ha evidenciado y documentado
plenamente en México, por ejemplo (3).

A la endemia de dengue se ha sumado la
epidemia de chikungunya desde finales del 2013,
cuya letalidad es menor que la del dengue, pero
presenta complicaciones, especialmente en adul-
tos mayores y en nifios, entre quienes también
se han registrado casos fatales, secuelas como
la artritis grave e incapacitante (4) y el riesgo
de compromiso neurolégico en neonatos (5). La
fiebre de chikungunya por transmisién perinatal o
adquirida, tiene caracteristicas similares a las del
dengue en neonatos.

En algunas ocasiones, la infeccion por chikungunya
puede afectar multiples 6rganos y tener un desen-
lace fatal hasta en 37 % de los pacientes, segun lo
reportado en una serie de casos en Colombia (6).

En el estudio que nos ocupa (1), llama la atencién
gue solo en uno de los casos se confirmd la
infeccion concomitante de dengue y chikungunya
mediante PCR en tiempo real. Consideramos
que una PCR en tiempo real positiva para
chikungunya y una IgM positiva para dengue no
implican necesariamente la presencia de infeccién
simultanea, pues se ha demostrado que la IgM
puede ser positiva hasta tres meses después de la
infeccion (probable infeccién reciente) (7), salvo en
los pacientes con dias de nacidos (cuatro pacientes
de 4 a 16 dias de nacidos en el estudio).

La infeccion concomitante puede presentarse,
pero consideramos que debe determinarse con la
mejor opcion diagnostica posible para detectar la
aparicion concurrente de los virus, es decir, la PCR
en tiempo real (8,9). Esto cobra mas importancia en
el estudio de aquellos arbovirus con los que puede
haber reaccién cruzada, por ejemplo, entre el virus
del dengue y el de zika, lo cual es de particular
importancia en regiones con circulacién simultanea
de estos agentes patdgenos (8,9).

Por ello, siempre debe descartarse la infeccién
concomitante. Y, aunque el dengue no se reporta
frecuentemente en el periodo neonatal, dadas las
condiciones de riesgo comentadas debe ampliarse
la vigilancia en este grupo etario.

El panorama no es mejor con la infeccion
emergente de zika, la cual se ha relacionado con
efectos neurologicos adversos en la poblacion
neonatal. El aumento de casos de microcefalia
en Brasil asociado a la infeccion de zika durante
el embarazo alertd6 sobre su posible actividad
teratogénica. Este efecto no ha sido reportado
en los casos de dengue o chikungunya (10) vy,
aunque parece haber un nexo epidemiolégico
entre microcefalia y zika, su patogenia no se ha
aclarado totalmente y, hasta la fecha, no hay
pruebas incontrovertibles sobre su implicacion
en esta condicion. Esta demostrada, en cambio,
la presencia de ARN viral en muestras de liquido
amniético, lo cual genera el riesgo de infeccién
fetal y de dafio neurolégico, incluida la microcefalia
(11). Ademas del riesgo de malformaciones, el zika
también implica un riesgo de infeccion perinatal,
como sucede con el dengue (parto prematuro,
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muerte fetal, bajo peso) y el chikungunya (ence-
falopatia) (12). El subdiagnéstico de estos dos
virus en neonatos en nuestro pais puede ser muy
grave. Las inquietudes que han surgido en torno al
zika suscitan preocupacién sobre las eventuales
consecuencias de la epidemia de chikungunya en
este grupo poblacional. Segun las publicaciones,
hay mayor riesgo de compromiso neuroldgico
en los nifios, y se desconoce si las infecciones
subclinicas o de poca gravedad tendrian alguna
repercusion a largo plazo, por lo cual se requieren
estudios a mayor escala y con seguimiento pros-
pectivo complementario.

Atentamente,
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Sefiores
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Respetados sefiores:

Hemos recibido los comentarios de Alvarado-
Socorras, et al.,, a nuestro articulo “Diagnéstico
diferencial de dengue y chikungunya en pacientes
pediatricos” publicado en el suplemento 1, volumen
36, de la revista Biomédica.

Agradecemos la lectura juiciosa del documento
y compartimos su expresa preocupacion por el
subdiagnéstico de las arbovirosis que han venido
afectando a la poblacién colombiana en los Gltimos
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afios. Hemos revisado sus comentarios y frente a
ello debemos aclarar que estamos de acuerdo con
lo que los autores manifiestan: el mejor método
para confirmar una infecciéon o una infeccién con-
comitante es la deteccién molecular de los dos
virus, prueba que hicimos en todas las muestras
de los pacientes incluidos en el estudio (cuadro
2 del articulo). Ademas, en neonatos también es
posible confirmar una infeccion aguda si la prueba
de IgM es positiva (pacientes 371, 511 y 958-3 de
nuestro estudio).

En los casos del nifio de dos meses y en del de
cuatro afios, la definicibn de caso positivo para
DENV es un poco mas compleja pues, por ser
habitantes de una zona endémica, podrian haberse
infectado tiempo atras y todavia tener titulos de
IgM detectables (1). No obstante, dado que en los
dos casos las pruebas de IgG fueron negativas,
podia concluirse que se trataba de infecciones
primarias y recientes. Si bien la prueba virolégica
para DENV fue negativa, la definicion de estos dos
casos como positivos para dengue con base en
los resultados de las dos pruebas seroldgicas (IgM
positiva e IgG negativa) era posible.

El resultado en la prueba serolégica de referencia
constituye la evidencia de la seroconversién o del
aumento de los titulos de anticuerpos en muestras
pareadas, pero esta condicién es muy poco fre-
cuente en nuestros servicios de salud. Por esta
razén, el analisis de IgM en un ‘monosuero’ es
la variable operativa méas frecuentemente usada

para confirmar casos, no solo en la vigilancia
sino también en la investigacion (2,3). Dadas las
limitaciones para la interpretaciéon de la IgM en
dengue, esta es la herramienta mas ampliamente
utilizada, incluso para confirmar infecciones simul-
taneas de DENV y CHIKV (4).

Por ultimo, reiteramos la urgencia de implementar
un algoritmo de diagnéstico adecuado que permita
la identificacion del agente causante del sindrome
febril para, asi, fortalecer el manejo correcto del
paciente y el control de la transmision.

Atentamente,
Eliana Calvo T.
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