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RESUMEN

Introduccion: el dengue es una enfermedad infecciosa producida por el virus del dengue que
consta de cuatro serotipos. Se estima que en el Ecuador, alrededor del 70% de la extension
territorial tiene las condiciones ambientales propicias para la reproduccion del Aedes aegypti
vector transmisor de este virus.

Objetivo: describir el tratamiento recibido por pacientes hospitalizados con dengue en un hospital
basico.

Método: se realizd un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, a partir de las historias
clinicas de los pacientes hospitalizados con diagndstico de dengue en el Servicio de Medicina
Interna del Hospital Basico Jipijapa (Manabi-Ecuador) durante noviembre 2010 - abril 2012.

Resultados: el estudio incluyd 36 pacientes adultos, 21 varones (58,3%) y 15 mujeres (41,7%).
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Del total del grupo, 16 pacientes correspondientes al 44,44% (IC 27,94% - 61,90%) recibieron
Unicamente paracetamol, 17 pacientes correspondientes al 47,22% (IC 30,41% - 64,51%)
recibieron una combinacién de metamizol y paracetamol. Los tres pacientes restantes recibieron
otras combinaciones. Los cuatro pacientes que presentaron dengue cldsico con manifestaciones
hemorragicas (DMH) pertenecen al grupo de quienes recibieron paracetamol y metamizol
correspondiendo al 23,53% de aquella combinacién y al 11,11% de la totalidad de pacientes
estudiados y es estadisticamente significativo p=0,04.

Conclusiones: por la escasa informacion publicada, se concluye que no existen los suficientes
estudios en relacién al uso de anti-inflamatorios no esteroideos en pacientes con dengue y en los

pocos que se han realizado los resultados son no concordantes.
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ABSTRACT

Introduction: dengue is an infectious disease caused by the dengue virus consisting of four
serotypes. In Ecuador about 70% of the land area has the favorable environmental conditions for
breeding of Aedes aegypti vector transmitting the virus.

Objective: to describe the treatment received by patients hospitalized with dengue in a basic
hospital

Methods: a retrospective observational, descriptive study, based on medical records of
hospitalized patients diagnosed with dengue in Internal Medicine Basic Hospital, Jipijapa (Manabi-
Ecuador) during November 2010 - April 2012 was done.

Results: the study included 36 adult patients, 21 males (58.3%) and 15 women (41.7%). Of the
total group, 16 patients corresponding to 44.44% (CI 27.94% - 61.90%) received only
paracetamol, 17 patients corresponding to 47.22% (CI 30.41% - 64.51%) received a combination
of metamizol and paracetamol. The remaining three patients received other combinations. The
four patients who had classic dengue with hemorrhagic manifestations (DMH) belong to the group
who received paracetamol and metamizol corresponding to 23.53% of that combination and
11.11% of all patients studied and statistically significant p = 0 04.

Conclusions: the authors concluded that due to the limited information published, there are not
enough studies regarding the use of Non-Steroidal Anti-Inflammatory Agents in patients with

dengue and the few who have made the results are not consistent.

Keywords: dengue, anti-inflammatory drugs, paracetamol, metamizol
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INTRODUCCION

El dengue es una enfermedad infecciosa producida por el virus del mismo nombre y que consta de
cuatro serotipos: DEN-1, DEN-2, DEN-3, DEN-4. Desde hace muchos afos, mundialmente se han
realizado estrategias para unificar y simplificar los criterios diagndsticos y clasificacion asi como

mejorar el manejo de esta patologia.

En las guias de las OMS emitidas en 1997 para el diagndstico, tratamiento, prevencion y control
de la fiebre hemorragica del dengue (donde se actualiza informacion de la primera edicion emitida
en 1986), se menciona que los antipiréticos pueden estar indicados en pacientes con hipertermia,
sobre todo en aquellos pacientes con historial de convulsiones febriles, ademas, que los salicilatos
deben evitarse ya que pueden causar sangrado y acidosis, o precipitar el sindrome de Reye o
Reye-like y que el uso de paracetamol es preferible para reducir la fiebre, pero que deberia usarse

con precaucion.

En el afio 2002 la OMS menciona en un boletin?, que no es adecuado el uso de altas dosis de
paracetamol o antiinflamatorios no esteroideos (AINE 's) para el tratamiento de la fiebre amarilla,
dengue, gastroenteritis infecciosa y otras enfermedades febriles debido al riesgo de
hepatotoxicidad, nefrotoxicidad, irritacion gastro-intestinal grave y trastornos de la coagulacion;
se menciona ademas que en estos casos el metamizol puede ser una alternativa de eleccidon

debido a su accion prolongada, eficacia, ausencia de trastornos de la coagulacién y bajo costo.

En el 2009 la OMS publica las guias® para el diagndstico, tratamiento, prevencion y control del
dengue, en las que se menciona que no se debe administrar dacido acetilsalicilico, acido
mefenamico, ibuprofeno u otros farmacos antiinflamatorios no esteroideos o esteroides, debido a
que pueden agravar la gastritis o el sangrado, o asociarse con el sindrome de Reye. Solo se

menciona a los antibidticos en la hoja de informacion para los pacientes como “no necesarios”.

En octubre del 2010 en La Paz-Bolivia se emitieron las Guias de atencidon para enfermos de
dengue en la region de las Américas por parte de la OPS%. Se menciona: no usar AINES (acido
acetilsalicilico, dipirona, diclofenaco, naproxeno, etc.) no administrar antibidticos, ni corticoides,

evitar medicamentos por via intramuscular.

El objetivo de la presente investigacion es describir el tratamiento que recibieron los pacientes
hospitalizados con dengue en el periodo de estudio y compararlo con otros estudios referentes al

tema.
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METODOS

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, a partir de las historias clinicas de
los pacientes hospitalizados con diagndstico de dengue en el periodo noviembre 2010 - abril
2012, recabando la informacién, tanto médica, como de enfermeria, sobre las prescripciones y

medicacién administrada a dichos pacientes desde su ingreso hasta el alta hospitalaria.

Se incluyeron a todos los pacientes manejados en el area de hospitalizacion del servicio de
Medicina Interna del Hospital Basico Jipijapa (Manabi-Ecuador) en el periodo de estudio. Se utilizé
analisis mediante estadistica descriptiva, tablas de 2 X 2 con correccién de Fisher, frecuencias e
intervalos de confianza. Se excluyeron a los pacientes atendidos en el area de hospitalizacién de
Pediatria, a los de la Consulta Externa y a los que por diagndstico de dengue grave fueron

referidos directamente desde el Area de Emergencias a un hospital de mayor complejidad.

Al no haberse realizado ningun tipo de intervencién sobre los pacientes, sino solo el analisis de las
historias clinicas, no se requirié de consentimiento informado; el estudio se llevd a cabo tras la
autorizacion inicial del Jefe de Servicio de Medicina Interna del Hospital, el posterior arbitraje del

Comité de Investigacion y Docencia, finalmente la aprobacion de la Direccion del Hospital.

RESULTADOS

Se estudiaron un total de 36 pacientes, 21 varones (58,3%) y 15 mujeres (41,7%). La edad de
los pacientes estaba comprendida entre los 15 a 64 afios, con un promedio de 24,8 afos (DE +
14,56 afnos). El tiempo de estadia hospitalaria fue de entre uno y nueve dias con un promedio de
4,33 dias (DE % 1,8 dias).

Al ingreso, 25 pacientes correspondientes al 69,4% (IC: 51,0% - 83,7%) fueron diagnosticados
de dengue clasico y dos pacientes que correspondientes al 5,6% (IC: 0,7% - 18,7%) fueron
diagnosticados de dengue clasico con manifestaciones hemorragicas (DMH). Los pacientes
restantes fueron catalogados como otros diagndsticos (sindrome febril, infeccion de vias urinarias

[IVU], gastroenteritis) al ingreso.

Al alta, 32 pacientes correspondientes al 88,9% (IC: 73,9% - 96,9%) tuvieron como diagndstico
definitivo dengue clasico y cuatro pacientes (11,1%) (IC: 3,1% - 26,1%) fueron diagnosticados
como DMH.
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Del total del grupo, 16 pacientes correspondientes al 44,44% (IC 27,94% - 61,90%) recibieron
Unicamente paracetamol, 17 pacientes correspondientes al 47,22% (IC 30,41% - 64,51%)
tomaron una combinacidon de metamizol y paracetamol, un paciente correspondiente al 2,78% (IC
0,07% - 14,53%) recibié paracetamol metamizol y ketorolaco, un paciente correspondiente al
2,78% (IC 0,07% - 14,53%) recibi6 metamizol solo y un paciente correspondiente al 2,78% (ic
0,07% - 14,53%) recibié ketorolaco solo. De los 16 pacientes que recibieron solo paracetamol,
ninguno presentdé DMH, pero la p con correccién de Fisher no fue estadisticamente significativa
(0,08).

Los cuatro pacientes que presentaron DMH pertenecian al grupo que recibié paracetamol y
metamizol correspondiendo al 23,53% de aquella combinacion. De la totalidad de pacientes, el

11,11% presentaron manifestaciones hemorragicas y fue estadisticamente significativo p=0,04.

Del total de pacientes, 30 correspondientes al 83,3% no recibieron antibidticos; cuatro pacientes
correspondiente al 11,1% (IC 3,1% - 21,1%) recibieron ampicilina, un paciente correspondiente
al 2,8% (IC 0,1% - 14,5%) recibid ceftriaxone, un paciente correspondiente al 2,8% (IC 0,1% -
14,5%) recibié gentamicina. Los pacientes que recibieron antibioticos fueron aquellos que a su
ingreso tuvieron otro diagndstico. En el grupo de pacientes que recibid antibidticos, no se
encontré correlacion entre la administracion de éstos y la aparicion de manifestaciones

hemorragicas.

DISCUSION

A pesar que el uso de AINE s se excluye de las guias de manejo a nivel mundial por las posibles
complicaciones para los pacientes con dengue, se encuentra disponible muy poca informacion
sobre estudios que investiguen los reales efectos de estos farmacos sobre estos pacientes. Si bien
es cierto, todas las guias mencionan como Unico antipirético a usar en pacientes con dengue al
paracetamol, hay escasas publicaciones que comparen su efectividad para disminuir los sintomas

o evallen los efectos adversos®.

En el 2012 la OMS publica el Manual para el manejo clinico del dengue, que se menciona como un
“complemento” de la edicién del 2009 y en el cual, la informacidn sobre la medicacion a evitarse

es practicamente la misma, con la diferencia que se incluye también a los antieméticos®.

En este estudio el 52,8% de los pacientes analizados habian recibido metamizol en algun
momento de su estancia hospitalaria. En un trabajo publicado en Colombia en el 2011 por

Malagon y cols., se menciona que puede considerarse la administracion de dipirona de forma
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exclusiva en centros de segundo y tercer nivel de atencién, y esta no se debe administrar por via
intramuscular, ni en pacientes pediatricos y en caso de utilizarse se deben informar al paciente

sobre los riesgos’.

En un estudio realizado en Peru por Suarez y cols. también en el 2011, se reporta que el 25% de
los pacientes estudiados recibieron “tratamiento no recomendado” (AINES, antibidticos o
corticoides) pero al comparar los casos con los controles, no evidenciaron como un factor de
riesgo para dengue grave el haber recibido estos medicamentos durante el curso de la
enfermedad®, son estos resultados concordantes con el presente estudio en lo que respecta al

metamizol.

Un estudio de cohorte prospectiva publicado en el 2005 y realizado en Colombia por Diaz y cols.?
utilizando un AINE en pacientes con dengue, evalla el uso de la dipirona en 110 personas. Los
autores reportan que la administracion de este medicamento (intramuscular o intravenoso) en las
primeras 96 h de enfermedad se asocid con un aumento del riesgo de desarrollar dengue
hemorragico y que los pacientes tratados con dipirona presentaron un recuento de plaquetas
significativamente menor. Ademas, en este estudio no se encuentra asociacién entre el riesgo de

desarrollar dengue hemorragico y el uso previo de otros AINE ‘s como ibuprofeno o diclofenac.

En otro estudio!® de tipo observacional, prospectivo y abierto realizado utilizaron metamizol en 50
pacientes con dengue, como medicamento de primera eleccidn, independientemente del nivel de
trombocitopenia, leucopenia y manifestaciones hemorragicas. Los autores reportan que todos los
pacientes tienen buena respuesta clinica, sin reacciones adversas y concluyen que el metamizol es
inocuo en pacientes con dengue clasico y dengue hemorragico, este resultado tiene alguna
concordancia con nuestro estudio, ya que si bien se encontré el 21% de pacientes con
manifestaciones hemorragicas que recibieron metamizol, la correlacion entre estas dos variable

fue pobre.

El uso de AINEs y en especial metamizol, en cuanto al tratamiento de dengue, es un tema todavia
controversial, pese a las recomendaciones de no administrarlos por parte de la OMS, en
Latinoamérica se han realizado muy pocos estudios al respecto, todos de tipo observacional con
resultados contrapuestos, dentro de estos estudios se destacan los resultados encontrados con
metamizol, ya que existe solo un estudio mexicano que avala su uso, si bien, durante el presente
estudio se encontré que el 23,5% de pacientes con manifestaciones hemorragicas que recibieron
este farmaco, la correlacion fue pobre; posiblemente las manifestaciones hemorragicas no estén
en relacion con el uso del farmaco, debe tomarse en cuenta que durante el presente estudio se

encontr6 que en el 11,8% de manifestaciones hemorragicas en pacientes tratados con
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paracetamol, (es este el farmaco recomendado en las guias de manejo) la correlacion entre el uso
de paracetamol y manifestaciones hemorragicas fue escasa. La principal limitaciéon de este trabajo

es el tamafo de la muestra.

CONCLUSIONES

Los datos recopilados de los estudios previos y del presente estudio, pese a ser muy interesantes
desde el punto de vista observacional, no son suficientes para aclarar esta disyuntiva en cuanto al
uso de metamizol en pacientes con dengue, debera plantearse un ensayo clinico controlado que
evalle la eficacia y seguridad de este farmaco, dada la importante prevalencia, el manejo
complejo y el alto costo social e institucional de esta enfermedad en las zonas tropicales de
América y el resto del planeta, tomando en cuenta ademas las consideraciones bio-éticas del caso

por las posibles complicaciones.
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