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RESUMEN

El dengue es una enfermedad considerada
como el mayor problema de salud publica en
paises tropicales. Un importante porcentaje de
pacientes que lo padecen requieren ingreso
a la unidad de cuidados intensivos (UCI) de-
bido a la severidad del cuadro clinico. El pre-
sente caso reporta la evolucion clinica de una
gestante de ocho semanas con cuadro febril
asociado a trombocitopenia y leucopenia. La
paciente procede de un area endémica para
enfermedades tropicales, lo que lleva a realizar
un diagnostico de dengue con caracteristicas
hemorragicas.

Enla UCI, la paciente presenta hemorragia del
primer trimestre y hematoma placentario, por
lo que, ante el estado de embarazo y el riesgo
de pérdida del mismo, se decide monitorizar la
funcion hematologica con tromboelastrografia
y transfundir hemoderivados segun los hallaz-
gos especificos. Se logra controlar y revertir
el proceso de sangrado obstétrico con evolu-
cion favorable de la paciente y egreso de UCI.
En el presente articulo se reporta la utilidad
de la monitorizacion dinamica de la funcion
hematolégica con tromboelastografia en pa-
cientes con dengue hemorragico y condicio-
nes especiales, tales como el embarazo.

INTRODUCCION

El dengue es una enfermedad tropical, carac-
terizada por fiebre y hemorragia, causada por
el arbovirus dengue, genero flavivirus (trans-
mitido por artropodos), el cual es transmitido
por la picadura de mosquitos del genero Ae-
des aegypti, especie con una amplia distribu-
cion en territorios inferiores a 1800 m s n m.
Segun datos de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) el dengue es el mayor problema
de salud publica en paises tropicales y subtro-

picales, siendo la causa de mas de 500 000
hospitalizaciones por afio, con una mortalidad
de 1% (1).

Para 2012, en Colombia se reportaron 54
726 casos de dengue, de los cuales 1 641
corresponden a dengue grave y 25 174, a pa-
cientes menores de 15 anos, con una letalidad
del 3.9%, lo que situa al pais como territorio
endémico para dengue en los ultimos afios (2).
Ahora bien, no existen datos claros sobre su in-
cidencia en poblacion obstétrica; sin embargo,
se ha reportado una condicion de susceptibili-
dad para el desarrollo de infecciones con au-
mento en la severidad de las mismas. Ademas,
hay evidencia creciente de la predisposicion al
desarrollo de cuadros de activacion y respues-
ta inmune severa especialmente en casos de
infecciones por Plasmodium falciparum y Lis-
teria monocytogenes y cuadros virales como
influenza AH1N1 (3).

Recientemente se han implementado técni-
cas para direccionar la terapia transfusional en
pacientes con enfermedades criticas, como la
tromboelastografia, que avalua las diferentes
fases de la coagulacion y lisis del coagulo. La
reduccion en la morbimortalidad y el costo
asociado a la atencién en salud, producto de
la disminucion en el numero de transfusiones,
se han descrito como las principales ventajas
en su uso (4). Aunque existen reportes que
evidencian la utilidad de la tromboelastografia
en sepsis (5), hasta el momento se descono-
ce su aplicabilidad clinica en pacientes con
infeccion por dengue y complicaciones he-
morragicas que requieran administracion de
hemoderivados.

Teniendo en cuenta lo anterior, se presen-
ta el caso de una paciente embarazada con
dengue hemorragico, tratada en un hospital
universitario de Colombia, a la que se le apli-
co terapia transfusional mediante la utiliza-
cion seriada de tromboelastografia con el de
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fin controlar el sangrado obstétrico y evitar la
pérdida de la gestacion.

PRESENTACION DEL CASO

Informacién del paciente

Mujer de 33 afos de edad, embarazada, na-
tural y procedente de Bogota D.C. y dedica-
da a labores domésticas.

Hallozgos clinicos

Mujer de 33 afios, sin antecedentes médi-
co-quirurgicos previos, quien cursa su segun-
da gestacioén, con ocho semanas de embarazo
para el momento en el que acude a hospital.
La paciente ingresa al servicio de urgencias
por un cuadro clinico de cinco dias de evo-
lucion de fiebre intermitente, de 38.3°C en
repetidas ocasiones, asociado a escalofrios,
mialgias generalizadas, dolor osteomuscular,
reto-ocular y cefalea, ademas de nauseas, as-
tenia, adinamia y dolor abdominal.

Niega antecedentes de trauma o infecciones
vaginales o del tracto urinario. Ilgualmente, infor-
ma que para el momento de la consulta se en-
contraba en controles prenatales sin ningun
hallazgo anormal. Como evento importante aso-

ciado comenta que siete dias antes a la consul-
ta viajo a region endémica para multiples en-
fermedades tropicales, pues esta ubicada a una
altitud de 300 m s nivel mar. Al preguntarsele
de nuevo, manifiesta haber recibido multiples
picaduras por insecto en el destino de su viaje.

Calendario y evaluacién diagnéstica

Con base en los hallazgos clinicos se hizo una
sospecha de infeccién por virus de dengue y
se solicitaron paraclinicos de ingreso (ver Tabla
1). El examen fisico de ingreso no evidencio le-
siones asociadas a fenédmenos hemorragicos
como son equimosis, petequias o hematomas.
El unico hallazgo anormal al examen fisico se
dio durante la estancia en la unidad de urgen-
cias, donde la paciente present6 un episodio
de sangrado genital agudo, escaso y rutilante.
Se omiti¢ realizar tacto vaginal y se optd por
hacer ecografia obstétrica, la cual confirmo
viabilidad fetal con presencia de un hematoma
retroplacentario de aproximadamente 50%, lo
que permitio hacer un diagndstico de amenaza
de aborto; ante el riesgo de complicacion he-
morragica, la paciente fue trasladada a la UCI,
donde se confirmé el diagnodstico de infeccion
por dengue a través de la identificacion de IgG
e IgM positivos para dengue.

Tabla 1. Hemograma y quimica sanguinea desde el ingreso hasta el dia cinco.

Neutré-
filos ¢/

mm3

Leuco-
citos ¢/
mm3

Hgb/ | Heto | AST | ALT mg mg / LDH
dl (%) | (U/L) | (U/L) di di seg seg dl)

3250 | 1340 |45000 1022 [ 1172 [0.29 [0.15 Ct Ct
10) | 26)
11 |46
3000 |1250 [30000 |14 |42 |919 |954 Ct |(ct
10) |28)

1118
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4250 2300 42000

5300 2700 65000

AST: Aspartato transferasa; ALT: Alanino transferasa; BT: Bilirrubina Total; BD: Bilirrubina Directa; c: célu-
las; Ct: Control; LDH: Lactato Deshidrogenasa; PT: Tiempo de Protrombina; PTT: Tiempo Parcial de Trom-
boplastina; Rto: Recuento; Hgb: hemoglobina, Hcto: hematocrito; PT: tiempo protrombina; PTT: tiempo de
tromboplastina; LDH: deshidrogenasa léctica.

Fuente: elaboracion propia a partir de los datos obtenidos en el estudio.

Durante la vigilancia en cuidado intensivo
permanece hemodinamicamente estable, aun-
gue con sangrado vaginal escaso y persistente,
sin compromiso en la funcién respiratoria, renal
0 neurologica.

INTERVENCION TERAPEUTICA

Al tercer dia de hospitalizacion y ante el
descenso abrupto del recuento plaqueta-
rio, se decidio realizar transfusién de pla-
quetas y solicitar tromboelastograma (TbEg)
para determinar el estado de coagulacion.
Se reportd TbEg con R: 12.5, K: 13.0, an-
gulo DEG: 20.4, MA: 27.2 (Figura 1 A). Por
su parte, un hemograma de control toma-
do seis horas después de la transfusion
de plaquetas arrojo los siguientes resulta-
dos: Hg: 14.4g/dL, Hcto: 42.3%, N: 50%,
L: 40.1%, conteo de plaquetas: 20 700cel/
mma3. Teniendo en cuenta el riesgo de abor-
to por persistencia del sangrado vaginal, se
optd de nuevo por transfundir hemoderiva-
dos, esta vez con plaquetas y plasma fresco
congelado (PFC), e iniciar administracion
de fitomenadiona 10mg intravenosa (V).
Los tromboelastogramas de control soli-

citados durante las siguientes 24 horas se
muestran en la (Figura1 B, Cy D).

Seguimiento y evolucién

Durante su estancia en la UCI se reporto un
antigeno sérico de dengue positivo tipo IgM e
IgG. Por su parte, la paciente tuvo evolucion
satisfactoria, sin presentar nuevos episodios
de sangrado. Al sexto dia de evolucion de la
enfermedad y con TbEg con correccién de
las fases la paciente fue retirada de la UCI sin
complicaciones, con seguimiento multidisci-
plinario por servicios hospitalarios de obstetri-
cia, infectologia y psicologia. A los siete dias
de egreso se realizd ecografia obstétrica de
control en la cual se observé que persistia
hematoma retroplacentario, pero con una dis-
minucion en el 50% del tamafo original, con-
tinuando con viabilidad fetal.

DISCUSION

La presentacion clinica del dengue es muy
amplia y depende de las fases de la enfer-
medad, variando desde casos asintomaticos
o con febriculas en la fase febril (0-3 dias),
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hasta casos severos de hemorragias, esta-
dos de choque o disfuncién organica en la
fase critica (3-6 dias) y posterior resolucion
de los sintomas en la fase convaleciente (>6
dias). En afios recientes, se realizé una cla-
sificacion de esta enfermedad de acuerdo a
su presentacion clinica con el fin de identi-

ficar a tiempo los casos severos y guiar su
tratamiento; esta clasificacion se basa en la
presencia o ausencia de signos de alarma 'y
los estados de dengue grave, caracterizados
por choque, hemorragias o compromiso or-
ganico como miocarditis, hepatitis, encefali-
tis, insuficiencia renal (6).

Figura 1. A. Tromboelastograma inicial con patrén de anticoagulacién y deficiencia de factores de
coagulacién (tiempo k prolongado, éngulo alfa disminuido, amplitud méxima disminuidal).

Figura 1. B. Tromboelastograma (TbEg) # 1 de control posterior a transfusién de plaquetas y 10U de PFC
(correccién gradual en valores de tiempo K, dngulo alfa, amplitud maxima).
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Figura 1. C. ThEg # 2 control posterior a segunda transfusién de concentrado de Plaquetas.
Figura 1. D. ThEg # 3 control posterior a transfusién de PFC (correccién de tiempo K, dngulo
alfa,amplitud méxima, cercano a valores de referencia).

Fuente: Elaboracion propia.

Los riesgos de presentar cuadros de den-
gue hemorragico en el embarazo se determi-
nan por el trimestre en el cual se contraiga,
incluyendo hemorragia vaginal, amenaza de
aborto y cuadros de abruptio placentae; al
respecto, Carles et al. (7) determinaron una
frecuencia aumentada de parto pretérmino
del 55% en la Guyana francesa, datos simi-

lares a los reportados por Poli et al. (8). Por
su parte, Restrepo et al. (9) reportaron un au-
mento en la incidencia de amenaza de aborto
y parto pretérmino en pacientes con dengue
hemorragico en Colombia.

Un estudio mas reciente reporta la presen-
cia de eventos hemorragicos asociados a la in-
feccion materna por dengue, en el 10% de los



TROMBOELASTOGRAFIA PARA DIRIGIR LA TERAPIA TRANSFUSIONAL EN DENGUE HEMORRAGICO

casos, remarcando que en el primer trimestre
hay asociacion a hematoma retroplacentario
(10). Se ha recopilado evidencia que sugiere
que no existe relacion entre los casos de den-
gue y la presencia de malformaciones congé-
nitas durante el primer trimestre del embarazo.
Sin embargo en la India, Sharma & Gulati (11)
reportan algunos casos de defectos en el tubo
neural posteriores a una epidemia regional de
dengue, sin que se lograran encontrar defec-
tos cromosomicos asociados (11).

La mayoria de los individuos que adquieren
la infeccion y desarrollan la enfermedad, evo-
lucionan hacia dengue clasico, enfermedad
febril autolimitada que usualmente no presenta
complicaciones. Sin embargo, una proporcion
variable de pacientes desarrolla hemorragias
espontaneas, disminucion del recuento de pla-
quetas y signos de extravasacion del plasma.
El conjunto de estas manifestaciones define el
sindrome de dengue hemorragico

En varios estudios se han reportado mani-
festaciones hemorragicas entre el 35 a 50%,
siendo las mas comunes epistaxis, gingivo-
rragia y sagrado gastrointestinal (12-13). A
pesar de este comportamiento, algunos auto-
res, como Chaudhary et al. (14), consideran
que no hay asociacion entre las manifesta-
ciones hemorragicas y el conteo plaquetario,
aunque, debido a la heterogenicidad en la
seleccion de los pacientes, esta afirmacion
no se ha podido confirmar. Finalmente, en
poblaciones especiales como nifios y emba-
razadas, es posible que la trombocitopenia
profunda esté fuertemente relacionada con la
severidad del dengue, estimada esta ultima
en términos de hemorragias (mayores y me-
nores) y signos de extravasacion plasmatica.

Es precisamente en este grupo de pacien-
tes donde existe discusion sobre realizar trans-
fusiones, especialmente de plaquetas. Hasta el
momento no hay datos que con certeza aso-

cien aborto a infeccion por dengue en el primer
trimestre; no obstante lo anterior, si hay una
asociacion entre la presencia de un hematoma
placentario y el riesgo de aborto, llegando a re-
portes del 5 al 17% de pérdidas en pacientes
con hematomas, con un OR de 2.18 (1.20-
3.67) (15-17).

Si bien existen multiples causas etiologicas
de hematomas retroplacentarios, incluyen-
do malformaciones fetales, insuficiencia de
cuerpo luteo, trauma e infecciones perinata-
les como parvovirus y toxoplamosis, también
se han reportado en infecciones adquiridas a
nivel uterino y sistémico (18). Al considerar
el caso aqui presentado, es posible afirmar
que el hematoma placentario estuvo asocia-
do a una infeccién de tipo viral sistémico y se
agravo por la presencia de disfuncion hema-
tolégica con trombocitopenia severa.

En este contexto, y conociendo el riesgo de
aborto, no existe un protocolo que determine
si la correccion o no de la coagulopatia mejora
el pronostico obstétrico y disminuye el riesgo
de aborto. Basurko et al. (10), en su serie de
53 pacientes, reportan dos casos de aborto
temprano por sangrado utero-vaginal y cinco
complicaciones hemorragicas en el momento
del parto. En otro estudio, Chotigeat et al. (19)
compararon pacientes a las que se les trans-
fundié plaguetas antes del parto con aquellas
a las que no se les transfundio, encontrando
una reduccion de eventos hemorragicos aso-
ciados en el primer grupo.

La disfuncion hematologica observada en
el estudio de tromboelastografia, conside-
rando que este es un test que evalua la he-
mostasia desde un punto de vista funcional
representado por la interpretacion del mode-
lo celular de coagulacién, y que su aplicacion
en diferentes escenarios clinicos, especial-
mente en pacientes de cirugia cardiovascu-
lar y en pacientes de trauma, representa una
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opcion indicada para corregir las alteracio-
nes hematologicas agudas y disminuir el uso
innecesario de hemoderivados (20). Es im-
portante enfatizar que las pruebas de coagu-
lacién convencionales no permiten abordar el
trastorno de coagulaciéon subyacente, lo que
con frecuencia resulta en un reemplazo in-
necesario de los componentes de la sangre.
Asi, el analisis de tromboelastografia permi-
te a los médicos reconocer la presencia de
coagulopatia y, lo que es mas importante,
comprender el trastorno de coagulacion sub-
yacente (20).

En el presente caso la alteracion en la maxi-
ma amplitud fue determinada mediante trom-
boelastografia, con lo que fue posible realizar
la transfusion de plaquetas hasta corregir esta
variable y asegurar una adecuada funcionalidad
plaquetaria, lo que permitié solventar el sangra-
do vaginal. Si bien es discutible determinar si
esta conducta resulto benéfica para la paciente
o si la terminacion del sangrado vaginal y reab-
sorcion del hematoma se hubiera podido lograr
tan solo a través de reposo y manejo médico
de los sintomas de la infeccion viral, el presen-
te reporte plantea la posibilidad de incluir esta
conducta en el ejercicio médico.

No existen registros en la literatura que eva-
luen el rendimiento y utilidad de la tromboe-
lastografia como un test dinamico para definir
la correccién de la coagulopatia y, especifica-
mente, la trombocitopenia en pacientes con
dengue hemorragico, asi como tampoco en
pacientes embarazadas con dengue. Se estan
reportando casos de uso en otras condiciones
obstétricas, como higado grado agudo del em-
barazo (21), un motivo mas para considerar de
relevancia este reporte.

Ahora bien, los autores también aceptan
que el caso aqui reportado presenta debili-
dades, pues en el mismo no se determinaron
otras causas de hematoma placentario, por

ejemplo malformaciones fetales, pero, debi-
do a la edad gestacional de la paciente y el
curso agudo de la enfermedad, se opto por el
manejo clinico descrito.

CONCLUSION

En pacientes con hematoma retroplacentario
e infecciéon por dengue asociada a trombo-
citopenia severa existe un riesgo aumentado
de aborto y pérdida fetal. La correccion de la
coagulopatia puede mejorar el pronéstico del
embarazo. Las pruebas convencionales de
coagulacion pueden subvalorar el riesgo de
coagulopatia y de aumento del sangrado se-
cundario al hematoma. La tromboelastografia
puede ser una herramienta util en lo que refiere
a identificar pacientes con alto riesgo de san-
grado debido a trombocitopenia severa en ca-
sos de dengue durante el embarazo, por lo que
su uso en instituciones donde se cuente con
esta tecnologia debe ser considerado.
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