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RESUMEN

El dengue es una grave amenaza global para la salud, con millones de casos
anuales en zonas tropicales y subtropicales, y su incidencia ha aumentado debido
a factores como la urbanizacion, poniendo a mas de 2600 millones de personas en
riesgo de formas severas de la enfermedad que pueden ser prevenidas a partir de
analisis laboratoriales oportunos. El objetivo general fue evaluar el perfil
hematolégico y bioquimico como predictores de severidad de dengue en pacientes
del Servicio de Medicina del Hospital Regional Docente de Trujillo. La metodologia
fue aplicada, y cuantitativa de disefio no experimental y de corte transversal. La
poblacion estuvo compuesta por 229 pacientes y se realizO un muestreo por
conveniencia de acuerdo a los criterios de seleccion, tomando un total de 104
pacientes. Para la recoleccion de datos se emple6 una ficha validada. Lo resultados
indican que los parametros del perfil hematologico que predicen la severidad de
dengue son hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular medio, hemoglobina
corpuscular media y plaquetas (p<0.05) y los parametros del perfil bioquimico que
predicen la severidad de dengue son wurea, bilirrubina total, aspartato
aminotransferasa (AST), alanino aminotrasnferasa (ALT), creatinina y LDH
(p<0.05). Por lo tanto, se concluye que el perfil hematologico y bioquimico son

predictores de severidad de dengue.

Palabras clave: perfil hematolégico, perfil bioquimico, predictor de

severidad, dengue severo.
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ABSTRACT

Dengue is a serious global health threat, with millions of cases annually in tropical
and subtropical areas, and its incidence has increased due to factors such as
urbanization, putting more than 2.6 billion people at risk of severe forms of the
disease. that can be prevented through timely laboratory analysis. The general
objective was to evaluate the hematological and biochemical profile as predictors of
dengue severity in patients of the Medicine Service of the Regional Teaching
Hospital of Trujillo. The methodology was applied, and quantitative with a non-
experimental and cross-sectional design. The population was made up of 229
patients and convenience sampling was carried out according to the selection
criteria, taking a total of 104 patients. A validated form was used to collect data. The
results indicate that the hematological profile parameters that predict the severity of
dengue are hemoglobin, hematocrit, mean corpuscular volume, mean corpuscular
hemoglobin and platelets (p<0.05) and the biochemical profile parameters that
predict the severity of dengue are urea, bilirubin total, aspartate aminotransferase
(AST), alanine aminotransferase (ALT), creatinine and LDH (p<0.05). Therefore, it
is concluded that the hematological and biochemical profile are predictors of dengue

severity.

Keywords: hematological profile, biochemical profile, severity predictor,

severe dengue.



I. INTRODUCCION

La infeccion por dengue se considera una amenaza para la salud mundial
debido a que es contraida por millones de individuos cada afio en zonas tropicales
y subtropicales, donde los mosquitos que transmiten el virus estan ampliamente
distribuidos.! La patologia tiene una elevada morbi-mortalidad y se debe a la
exposicién a cualquiera de los serotipos virales del dengue (DENV1-DENV4). La
“Organizacion Mundial de la Salud” (OMS) estima que entre 50 y 100 mill. de
individuos se contagian con dengue anualmente en mas de 110 naciones
endémicas, y que la cifra de casos ha crecido exponencialmente en los ultimos afios

en diversas regiones del planeta.?

Las consecuencias de la infeccion por DENV van desde la condicién
asintomatica, la “fiebre del dengue” (FD), o formas graves, como la “fiebre
hemorragica del dengue” (FHD) y el “sindrome de shock por dengue” (SSD). El
dengue severo se caracteriza por disminucion de plasma, edemas, dificultad para
respirar, pérdidas sanguineas graves o deterioro de érganos.? Las manifestaciones
clinicas ofrecen los primeros marcadores para predecir la enfermedad grave del
dengue. Un metaanalisis reciente de la sintomatologia del dengue grave muestra
que el sangrado, las nauseas, los vomitos, el dolor abdominal, las erupciones
cutaneas y la hepatoesplenomegalia se asocian con la enfermedad del dengue

grave.*

Los pacientes con dengue se agrupan en dos: uno con signos de alarma que
incluyen dolor abdominal, sangrado de las mucosas y agrandamiento del higado
que justifican el ingreso en la UCl y el otro sin esos signos.® La prediccion temprana
de dengue severo en personas sin signos de alarma que mas tarde pueden
desarrollar FHD grave es muy importante para brindar la mejor atencion de apoyo,

ya que aun no se comercializan vacunas aprobadas para la inmunizacion.

En el presente afio se tuvo un brote de dengue en las zonas calidas del Perq,
causando alarma entre la poblacion y propiciando el decretar como emergencia
sanitaria a 222 distritos a nivel nacional, algunos de los cuales se encuentran en el
departamento de La Libertad.® Segun los Gltimos informes del MINSA, publicados
en mayo del 2023, el pais enfrenta una alta incidencia de dengue, especialmente
en las regiones de Loreto, Piura, Tumbes y La Libertad. Segun el “Centro Nacional
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de Epidemiologia, Prevencion y Control de Enfermedades de Perd” (CDC), se han
registrado 98760 casos y121 defunciones a causa del dengue a nivel nacional hasta
la semana 20 del afio 2023, con un aumento del 154 % respecto al 2022.” Ademas,
los grupos etarios que se encuentran mas afectos por esta enfermedad son

aguellos con edades de 30-59 afios y 0-11 afios, principalmente mujeres.

Por otro lado, las pruebas laboratoriales son esenciales para el diagnostico
y tratamiento de enfermedades infecciosas transmitidas por mosquitos, ya que
permiten detectar la presencia del virus y evaluar la respuesta del sistema
inmunoldgico del paciente.® Para el diagnéstico del dengue se emplean diferentes
métodos de laboratorio, entre los que se encuentran las pruebas seroldgicas, que
identifican anticuerpos que se dirigen ante el virus, las pruebas de PCR que
detectan el material genético viral y las pruebas de hemograma que miden el

nimero de células en la sangre y los indicadores de inflamacion.®

La toma de pruebas laboratoriales en pacientes sospechosos de dengue es
importante para el diagndstico oportuno y para evitar la complicacion de la
enfermedad a casos severos.!® De acuerdo a lo expuesto anteriormente, las
variables en este estudio son el perfil hematoldgico y bioquimico como predictores
de dengue severo; la asociacion de estas variables nos ayudara a tomar acciones
pertinentes en el momento preciso antes de que la enfermedad se complique en

los pacientes, brindando asi un tratamiento y rehabilitacién oportunas.*!

De forma paralela se observd que en el “Hospital Regional Docente de
Trujillo” los casos de dengue se incrementaron de forma alarmante durante la
primera mitad del afio 2023, generando un grado de emergencia sanitaria que hasta
el momento no se conocian, debido a ello se formulo el siguiente problema general:
¢ El perfil hematoldgico y bioquimico pueden servir como predictores de severidad
de dengue en pacientes del Servicio de Medicina del Hospital Regional Docente de
Trujillo? A partir del que se desprenden los siguientes problemas especificos: (i)
¢ El perfil hematol6gico puede servir como predictor de severidad de dengue?; (ii)
¢ El perfil bioquimico puede servir como predictor de severidad de dengue?

Esta investigacion presenta una justificacion tedrica relacionada a que el
dengue es una enfermedad grave que puede llevar a complicaciones e incluso a la

muerte en casos severos. Por tanto, contar con herramientas diagnosticas y
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predictivas que permitan identificar la gravedad de la enfermedad es fundamental
para ofrecer un tratamiento oportuno y adecuado. La evaluacion de las
caracteristicas hematoldgicas y bioquimicas del paciente puede ser un instrumento
atil para identificar la gravedad del dengue en una fase temprana, lo que permitiria
tomar medidas para prevenir complicaciones y disminuir la mortalidad. Ademas, la
investigacion del perfil predictivo de la severidad del dengue permitira entender
mejor el curso de la enfermedad e innovar con nuevas intervenciones terapéuticas.
En suma, la investigacion del perfil hematoldgico y bioquimico como predictores de
severidad de dengue en pacientes del Servicio de Medicina del Hospital es
importante para desarrollar un mejor tratamiento en los pacientes afectados por
esta enfermedad tan grave, y para identificar nuevas estrategias terapéuticas que

puedan prevenir las complicaciones de la enfermedad en el futuro.

Con el fin de contribuir a evitar los casos severos de dengue es que esta
investigacion propone identificar cuales son los marcadores que se asocian a
enfermedad grave y de esta manera tratarlos de forma oportuna, disminuyendo la
tasa de defunciones en pacientes graves con dengue. Debido a lo expuesto en el
problema vy justificacion, se planteo el siguiente objetivo general: Evaluar el perfil
hematoldgico y bioquimico como predictores de severidad de dengue en pacientes
del Servicio de Medicina del Hospital Regional Docente de Truijillo. A partir del cual
se desprenden los siguientes objetivos especificos: (i) Evaluar el perfil hematologico
como predictor de severidad de dengue; (ii) Evaluar el perfil bioquimico como

predictor de severidad de dengue.

Como respuesta al problema de investigacion se plantearon las siguientes
hipétesis. H1: El perfil hematolégico y bioquimico sirven como predictores de
severidad de dengue en pacientes del Servicio de Medicina del Hospital Regional
Docente de Trujillo. HO: “El perfil hematolégico y bioquimico no sirven como
predictores de severidad de dengue en pacientes del Servicio de Medicina del

Hospital Regional Docente de Truijillo”.



ll. MARCO TEORICO

El proposito del estudio cientifico realizado por Sibilla (2018) fue: determinar
gué factores clinicos podian predecir si un paciente con fiebre por dengue iba a
desarrollar una forma grave de la enfermedad, que puede causar hemorragia y
shock. El estudio encontré que habia 10 factores que se podian medir al inicio de
la enfermedad y que estaban relacionados con un mayor riesgo de complicaciones.
Estos factores incluian signos de afectacion hepatica, abdominal y vascular, asi
como anemia y fiebre alta. El estudio sugiere que estos factores se pueden usar
para identificar a los pacientes que necesitan un seguimiento mas estricto y un
tratamiento mas oportuno, para reducir la gravedad y la mortalidad por dengue

hemorréagico.*?

Segun Garcia, et al. (2020) se analiz6 parametros hematoldgicos vy
bioquimicos en pacientes con infecciébn por dengue, para verificar si existen
alteraciones en estas variables y si pueden ser utilizadas como indicadores de la
enfermedad. Se utilizaron diversas metodologias de estudio, y se encontrd que solo
el 3.1% de los pacientes con trombocitopenia en estudio presentaban un cuadro
activo de dengue. Aunque algunas variables bioquimicas estaban dentro de los
valores normales, se encontré una excepcion en la TGO. En conclusion, este tipo
de estudio puede ser valioso para identificar mas casos de dengue durante la

temporada invernal, cuando el vector del virus es mas prevalente.!3

En la tesis de Azin (2018) el objetivo fue correlacionar examenes de
laboratorio, sintomas y signos de alerta en la evolucion del dengue, observando su
frecuencia en las formas mas graves para mejorar la terapéutica. La mayoria de los
pacientes presentaron “fiebre hemorragica por dengue” (FHD), seguida de “dengue
clasico” (DC) y “dengue grave” (DG). Los pacientes con DC presentaron
alteraciones laboratoriales importantes como plaguetopenia y elevacién de las
transaminasas, que resultd en su hospitalizacion. Las principales alteraciones
laboratoriales encontradas en la FHD fueron plaquetopenia, hemococentracion y
elevacion de transaminasas. Los resultados son relevantes para la evaluacion de
la enfermedad y la deteccion temprana de las formas mas graves, lo que puede

ayudar en la terapéutica para los pacientes.'*



El estudio de Consuegra, et al. (2019) tuvo como finalidad describir los
parametros clinicos, epidemiolégicos y laboratoriales del dengue en nifios de un
hospital de Jaén. Se observé que el 51% de los casos eran adolescentes de entre
13y 17 afiosy el 51% de los casos reportados de dengue eran varones. La mayoria
procedia de zonas urbanas y no presentaban antecedentes personales patolégicos.
Los sintomas mas frecuentes fueron fiebre, mialgia y artralgia. Las caracteristicas
laboratoriales mas relevantes fueron la hemoconcentracion y trombocitopenia. Los
pacientes pediatricos fueron hospitalizados durante un periodo de 3 a 5 dias. En
resumen, el dengue en Jaén afecta principalmente a adolescentes de zonas

urbanas y presenta ciertos sintomas y caracteristicas laboratoriales en comun.®

Segun Guzman, et al. (2019) en su articulo de revision explican que los
“arbovirus” son uno de los mayores causantes de emergencia salubre debido a la
morbi-mortalidad a la que nos exponen. Cuba ha afrontado el riesgo de la
diseminacién del dengue y otros arbovirus, convirtiéndose en una prioridad del pais.
El seguimiento del virus ha variado durante afos, con cuatro etapas de desarrollo.
Este trabajo resume las técnicas realizadas para la vigilancia laboratorial del
dengue y otros arbovirus desde 1970 hasta 2017.16

En la tesis de Grefa (2021) se buscaba recopilar informacion actualizada
sobre cdmo se manifiesta y se diagnostica el dengue en Ecuador. Se utilizaron
fuentes primarias y secundarias, y se seleccionaron 65 publicaciones de revistas
cientificas que se encontraron en buscadores. Como resultado se expuso que los
sintomas del dengue son variados y pueden llevar a la muerte del paciente, lo cual
fue confirmado por varios autores de diferentes nacionalidades. En Ecuador, las
pruebas de laboratorio que se usan para diagnosticar el dengue son Elisa con
captura de NS1 y deteccion de anticuerpos a través de prueba serologica
cualitativa, ELISA con captura de IgM e IgG y RT-PCR.%/

El trabajo de Martin, et al. (2020) consisti6 en un estudio cuantitativo
longitudinal prospectivo en el “Hospital Clinico Quirurgico Docente Amalia Simoni”
de 2016 a 2017, con una muestra aleatoria formada por 90 pacientes con sospecha
de dengue. Los sintomas tempranos mas frecuentes fueron aumento de
temperatura, dolor de cabeza y articulaciones, y se relacionaron de forma

significativa con la leucocitosis, hematocrito alto y trombocitopenia. Se encontré alta
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prevalencia de los pacientes masculinos que no presentaron signos de alarmay se

determiné que estos signos estan vinculados a un mayor riesgo de la enfermedad.*®

En la tesis de Andrade (2018) se explica que los cambios climaticos y las
condiciones ambientales en la regiébn amazédnica han propiciado enfermedades
transmitidas por vectores como mosquitos del género Aedes, afectando a las
personas sin identificar variables socioecondmicas. Los sintomas iniciales pueden
ser inespecificos, con fiebre como el signo principal. Se necesitan evaluaciones
hematoldgicas, bioquimicas y de imégenes para establecer el curso de la
enfermedad. La confirmacion del dengue se realiza con estudios serolégicos a partir

del 5to dia de enfermedad.®

En el articulo cientifico de Nandwani, et al. (2020) se evaluaron los datos de
613 pacientes y se encontré que valores bajos de hemoglobina, recuento de
plaguetas, volumen corpuscular medio, concentracion de hemoglobina corpuscular
media y volumen plaquetario medio, junto con valores altos de recuento total de
leucocitos, hematocrito y amplitud de distribucion de glébulos rojos, se
correlacionaron con varias complicaciones y desenlaces clinicos. El recuento inicial
de plaquetas < 20,000/mL y TLC = 20,000/mL se asociaron significativamente con
la mortalidad. Se concluye que los parametros hematologicos observados
temprano en dengue pueden predecir los resultados clinicos en nifios infectados y
gue un recuento alto de TLC y un bajo recuento inicial de plaquetas son posibles

predictores de resultados fatales en el curso de la enfermedad.?°

En el estudio de Kain (2021) se buscé identificar patrones hematoldgicos que
puedan ayudar a los médicos en la certeza diagndstica del dengue. Los pacientes
con dengue que se presentaron en un departamento de emergencias se
compararon con aquellos que presentaban otro tipo de enfermedades febriles
(OFI). Se recolectaron datos demogréficos, en el dia de la enfermedad, recuentos
de neutrdfilos, linfocitos y plaquetas del dia 1 al 14 de la enfermedad. Las
frecuencias de trombocitopenia, neutropenia y linfopenia fueron significativamente
mayores en la cohorte de dengue que en la de OFI. El conteo medio mas bajo de
plaguetas, neutrofilos y linfocitos en pacientes con dengue fue significativamente
inferior al de los pacientes con OFI. Se concluye que, en ausencia de pruebas
diagnosticas especificas para el dengue, la combinacion de trombocitopenia,
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neutropenia y linfopenia puede guiar el enfoque diagndstico y de tratamiento

temprano de los pacientes con sospecha de dengue.?*

En la investigacion de Amrita, et al. (2022) se evalud la capacidad de varios
parametros hematoldgicos para predecir los resultados clinicos en el dengue. Se
analizaron los casos de 100 pacientes diagnosticados con dengue, donde la
mayoria de los pacientes tenia entre 6 y 8 afios. Se observé una mayor incidencia
en varones que en mujeres y una mayoria de casos en agosto y septiembre. Se
encontrd6 que la trombocitopenia grave se vio en el 57% de los casos y el
hematocrito elevado en el 22%. Se concluye que se identificaron presentaciones
clinicas importantes y parametros hematoldgicos utiles para la prediccién temprana
del resultado en nifios con dengue. Un diagndstico preciso utilizando estos datos

permitird la adaptacién de la investigacion y el tratamiento temprano del paciente.??

Perfil hematolégico: Un perfil hematolégico ofrece informacion sobre el
tipo, nimero y aspecto de las células sanguineas, especificamente de los
eritrocitos, leucocitos y plaquetas. Este examen de sangre es utilizado para medir
la cantidad de hemoglobina, hematocrito y otros pardmetros de la sangre, y es util
para detectar posibles anemias, infecciones o trastornos de la coagulacion

sanguinea.??
Componentes del perfil hematoldgico:

- Plaquetas: son células sanguineas que circulan en la sangre y se unen
cuando reconocen vasos sanguineos dafiados. Son unas células
diminutas que circulan en la sangre y se activan cuando reciben una
seflal de un vaso dafiado, transformandose en su forma activa y
haciéndose tentaculos para cubrir el area dafiada. Un conteo de
plaguetas adecuado varia entre 150000 y 450000/mcl de sangre,
mientras que tener menos de 150.000 se conoce como trombocitopenia
y mas de 450.000 como trombocitosis.?*

- Leucocitos: también conocidos como glébulos blancos, son células que
contribuyen en frenar las infecciones y enfermedades, cuyos valores
normales van de 4800 a 10500 células por microlitro.?3

- Hemoglobina: “es una proteina de estructura cuaternaria que se

encuentra en los globulos rojos que se encarga de transportar el oxigeno
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de los pulmones a los tejidos del cuerpo, los valores normales son de
11,5 - 14,5 g/dL en mujeres y de 13,5 - 16,0 g/dl en varones”.?®

- Hematocrito: es un analisis que proporciona el porcentaje de eritrocitos
gue se encuentran en la sangre en relacion al volumen total de la sangre,
sus valores normales oscilan entre 36 - 46% en mujeres y 41 - 53% en

varones.?3

Perfil bioquimico: examen que ofrece la medicion de parametros que
orientan hacia la fisiologia hepatica, renal, valorando las sustancias en la sangre,

como electrolitos, glucemia, urea, etc.

- Glucosa: “es un tipo de azucar en la sangre que se utiliza para evaluar
los niveles de azUcar en la sangre y diagnosticar la diabetes. Los valores
normales de glucosa en sangre en ayunas oscilan entre 70y 100 mg/dL,
mientras que los valores después de comer pueden elevarse a hasta 140
mg/dL”.%®

- Urea: es un producto de desecho generado por el metabolismo de las
proteinas y su medicion se utiliza para evaluar la funciéon renal. Los
valores normales de urea en sangre oscilan entre 10 y 50 mg/dL en
adultos.?®

- Creatinina: “es otra sustancia de desecho que se utiliza para evaluar la
funcion renal. Los valores normales de creatinina en sangre oscilan entre
0.6 y 1.2 mg/dL en adultos”.?’

- AST y ALT: son enzimas hepaticas que se miden para evaluar el estado
del higado. Los valores normales de AST en sangre oscilan entre 10 y
40 UI/L, mientras que los valores normales de ALT oscilan entre 5y 40
UI/L. Es importante sefialar que los valores normales pueden variar

segun el laboratorio y la edad de la persona.?®

Dengue: es una enfermedad que tiene como agente etioldgico al virus del
dengue y que se transmite por picadura de mosquitos (principalmente los mosquitos
Aedes); asimismo, es la causa mas importante de enfermedades de origen viral
transmitidas por mosquitos a nivel mundial. También se le llama “fiebre
rompehuesos” porque la intensidad de los espasmos musculares y el dolor en las

articulaciones son caracteristicos en el curso de la enfermedad; también es llamada
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“fiebre de siete dias” por la duracion promedio de los sintomas. La incidencia de
dengue se ha incrementado drasticamente en los Ultimos afios y se considera

endémica en algunas naciones.?®

El virus del dengue pertenece a la familia Flavivirus y se compone de una
capside de 50 nanémetros con proteinas estructurales y no estructurales, envoltura
lipidica y un Unico sentido positivo de ARN ribonucleico de cadena Unica y tapon.
Hasta un 75% de personas infectadas son asintomaticas mientras que las personas
infectadas pueden desarrollar una variedad de sintomas, incluyendo, fiebre del
dengue autolimitante o hemorragia y shock. Alrededor del 0.5% al 5% de las
infecciones pueden progresar a grave dengue, lo que aumenta la tasa de
mortalidad, especialmente en nifios. El periodo de incubacién tipico es de 4 a 7
dias, pero puede extenderse por 3 dias mas. Se cree que la infeccion comienza
con las células inmunitarias de la piel y luego se extiende a los ganglios linfaticos y
a otros o6rganos. En la fiebre hemorragica del dengue, la permeabilidad
microvascular y el sindrome de choque suelen empeorar incluso después de que
los titulos virales disminuyen, lo cual se asocia con una infeccion por un segundo

serotipo del virus del dengue y una respuesta inmune deficiente del huésped.?®

Los hallazgos de laboratorio comunes incluyen trombocitopenia, leucopenia,
elevacion de la aspartato aminotransferasa. La enfermedad se clasifica como
dengue o dengue grave. Los criterios para identificar el dengue incluyen: dengue
probable, dengue con sefales de advertencia y dengue grave. Los sintomas
incluyen fiebre, naduseas, vomitos, dolor muscular, dolor en las articulaciones,
erupcién cutanea, prueba del torniquete positiva y leucopenia. Las sefales de
advertencia son dolor abdominal, acumulacion clinica de liquidos, sangrado
mucoso, letargo, agrandamiento del higado, aumento del hematocrito y
trombocitopenia. El virus es detectable por ELISA, PCR o identificacion del agente
en mucosas. La serologia mostrard un aumento marcado en las inmunoglobulinas.
La evaluacién de pacientes embarazadas es crucial ya que los sintomas pueden

ser muy similares a la preeclampsia.33°

El tratamiento del dengue es dependiente de la etapa de enfermedad que
curse el paciente. Aquellos que se presentan temprano sin sefiales de alarma se

pueden tratar de forma ambulatoria con acetaminofén y liquidos orales adecuados.
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Los pacientes con sefiales de alarma, dengue grave u otras situaciones como
infantes, ancianos, embarazo, diabetes y aquellos que viven solos deben ser
hospitalizados. Aquellos con sefales de advertencia se pueden iniciar con
cristaloides 1V, y la tasa de liquido se titula en funcién de la respuesta del paciente.
La transfusion sanguinea esta justificada en casos de sangrado grave o sospecha
de sangrado cuando el paciente permanece inestable, y el hematocrito disminuye
a pesar de la resucitacion adecuada de liquidos. Se considera la transfusion de
plaquetas cuando el recuento de plaquetas disminuye a <20.000 células/microlitro
y existe un alto riesgo de sangrado. Se debe evitar dar aspirina, AINE u otros

anticoagulantes. No se recomiendan medicamentos antivirales.!
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lIl. METODOLOGIA
3.1. Tipo y disefio de investigacién

Tipo de investigacion:

Fue una investigacion aplicada porque busco resolver un problema practico,
gue es predecir la severidad del dengue en los pacientes, y aportar conocimiento
nuevo que pueda ser Util para la prevencién y el tratamiento de esta enfermedad.
Es una investigacién descriptiva porque se basa en la descripcibn de las
caracteristicas del objeto de estudio, que son el perfil hematoldgico y bioquimico de
los pacientes con dengue, y su relacion con la severidad de la enfermedad. Es una
investigacion cuantitativa porque utiliza la medicion numérica y el andlisis
estadistico para obtener los resultados, que fueron expresados en valores
numericos, tablas y graficos. Es una investigacion retrospectiva porque los datos
fueron tomados a partir del registro histérico de las historias clinicas hasta antes de

su redaccion y presentacion.®!

Disefio de investigacion:

Investigacion con disefio no experimental porque la investigadora no ejercié
intervencion alguna sobre el tratamiento de las variables; es decir, se trata de un
estudio en el que no se hace variar de forma intencional los resultados obtenidos a
partir de las variables, solamente se observa y recaba los datos correspondientes
para ser analizados posteriormente mediante pruebas de estadistica descriptiva e
inferencial.

Esta investigacion fue de cohorte retrospectiva porque la investigadora registro
sistematicamente las exposiciones de los participantes segun las historias clinicas
y Sus registros.3!

En esta investigacion no experimental y de cohorte retrospectiva, el disefio consistio
en evaluar el perfil hematologico y bioquimico en los pacientes con dengue de
forma transversal y sin manipulacion deliberada de ninguna de las variables por

parte de la investigadora.
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3.2 Variables y operacionalizacion:

Variable independiente: Perfil hematolégico y bioquimico.

Definicion conceptual: se refiere al conjunto de parametros que se obtienen al
analizar una muestra de sangre de un individuo, y que reflejan el estado de las
células sanguineas y de algunas sustancias quimicas que circulan en el plasma.®?
Definicion operacional: es el procedimiento que se sigue para extraer, procesar y
analizar la muestra de sangre, asi como los valores de referencia que se usan para

interpretar los resultados.

Variable dependiente: Severidad de dengue

Definicion conceptual: “se refiere al grado de complicaciébn que presenta un
paciente infectado por el virus del dengue, que puede manifestarse con sintomas
como fiebre, dolor de cabeza, dolor muscular y articular, erupcidon cutanea,

sangrado, shock y falla organica”.3?

Definicion operacional: “es el criterio clinico que se usa para clasificar a los
pacientes segun la gravedad de su cuadro, basado en la presencia o ausencia de
signos de alarma, como voOmitos persistentes, dolor abdominal intenso,
acumulacion de liquidos, sangrado severo, alteracion del estado mental o deterioro

hemodinamico”.*?
Operacionalizacion de variables: ver Anexo 1

3.3. Poblacion, muestra y muestreo
Poblacion

La poblacion estuvo compuesta por los individuos que son aceptados con el
diagnéstico de dengue a hospitalizacion del servicio de medicina del “Hospital
Regional Docente de Truijillo”. Se cuenta con 229 pacientes, en los meses de abril

a septiembre del afio 2023.

Criterios de inclusion:
- Pacientes con diagndéstico de dengue con signos de alarma y dengue grave
ingresados a hospitalizacién del Servicio de Medicina.
- Pacientes que tengan los datos completos de perfil hematoldgico y perfil

bioquimico al momento de su ingreso.
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Criterios de exclusion:
- Pacientes con otras comorbilidades crénicas que intervengan en la toma de
resultados.
- Pacientes que no registren datos de perfil hematolégico o bioquimico al
momento de su ingreso al Servicio de Medicina.
- Pacientes con diagnostico de otras enfermedades infecciosas,
hematoldgicas o metabdlicas que puedan alterar el perfil hematoldgico y

bioquimico, o que presenten contraindicaciones para la extraccion de sangre
Muestra

El muestreo fue de tipo no probabilistico por conveniencia de la investigadora
debido al tamafio relativamente pequefio de la poblacién. Por lo tanto, se tomaron
104 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion; los
pacientes fueron clasificados en aquellos que presentaron dengue sin signos de
severidad y pacientes con signos de severidad.
3.4 Técnicas e instrumentos de recolecciéon de datos

Técnica: se aplico la técnica de recoleccion de datos a partir de fuentes

secundarias (auditoria de historias clinicas).

Instrumentos de recoleccion de datos: se tomO como instrumentos
principales unas fichas de recoleccion de datos para registrar lo necesario en

esta investigacion.
3.5. Procedimientos

En primer lugar, se solicité la autorizacion correspondiente al “Hospital
Regional Docente de Truijillo” para tener acceso a las historias clinicas de los
componentes de la muestra que fueron seleccionados. En segundo lugar, se
recolect6 la informacion necesaria en la ficha validada para esta investigacion.
Después, los resultados obtenidos se organizaron en tablas de Excel. Finalmente,
para tabular los datos, se proces6 la informacion en el software SPSS 27.0 para

aplicar las pruebas estadisticas correspondientes.
3.6. Método de anélisis de datos

Los resultados recabados y tabulados en Excel a partir de la ficha de recoleccion
de datos fueron importados al software SPSS 27.0 con el propdésito de ejecutar los
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procesos estadisticos propuestos para corroborar las hipotesis previamente

planteadas.

Se realiz6 la prueba de Chi cuadrado para analizar la relacion entre variables
categoricas, como la presencia de biomarcadores y la severidad del dengue. En
segundo lugar, las curvas ROC se emplearon para evaluar el rendimiento
diagnéstico de estos biomarcadores, identificar puntos de corte éptimos y comparar
la eficacia relativa de cada uno. La combinacion de estas herramientas permitio
obtener conclusiones méas robustas sobre la utilidad clinica de los parametros
estudiados.

3.7. Aspectos éticos

Este estudio honra la propiedad intelectual de los investigadores aludidos en
los parrafos redactados, quienes se mencionan y citan en el estilo Vancouver para
ciencias de la salud. Ademas, este estudio tiene la responsabilidad de proteger la
identidad y la privacidad de los participantes en la investigacion, asi como de los
datos personales o0 sensibles que se obtengan. Se uso6 un sistema de codificacion
0 anonimizacion para evitar revelar informacion que pueda identificar o perjudicar
a los sujetos de estudio. El protocolo fue sometido al comité de ética de la

Universidad Cesar Vallejo.
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IV. RESULTADOS

4.1. Caracteristicas de los participantes

La poblacion de pacientes en la investigacion abarca a pacientes de 18 a 60
afos. Se incluyeron individuos de ambos sexos. Ademas, nos enfocamos en la

recopilacion de datos laboratoriales para cumplir los objetivos de este estudio.

4.2. Resultados de acuerdo a los objetivos

La tabla 1 nos muestra que los pacientes con signos de severidad tienen niveles
significativamente mas bajos de hemoglobina en comparacion con aquellos sin
signos (11.85 £ 0.25vs. 13.22 + 0.27, p=0.000). La prevalencia de anemia (definida
como <12 g/dl) es mucho mayor en los pacientes con signos de severidad en
comparacion con aquellos sin signos (54.8% vs. 16.7%). Los pacientes con signos
de severidad también muestran niveles mas bajos de hematocrito en comparacion
con aquellos sin signos (35.61 £ 0.58 vs. 37.01 £ 1.11, p=0.029). La proporcion de
pacientes con niveles bajos de hematocrito (<34%) es mas alta en el grupo con
signos de severidad en comparacién con el grupo sin signos (51.6% vs. 31.0%). El
VCM es significativamente menor en pacientes con signos de severidad en
comparacion con aquellos sin signos (79.97 + 0.92 vs. 86.69 + 0.99, p=0.000). La
mayoria de los pacientes con signos de severidad tienen un VCM dentro del rango
normal (76-116 Fl), mientras que la mayoria de los pacientes sin signos tienen un
VCM aumentado (>76 Fl). La HCM es mas baja en el grupo con signos de severidad
en comparacion con el grupo sin signos (27.29 + 0.35 vs. 29.16 + 0.40, p=0.002).
La mayoria de los pacientes con signos de severidad tienen una HCM dentro del
rango normal (26-34 pg), mientras que la mayoria de los pacientes sin signos
también tienen valores normales. No hay una diferencia significativa en la CHCM
entre los dos grupos, aungque hay una tendencia hacia una disminucion en el grupo
con signos de severidad. No hay diferencias significativas en los niveles de
leucocitos entre los dos grupos. Los pacientes con signos de severidad tienen
niveles significativamente mas bajos de plaquetas en comparacion con aquellos sin
signos (169564 + 19632 vs. 177952 + 16356, p=0.025). La mayoria de los pacientes
con signos de severidad tienen trombocitopenia (<15000/mcl), mientras que la

mayoria de los pacientes sin signos tienen niveles normales de plaquetas.
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Tabla 1. Perfil hematoldgico segun severidad de dengue

SEVERIDAD DE DENGUE

CON SIGNOS SIN SIGNOS P
n= 62 (%) n= 42 (%)
Hemoglobina *11.85+0.25 *13.22 £ 0.27 0.000
-Anemia: <12 g/dI 34 (54.8%) 7 (16.7%)
-Normal: =212 g/dl 28 (45.2%) 35 (83.3%)
Hematocrito *35.61 +£ 0.58 *37.01+£1.11 0.029
-Nivel bajo: <34 % 32 (51.6%) 13 (31.0%)
-Normal: 234 % 30 (48.4%) 29 (69.0%)
Volumen corpuscular . .
medio (VCM) 79.97 £0.92 86.69 + 0.99 0.000
-Normal: 76-116 Fl 32 (51.6%) 38 (90.5%)
-Disminuido: <76 Fl 30 (48.4%) 4 (9.5%)
Hemoglobina
corpuscular media *27.29 £ 0.35 *29.16 + 0.40 0.002
(HCM)
-Normal: 26-34 pg 31 (50%) 35 (83.3%)
-Disminuido: <26 pg 29 (46.8%) 6 (14.3%)
-Aumentado: >34 pg 2 (3.2%) 1 (2.4%)
Concentracion de
hemoglobina *33.33+ 0.16 *33.76 % 0.12 0.063
corpuscular media
(CHCM)
-Normal: 32-36 g/dI 44 (71%) 36 (85.7%)
-Disminuido: <32 g/dl 18 (29.0%) 6 (14.3%)
-Aumentado: >36 g/dI 0 (0%) 0 (0%)
Leucocitos *5125 + 448 *5756 + 587 0.627
-Normal: 4000- 0 0
10000/mel 28 (45.2%) 23 (54.8%)
-Leucopenia: <4000/mcl 29 (46.8%) 16 (38.1%)
-Leucocitosis: 0 0
>10000/mcl 5 (8.1%) 3 (7.1%)
*169564 + N
Plaquetas 19632 177952 + 16356 0.025
-Normal: 150000- 0 0
450000/mcl 26 (41.9%) 29 (69.0%)
-Trombocitopenia: 0 0
<15000/mcl 33 (53.2%) 12 (28.6%)
-Trombocitosis: 0 0
>450000/mcl 3 (4.8%) 1 (2:4%)

Nota: Valor de p obtenido a partir de la prueba Chi-Cuadrado

n= numero de pacientes

Media + Desviacién estandar
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La tabla 2 muestra que los pacientes con signos de severidad tienen niveles
significativamente mas altos de urea en comparacion con aquellos sin signos (31.77
+ 3.01 vs. 21.28 + 2.92, p=0.002). La mayoria de los pacientes en ambos grupos
tienen niveles de urea dentro del rango normal (13-40), pero la proporcién de
pacientes con niveles aumentados (>40) es mucho mayor en el grupo con signos
de severidad. Los pacientes con signos de severidad muestran niveles
significativamente mas altos de bilirrubina total en comparacién con aquellos sin
signos (0.965 + 0.06 vs. 0.80 + 0.05, p=0.023). La mayoria de los pacientes en
ambos grupos tienen niveles de bilirrubina total dentro del rango normal (0.3-1.1),
pero la proporcion de pacientes con niveles aumentados (>1.1) es mayor en el
grupo con signos de severidad. No hay diferencias significativas en los niveles de
glucosa entre los dos grupos. Los pacientes con signos de severidad tienen niveles
significativamente mas altos de AST en comparacion con aquellos sin signos
(259.48 + 34.29 vs. 83.36 £ 10.818, p=0.010). La gran mayoria de los pacientes con
signos de severidad tienen niveles elevados de AST (>35 U/L), mientras que la
mayoria de los pacientes sin signos tienen niveles normales. Los pacientes con
signos de severidad tienen niveles significativamente mas altos de ALT en
comparacion con aquellos sin signos (201.24 + 19.30 vs. 201.24 + 19.3, p=0.002).
La gran mayoria de los pacientes con signos de severidad tienen niveles elevados
de ALT (>35 U/L), mientras que la mayoria de los pacientes sin signos tienen
niveles normales. Los pacientes con signos de severidad tienen niveles
significativamente mas altos de creatinina en comparacion con aquellos sin signos
(0.76 = 0.06 vs. 0.57 + 0.02, p=0.005). La proporcién de pacientes con niveles
aumentados de creatinina (>1.1 mg/dl) es mas alta en el grupo con signos de
severidad. Los pacientes con signos de severidad tienen niveles significativamente
mas altos de LDH en comparacién con aquellos sin signos (453.77 + 34.62 vs.
246.33 + 15.53, p=0.013). La mayoria de los pacientes con signos de severidad
tienen niveles de LDH aumentados (>200 U/L), mientras que la mayoria de los

pacientes sin signos tienen niveles normales.
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Tabla 2. Perfil bioquimico segun severidad de dengue

SEVERIDAD DE DENGUE

CON SIGNOS SIN SIGNOS P
n=62 (%) n= 42 (%)

Urea *31.77 + 3.01 *21.28+2.92 0.002
-Normal: 13-40 28 (45.2) 23 (54.8)
-Disminuido: <13 8 (12.9) 14 (33.3)
-Aumentado: >40 26 (41.9) 5(11.9)

Bilirrubina total *0.965 +0.06 *0.80 + 0.05 0.023
-Normal: 0.3-1.1 40 (64.5) 37 (88.1)
-Disminuido: <0.3 2 (3.2 0 (0)

-Aumentado: >1.1 20 (32.3) 5(11.9)

Glucosa *103.45 + 3.16 *103.60 + 3.10 0.334
-Normal: 70-110: 0 39 (62.9) 29 (69.0)
-Hipoglicemia: <70 g/dl: 1 3 (4.8) 0 (0)
-Hiperglicemia: >110 g/dl: 2 20 (32.3) 13 (31.0)

Aspartato aminotransferasa N .

(AST 0 GOT) 259.48 + 34.29 83.36 £ 10.818 0.010
-Normal: <35 U/L 2 (3.2 8 (19.0)
-Aumentado: >35 U/L 60 (96.8) 34 (81.0)

ﬁ'g‘g?;’ aminotransferasa (ALT .1 544+ 1930  *201.24+19.3 0.002
-Normal: <35 U/L 3(4.8) 11 (26.2)
-Aumentado: >35 U/L 59 (95.2) 31 (73.8)

Creatinina *0.76 + 0.06 0.57 £0.02 0.005
-Normal: 0.6-1.1 mg/dI 8 (12.9) 11 (26.2)
-Disminuido: <0.6 mg/dI 39 (62.9) 30 (71.4)
-Aumentado: >1.1 mg/dl 15 (24.2) 1(2.4)

LDH *453.77 £ 34.62 *246.33 £ 15.53 0.013
-Normal: 100-200 4 (6.5) 10 (23.8)
-Aumentado: >200 U/L 58 (93.5) 32 (76.2)

Nota: Valor de p obtenido a partir de la prueba Chi-Cuadrado

n= numero de pacientes

Media + Desviacion estandar
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Estadistica inferencial.

Gréfico 1. Curva ROC de los parametros del perfil hematolégico como predictor de

severidad de dengue
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La Tabla 3 presenta los resultados del analisis de la curva ROC (Receiver
Operating Characteristic) para evaluar la capacidad predictiva de los parametros
del perfil hematoldgico en relacidn con la severidad del dengue. Aqui se encuentra
la interpretacion de los datos: El area bajo la curva ROC para la hemoglobina es
0.724, lo que indica una capacidad moderada para predecir la severidad del
dengue. EIl valor p es significativamente bajo (p=0.000), sugiriendo que la
hemoglobina es un predictor significativo de la severidad del dengue. El area bajo
la curva ROC para el hematocrito es 0.823, lo que indica una capacidad bastante
buena para predecir la severidad del dengue. El valor p es significativamente bajo
(p=0.000), lo que sugiere que el hematocrito es un predictor altamente significativo
de la severidad del dengue. El area bajo la curva ROC para el VCM es 0.733,
indicando una capacidad moderada para predecir la severidad del dengue. El valor
p es significativamente bajo (p=0.000), lo que sugiere que el VCM es un predictor
significativo de la severidad del dengue. El area bajo la curva ROC para la
hemoglobina corpuscular media es 0.665, lo que sugiere una capacidad moderada
para predecir la severidad del dengue. Aunque el valor p es significativo (p=0.004),
es ligeramente mas alto que en otros parametros. El area bajo la curva ROC para
las plaquetas es 0.792, indicando una capacidad sustancial para predecir la
severidad del dengue. El valor p es significativamente bajo (p=0.000), lo que sugiere
que las plaquetas son un predictor altamente significativo de la severidad del

dengue.
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Tabla 3. Area bajo la curva ROC de los parametros del perfil hematol6gico como

predictor de severidad de dengue

IC 95%
Area P valor Limite Limite
inferior superior
Hemoglobina 0.724 0.000 0.625 0.823
Hematocrito 0.823 0.000 0.728 0.917
Volumen
Corpuscular 0.733 0.000 0.633 0.833
Medio
Hemoglobina
corpuscular 0.665 0.004 0.556 0.774
media
Plaguetas 0.792 0.000 0.702 0.883

La tabla 4 presenta los parametros del perfil hematolégico como predictores de la
severidad del dengue. Se destacan varios puntos de corte y métricas asociadas
para diferentes parametros, siendo la hemoglobina, el hematocrito, el volumen
corpuscular medio, la hemoglobina corpuscular media y las plaquetas los
principales focos de andlisis. En términos de sensibilidad, la hemoglobina a un
punto de corte de 10.05 g/dL muestra un valor del 54.84%, mientras que su
especificidad alcanza el 83.33%. La relacion de verosimilitud positiva (LR +) y la
relacion de verosimilitud negativa (LR-) para este parametro son 3.29 y 0.38,
respectivamente, lo que sugiere una capacidad moderada para discriminar la
severidad del dengue. De manera similar, el hematocrito, volumen corpuscular
medio, hemoglobina corpuscular media y plaquetas muestran valores especificos
de sensibilidad, especificidad, LR+ y LR- con sus respectivos puntos de corte,
contribuyendo al analisis integral de la capacidad predictiva de estos parametros

hematoldgicos en la severidad del dengue.

21



Un aspecto relevante es la variabilidad en los intervalos de confianza, que
reflejan la incertidumbre asociada a las estimaciones. Ademas, el indice de Youden,
calculado como la suma de sensibilidad y especificidad menos uno, destaca la
capacidad global de discriminacion de cada parametro, donde valores mas altos
indican una mejor capacidad predictiva. En este contexto, la hemoglobina y el
hematocrito presentan indices de Youden relativamente bajos, mientras que el
volumen corpuscular medio, hemoglobina corpuscular media y plaquetas exhiben
indices mas elevados, sugiriendo una mayor capacidad para diferenciar la
severidad del dengue. Estos resultados proporcionan informacion valiosa para la
identificacion temprana y la gestion clinica de pacientes con dengue, contribuyendo

a la optimizacién de estrategias de diagndstico y tratamiento
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Tabla 4. Parametros del perfil hematolégico como predictores de severidad de dengue

o o Indice
Punto de Sensibilidad Especificidad
VPP VPN LR + LR- de
corte (%) (%)
Youden
. 54.84 83.33 82.93 55.56 3.29 3.29 0.38
Hemoglobina 10.05
(41.68-67.52) (68.64-93.03) (70.42-90.83) (47.93-62.92) (1.61-6.71) (1.61-6.71)
. 51.61 69.05 71.11 49.15 1.67 0.70 0.21
Hematocrito 32.7
(38.56-64.50) (52.91-82.38) (59.60-80.42) (41.07-57.28) (1.00-2.78) (0.51-0.97)
Volumen
48.39 90.48 88.24 54.29 5.08 0.57
Corpuscular 72.6 0.39
(35.50-61.44) (77.38-97.34) (74.04-95.17) (47.79-60.64) (1.93-13.36) (0.44-0.74)
Medio
Hemoglobina
50.00 83.33 81.58 53.03 3.00 0.60
corpuscular 25 0.33
(37.02-62.98) (68.64-93.03) (68.30-90.10) (45.96-59.98) (1.46-6.17) (0.45-0.80)
media
53.03 69.05 73.47 52.73 1.88 0.61
Plaguetas 93000 0.22
(45.96-59.98) (52.91-82.38) (62.71-82.01) (43.86-61.43) (1.14-3.09) (0.43-0.87)
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Gréfico 2. Curva ROC de los parametros del perfil bioquimico como predictor de
severidad de dengue
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La Tabla 5 presenta los resultados del andlisis de la curva ROC para evaluar la
capacidad predictiva de los parametros del perfil bioquimico en relacion con la
severidad del dengue. Aqui se encuentra la interpretacion de los datos: El area bajo
la curva ROC para la urea es 0.670, lo que indica una capacidad moderada para
predecir la severidad del dengue. El valor p es significativo (p=0.003), sugiriendo
que la urea es un predictor significativo de la severidad del dengue. El area bajo la
curva ROC para la AST es 0.816, indicando una capacidad sustancial para predecir
la severidad del dengue. El valor p es significativamente bajo (p=0.000), lo que
sugiere que la AST es un predictor altamente significativo de la severidad del
dengue. El area bajo la curva ROC para la ALT es 0.868, lo que sugiere una
capacidad excelente para predecir la severidad del dengue. EI valor p es
significativamente bajo (p=0.000), indicando que la ALT es un predictor muy
significativo de la severidad del dengue. El area bajo la curva ROC para la creatinina
es 0.691, indicando una capacidad moderada para predecir la severidad del
dengue. El valor p es significativo (p=0.001), sugiriendo que la creatinina es un
predictor significativo de la severidad del dengue. El area bajo la curva ROC para
la LDH es 0.840, indicando una capacidad sustancial para predecir la severidad del
dengue. El valor p es significativamente bajo (p=0.000), lo que sugiere que la LDH

es un predictor altamente significativo de la severidad del dengue.
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Tabla 5. Area bajo la curva ROC de los parametros del perfil bioquimico como

predictor de severidad de dengue

IC 95%
Area P valor Limite Limite
inferior superior
Urea 0.670 0.003 0.562 0.778
Aspartato
aminotransferasa 0.816 0.000 0.736 0.897
(GOT)
Alanino
aminotransferasa 0.868 0.000 0.799 0.937
(GPT)
Creatinina 0.691 0.001 0.592 0.791
LDH 0.840 0.000 0.760 0.921

La Tabla 6 presenta parametros del perfil bioquimico como predictores de la
severidad del dengue, con énfasis en la urea, aspartato aminotransferasa (GOT),
alanino aminotransferasa (GPT), creatinina y LDH. La urea, con un punto de corte
de 16.5 mmol/L, exhibe una sensibilidad del 54.84% y una especificidad del
54.76%, con un indice de Youden de 0.1. Por otro lado, la GOT con un punto de
corte de 28.5 U/L muestra una alta sensibilidad del 96.77%, pero una especificidad
mas baja del 49.05%, destacando la capacidad de la GOT como predictor sensible
de la severidad del dengue. La creatinina, con un punto de corte de 0.5 mg/dL,
presenta una sensibilidad del 87.10% y una especificidad del 26.19%, lo que

sugiere un valor potencial como indicador de la severidad del dengue.

Es relevante destacar la variabilidad en las métricas de sensibilidad y especificidad
para cada parametro, lo que subraya la importancia de considerar mdultiples
indicadores en la evaluacion de la severidad del dengue. Ademas, los indices de

Youden proporcionan una vision integral de la capacidad discriminativa de cada
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parametro, siendo Utiles para la seleccion de marcadores bioquimicos con un
equilibrio 6ptimo entre sensibilidad y especificidad. Estos hallazgos contribuyen a
la comprension de la utilidad clinica de los parametros bioquimicos en la prediccion
de la severidad del dengue, facilitando asi la toma de decisiones en el &mbito de la

atencion médica y la gestién de pacientes con esta enfermedad
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Tabla 6. Parametros del perfil bioquimico como predictores de severidad de dengue

o - indice
Punto de Sensibilidad Especificidad
VPP VPN LR + LR- de
corte (%) (%)
Youden
Urea 165 54.84 54.76 64.15 45.10 1.21 0.82 0.1
' (41.68-67.52) (38.67-70.15) (54.48-72.79)  (35.78-54.78) (0.81-1.81) (0.56-1.22)
Aspartato
. 96.77 49.05 63.83 80.00 1.20 0.17
aminotransferasa 28.5 0.46
(88.83-99.61) (38.60-44.12) (60.21-67.30)  (47.18-94.71) (1.03-1.39) (0.04-0.76)
(GOT)
Alanino
. 95.16 26.19 65.56 78.57 1.29 0.18
aminotransferasa 36.5 0.21
(86.50-98.99) (13.86-42.04) (61.18-69.68)  (52.10-92.51) (1.07-1.56) (0.05-0.62)
(GPT)
Creatinina
05 87.10 26.19 63.53 57.89 1.18 0.49 013
' (76.15-94.26) (13.86-42.04) (58.68-68.11)  (37.6-75.78) (0.96-1.45)  (0.22-1.12) '
LDH 93.55 23.81 64.44 71.43 1.23 0.27
2145 0.17
(84.30-98.21) (12.05-39.45) (60.19-68.48)  (45.63-88.16) (1.02-1.47) (0.09-0.81)
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V. DISCUSION

Respecto al primer objetivo especifico se encontré que existen asociaciones
significativas entre parametros hematoldgicos y la severidad del dengue. La
disminucién en hemoglobina, hematocrito, VCM y la presencia de trombocitopenia
en pacientes con signos de severidad subraya la importancia de evaluar estos
marcadores en la progresion de la enfermedad. La curva ROC confirma la
capacidad predictiva de la hemoglobina, hematocrito, VCM vy plaquetas,
destacando la robustez del hematocrito como un indicador altamente significativo
de la severidad del dengue. Este resultado guarda relacién con el obtenido en
México, donde encontraron que la anemia!? y plaguetopenial®'®22 pueden ser
indicadores para desarrollar dengue grave; ademas, en Brasil encontraron que la

plaguetopenia y hemoconcentracién se asociaban a formas graves de dengue!#15.

La asociacion entre la hemoglobina, hematocrito, VCM y plaquetas como
predictores de formas severas de dengue se fundamenta en la compleja
fisiopatologia de la infeccién por el virus del dengue?. La disminucién de la
hemoglobina y del hematocrito en pacientes con formas severas del dengue,
evidenciada en este estudio, podria atribuirse a multiples factores®. La respuesta
inflamatoria sistémica, caracteristica de las formas graves de la enfermedad, puede
desencadenar una hemodlisis intravascular, conduciendo a una reduccion en los
niveles de hemoglobina?®. Ademas, la permeabilidad vascular aumentada y la
extravasacion de liquidos pueden contribuir a la hemoconcentracion,
manifestaindose como una elevacién en el hematocrito34. La alteraciéon en el VCM
puede reflejar cambios en la morfologia de los eritrocitos inducidos por la infeccion

viral, afectando la funcién eritrocitaria y exacerbando la anemias3.

La trombocitopenia observada en pacientes con formas severas del dengue tiene
multiples fundamentos. El virus del dengue puede tener efectos directos sobre las
plaguetas, causando su activacion y destruccion, ademas de inducir una respuesta
inmune que contribuye a la eliminaciéon de plaquetas®. La activacién excesiva del

sistema inmunoldgico, junto con la liberacién de citoquinas proinflamatorias, puede
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desencadenar la cascada de eventos que resulta en la destruccion aumentada de
plaquetas y la inhibicién de su produccién en la médula 6sea. La trombocitopenia,
en consecuencia, puede ser un marcador temprano y relevante de la gravedad de
la infecciébn por el virus del dengue, siendo indicativo de la respuesta
inmunopatolégica y la predisposicion a complicaciones hemorragicas?>?4. En
conjunto, estos parametros hematoldgicos emergen como predictores clinicamente
significativos de formas severas de dengue al reflejar tanto la respuesta del
hospedador como los efectos directos del virus sobre los componentes

sanguineos®.

En relacion al segundo objetivo especifico se encontré que pacientes con
signos de severidad de dengue presentan biomarcadores que destacan como
predictores, donde encontramos a la urea como un predictor moderado, mientras
que la AST, ALT, creatinina y LDH muestran una capacidad sustancial o excelente
para predecir la severidad del dengue. Esto es consistente con lo encontrado en
Brasil, donde la elevacién de transaminasas se asociaban a formas graves de

dengue’®14,

La elevacion de marcadores bioquimicos como AST, ALT, creatinina 'y LDH
como predictores de formas severas de dengue se contextualiza en la patogénesis
multifacética de la enfermedad. La significativa elevacion de AST y ALT, en
particular, sugiere un compromiso hepatico sustancial’>. La replicacion viral en
hepatocitos, la respuesta inmunopatolégica y la liberacibn de citoquinas
proinflamatorias pueden contribuir a la lesion hepatica observada en formas
severas de dengue3®*. La activacion de células T y la respuesta inflamatoria
sistémica pueden desencadenar la liberacion de enzimas hepaticas al torrente
sanguineo, reflejando la extensién del dafio hepéatico y su implicacion en la

gravedad de la enfermedad?®.

La elevacion de la creatinina, indicativa de disfuncion renal, podria asociarse a la

hipoperfusion sistémica y la respuesta inflamatoria descontrolada caracteristica de
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formas severas de dengue!®. La activacion del sistema renina-angiotensina y la
vasoconstriccion intrarrenal pueden contribuir a la disminucion del flujo sanguineo
renal, resultando en una mayor concentracion de creatinina en suero®’. La LDH,
una enzima presente en diversas células, también puede fungir como un marcador
de dafio celular generalizado®8. La liberacién aumentada de LDH en el contexto del
dengue severo podria asociarse con la ruptura de células, la inflamacion y la
respuesta inmune exacerbada®. En conjunto, la elevacion de AST, ALT, creatinina
y LDH se interpreta como un reflejo de la disfunciébn orgénica sistémica que
caracteriza las formas severas de la infeccion por el virus del dengue,
proporcionando indicadores clave para la estratificacion y la gestion clinica de

pacientes con mayor riesgo de complicaciones®*.

Considerando la informacion proporcionada, esta investigacion presenta varias
fortalezas y limitaciones relevantes. En términos de fortalezas, la asociacién
significativa entre parametros hematoldgicos y la severidad del dengue, respaldada
por la robustez de la curva ROC para hemoglobina, hematocrito, VCM y plaguetas,
representa una base sdlida para la evaluacion clinica. La interpretacion
fisiopatoldgica detallada de la disminucion de hemoglobina, hematocrito y cambios
en el VCM proporciona una comprension profunda de los mecanismos

subyacentes, enriqueciendo la relevancia clinica de los hallazgos.

No obstante, se deben considerar ciertas limitaciones. Nuestra investigacion
destaca la complejidad de la fisiopatologia del virus del dengue, pero la conexion
causal directa entre los pardmetros hematoldgicos y los eventos patolégicos
especificos aun podria requerir mayor claridad. Ademas, aunque se establece la
asociacion entre biomarcadores bioquimicos y la severidad del dengue, la falta de
un andlisis detallado sobre la variabilidad entre poblaciones o factores externos que

podrian influir en los resultados podria limitar la generalizacion de los hallazgos.

Esta investigacion presenta hallazgos claves que tendrian significativas
implicancias clinicas en el manejo del dengue. La identificacion de asociaciones

entre pardmetros hematoldgicos y severidad de la enfermedad, respaldada por
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robustos indicadores de predictibilidad, ofrece a los profesionales de la salud
herramientas valiosas para la estratificacion de pacientes y la anticipacion de
complicaciones. La conexidon entre biomarcadores bioquimicos elevados y
disfuncién orgéanica sistémica proporciona insights cruciales para una intervencion
temprana y focalizada. Aunque se destacan limitaciones, la investigacion abre la
puerta a una atencion médica mas eficiente y personalizada, mejorando la
capacidad de los clinicos para tomar decisiones informadas en el tratamiento de
pacientes con dengue, especialmente aquellos en riesgo de formas severas de la
enfermedad.
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VI. CONCLUSIONES

1. Los parametros del perfil hematolégico que predicen la severidad de
dengue son hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular medio, hemoglobina

corpuscular media y plaquetas.

2. Los parametros del perfil bioquimico que predicen la severidad de dengue
son urea, bilirrubina total, aspartato aminotransferasa (AST), alanino

aminotrasnferasa (ALT), creatinina 'y LDH.
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VIl. RECOMENDACIONES

1. Implementacion de paneles hematolégicos especificos, centrados en
hemoglobina, hematocrito, VCM, HCM y plaquetas, para el diagnéstico y monitoreo
del dengue. La evaluaciéon regular de estos parametros, con atencién a las
tendencias temporales, permitiria una identificacion temprana de alteraciones,
facilitando intervenciones clinicas oportunas y una gestion mas precisa de la

enfermedad, con el objetivo de reducir complicaciones.

2. Se sugiere un monitoreo regular del perfil bioquimico, enfocandose en
urea, bilirrubina total, AST, ALT, creatinina y LDH, para pacientes con dengue. La
inclusion sistematica de estas pruebas permitiria la deteccion temprana de
disfunciones organicas, especialmente en higado y rifiones, facilitando decisiones

clinicas informadas y una gestién mas eficaz de formas severas del dengue.
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ANEXOS

ANEXO 1

MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES DE DEFINICION DEFINICION 2 ESCALA DE
ESTUDIO CONCEPTUAL OPERACIONAL DIMENSION INDICADORES MEDICION
Perfil Conjunto de | Es el Perfil Hemoglobina: Cuantitativa
hematolégico y parametros que procedimiento hematoldgico -Anemia: <12 g/dl De raz6n
bioguimico se obtienen al | que se sigue -Normal: 212 g/dl
analizar una | para extraer, Hematocrito:
muestra de procesar y -Nivel bajo: <34 %
sangre de un analizar la -Nivel alto: 234 %
individuo, y que | muestra de Volumen corpuscular medio (VCM):
reflejan el estado | sangre, asi -Disminuido: <76 FI
de las células | como los -Aumentado: >116 FI
sanguineas y de | valores de Hemoglobina corpuscular media
algunas referencia que (HCM):
sustancias se usan para -Disminuido: <26 pg
quimicas que | interpretar los -Aumentado: >34 pg
circulan en el resultados. Concentracion  de  hemoglobina
plasma %2, corpuscular media (CHCM):
-Disminuido: <32 g/dI
-Aumentado: >36 g/dI
Leucocitos:
-Leucopenia: <4000/mcl
-Leucocitosis: >10000/mcl
Plaquetas:
-Trombocitopenia: <15000/mcl
-Trombocitosis: >450000/mcl
Perfil Urea:
bioguimico -Normal: 13-40
-Aumentado: >40
Bilirrubina total:
-Disminuido: <0.3 mg/dI
-Aumentado: >1.2 mg/dl
Glucosa: 70-110 g/dl
-Hipoglicemia: <70 g/dl
-Hiperglicemia: >110 g/dl
Aspartato aminotransferasa (AST):
-Aumentado: >35 U/L
Alanino aminotransferasa (ALT):
-Aumentado: >35 U/L
Creatinina
-Normal: 0.6-1.1
-Aumentado: >1.1
LDH
-Normal: 100-200
-Aumentado: >200 U/L
Severidad de Grado de Es el criterio Severidad de Dengue sin signos de severidad Cualitativa
dengue complicacion que clinico que se dengue - - Dicotomica
presenta un usa para Dengue con signos de severidad
paciente clasificar a los
infectado por el | pacientes
virus del dengue, segln la

que puede
manifestarse con
sintomas como
fiebre, dolor de
cabeza, dolor
muscular y

articular, erupcién
cuténea,

sangrado, shock
y falla orgéanica *2.

gravedad de su
cuadro, basado
en la presencia
0 ausencia de
signos de
alarma.




ANEXO 2

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS — PERFIL HEMATOLOGICO

Titulo de la investigacidn: Perfil hematoldgico y bioguimico como predictores de severidad de dengue en pacientes del Hospital Regional Docente
de Trujillo, 2023

Hemoglobina Concentracion de
corpuscular media hemoglobina  corpuscular Leucocitos Plaquetas
(HCM) media (CHCM)

Volumen corpuscular

Codigo Eritrocitos Hemoglobina Hematocrito medio (VCM)




FICHA DE RECOLECCION DE DATOS - PERFIL BIOQUIMICO

Titulo de la investigacion: Perfil hematoldgico y bioquimico como predictores de severidad de dengue en pacientes del Hospital Regional Docente

de Trujillo, 2023

Aspartato Alanino
Cédigo Creatinina LDH Bilirrubina total Glucosa Urea aminotransferasa aminotransferasa
(AST) (ALT)
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