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Mortalidad asociada a infeccién por
el virus de Chikungunya

Mortality case associated with
Chikungunya virus infection
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Resumen

La infeccion por el virus de Chikungunya presenta manifestaciones clinicas tipicas: fiebre,
erupcion cutinea y artralgia. La enfermedad es generalmente autolimitada y de evolucion
benigna. Las complicaciones graves y la muerte ocurren en raras ocasiones y en pacientes
con factores de riesgo, principalmente en aquellos con comorbilidades o que se encuentran
en edades extremas de la vida. En este articulo describimos un paciente, sin comorbilidades
previas conocidas, con infeccion por el virus de Chickungunya que progreso rapidamente a
disfuncion orgdanica miiltiple y murié luego de 36 horas de su ingreso. Este caso ilustra la
dificultad del diagnostico y el tratamiento de la infeccion grave por el virus de Chikungunya.
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Abstract

Chikungunya virus infection has typical clinical manifestations such as fever, rash and ar-
thralgia. The disease is usually self-limiting and has a benign course. Serious complications
and death occur rarely in patients with Chikungunya virus infection and usually happen
in patients with risk factors, particularly in those with comorbidities or at extreme ages
of life. In the present article, we describe a patient without comorbidities that progressed
rapidly to multiple organ failure and died 36 hours after admission associated to Chikun-
gunya virus infection. This case exemplifies the challenges of diagnosis and management
of severe Chikungunya virus infection.
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INTRODUCCION

Elvirus de Chikungunya es un alfavirus dela
familia Togaviridae, transmitido por mosqui-
tos Aedes aegyptiy Ae. Albopictus. Descrito por
primeravezen1952en Tanzania, enlos tiltimos
afios ha causado brotes en todo elmundo. Las
epidemias se han documentado en Africa,
Medio Oriente, Europa, India y el sudeste
asiatico (1). En las Américas, la enfermedad
por el virus de Chikungunya fue reportada
por primera vez en diciembre de 2013 en islas
del Caribe. Casos de la enfermedad han sido
reportados en mas de 20 paises en el Caribe,
Centroamérica y Suramérica. En Colombia se
han notificado cerca de 350 000 casos hasta la
semana epidemiolégica 18 de 2015 (2, 3).

Este virus presenta manifestaciones clinicas
tipicas: fiebre, erupcion cutdneayartralgia. La
enfermedad es generalmente autolimitada,
aunque las artralgias en ocasiones persisten
durante meses o afios y causan discapacidad
en algunas personas. Las complicaciones
gravesylamuerte ocurren enraras ocasiones
y generalmente en pacientes con factores de
riesgo, principalmente en aquellos que pre-
sentan comorbilidades (1).

Un exceso de muertes se observo durante los
recientes brotes del virus de Chikungunyaen
laIslaReunién (4),India (5) y Mauricio (6). Sin
embargo, en la mayoria de los casos, la falta
de critica datos clinicos, la confirmacién viro-
l6gica y exclusion de otras causas infecciosas
hacen dificil atribuir el aumento mortalidad
directamente a esta enfermedad (7).

En Colombia se han notificado 43 muertes
probables por Chikungunya a mayo de 2015,
de las cuales 25 fueron confirmadas, 17 per-
manecen en estudio y una fue descartada (3).
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Existe poca informacion clinica relacionada
conlasinfecciones graves omortales durante
laactual epidemia de fiebre de Chikungunya
en las Américas y en Colombia.

En este articulo realizamos la descripcion
clinica de un paciente con infeccién por el
virus de Chikungunya, sin comorbilidades
mayores conocidas, que fallecié en un corto
periodo luego del ingreso hospitalario.

Conocer las manifestaciones atipicas y gra-
ves de la enfermedad en nuestra regién es
importante, como una forma para identificar
tempranamente la enfermedad y mejorar los
resultados de tales condiciones que amena-
zan la vida.

CASO CLINiCO

Paciente masculino de 74 afios de edad que
asisti6 al Servicio de Urgencias de una insti-
tucion de salud del Caqueta por un cuadro
clinico de 3 dias de evolucién de fiebre,
poliartralgias y dolor en hemiabdomen iz-
quierdo asociado a deposiciones diarreicas
ocasionales sin productos patolégicos. No
presentaba ningin antecedente médico,
quirdrgico o téxico de importancia.

Al examen fisico de ingreso se evidenci6
temperatura axilar de 37 °C, presion arterial
90/70 mmHg, frecuencia cardiaca de 80 por
minuto y frecuencia respiratoria de 18 por
minuto. Laauscultacién cardiaca y pulmonar
no presentaba sobreagregados. La palpacién
abdominal era anodina. El paciente presen-
taba edema en manos y pies, con dolor a la
movilizacién de articulaciones y sin signos
de artritis. También se evidencié un exante-
ma eritematoso generalizado y equimosis en
dorso de las manos.
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Los resultados de laboratorios tomados en
urgencias evidenciaban leucocitosis con neu-
tréfilia y trombocitopenia, insuficiencia renal,
acidosis metabdlica y elevacion de transa-
minasas (tabla 1). La radiografia de térax no
demostraba alteraciones significativas.

Tabla 1. Hallazgos en laboratorios en caso de
mortalidad asociada a infeccion
por el virus de Chikungunya

22/03/2015

(Urgencias) 23/03/2015
Leucocitos (/mm?) 17500 33300
Neutréfilos (/mm?) 13200 24600
Plaquetas (/mm?) 94000 105000
Hemoglobina (gr/dl) 173 16,4
Hematocrito (%) 49,1 50,4
Creatinina (mg/dl) 4,94 73
Nitrégeno ureico (mg/dl) 442
Sodio (mmol/L) 127 124
Potasio (mmol/L) 52 72
AST (U/L) 206 1599
ALT (U/L) 378 52
Creatina kinasa (UI/L) - 4435
Lactato - 12,9
Troponina T (ng/ml) Menor a 0,05 0,08
Gases arteriales
pH 76 68
Pa0? (mmHg) 140 181
PaCO? (mmHg) 16 10
HCO® (mmo/L) 16 -

Abreviaturas: AST, aspartato aminotransferasa; ALT,
alanino aminotransferasa.

El paciente fue diagnosticado como caso pro-

bable de dengue e insuficiencia renal crénica
agudizada. Se inici6 tratamiento con liquidos
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endovenosos. El paciente present6 deterioro
clinico progresivo debido a aumento del
dolor abdominal, edemas y aparicién de
dificultad respiratoria e hipotensién, por lo
cual requiri6 intubacién orotraqueal y so-
porte vasopresor. Enlaboratorios de control
(24 horas luego del ingreso hospitalario),
aumento de leucocitosis y transaminasas,
acidosismetabdlicay deterioro dela funcién
renal. Se ingres6 en Unidad de Cuidados
Intensivos y se adicioné al tratamiento
piperacilina/tazobactam, por sospecha de
sepsis de foco desconocido, y se indicé so-
porte conhemodialisis. El paciente present6
deterioro clinico por disfuncién organica
multiple progresivay fallecié 36 horasluego
del ingreso hospitalario.

Loshemocultivos fueronreportados negati-
vosalos7diasdeincubacion. Las serologias
para VIH, hepatitis B, hepatitis C y sifilis
fueron negativas. La prueba de reaccién en
cadenadelapolimerasaensuerofuepositiva
para el virus de Chikungunya (Liferiver™
Chikungunya Virus Real Time RT-PCR Kit,
Shanghai 7] Bio-Tech Co., Ltd.) y negativa
para el virus del Dengue (Liferiver™ Den-
gue Virus Real Time RT-PCR Kit, Shanghai
7] Bio-Tech Co., Ltd.).

Estas pruebas fueron realizadas en el La-
boratorio de Diagnéstico Clinico de la Uni-
versidad del Norte una semana después del
ingreso. La prueba dereacciénen cadenade
la polimerasa en tejido de biopsia hepética
fue positiva para el virus de Chikungunya
(realizada en el Instituto Nacional de Salud).

DISCUSION
La infeccion por el virus de Chikungunya

nose considerahabitualmente una enferme-
dad que amenaza la vida. Por lo general, el
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curso clinico es autolimitado y benigno. Sin
embargo, los casos fatales asociados directa
oindirectamente ala infeccién con el virus se
empezaronaobservar durante el brote ocurri-
do enla India y paises del océano Indico (4).

A pesar de la aparicion recientes de brotes
en muchos paises, incluidos los paises ame-
ricanos, son pocos los estudios publicados
sobre casos fatales. Se debe tener en cuenta
que los datos relacionados con las muertes
asociadas al virus de Chikungunya pueden
ser limitados por la falta de notificacion de
los casos y la falta de pruebas diagndsticas
adecuadas en las instituciones prestadoras
de servicios de salud, especialmente en los
paises menos desarrollados.

Laevidenciainicial de mortalidad vinculada
al virus de Chikungunya se obtuvo de las
epidemias ocurridas en la Isla Reunion y
Mauricio y laIndia mediante la comparacion
de la mortalidad observada y la mortalidad
esperada. La mortalidad observada durante
los meses del brote delainfeccién por el virus
de Chikungunyasuperd de formaimportante
lamortalidad esperada (4-6). Enparticular, en
Isla Reunién ocurrieron 260 méas muertes (un
aumentodel 18,4 %), conuna estimaciéndela
tasa de letalidad por virus de Chikungunya
de 1/1000 casos (4).

Ademads de las manifestaciones clinicas
tipicas de la enfermedad se han notificado
otros sintomas clinicos durante la fase agu-
da, tales como conjuntivitis, neurorretinitis,
iridociclitis, meningoencefalitis, miocarditis,
pericarditis, neumonia, linfadenopatia, ne-
fritis, hepatitis y pancreatitis. En un estudio
realizado en Isla de Reunién, entre estos
casos con manifestaciones atipicas, el 36 %
fueron considerados como graves, el 14 %
fueroningresadosenunaunidad de cuidados
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intensivosy el 10 % murid. Las causas repor-
tadas de la muerte estaban relacionadas con
descompensacién de enfermedades de base
de los pacientes u otros sindromes clinicos,
comodisfuncién orgéanicamultiple, fallorenal
o septicemia (1, 8).

En Colombiano existen ala fecha publicacio-
nes que indiquen las caracteristicas clinicas
de los pacientes que presentan enfermedad
grave o fallecen.

Nuestro paciente, que no presentaba antece-
dentes médicos deimportancia conocidos, de-
sarrollé manifestaciones atipicas deinfecciéon
por el virus de Chikungunya. Inicialmente,
el cuadro se caracterizé por una disfuncién
renal que progres6 rapidamente a disfuncién
organica multiple. Ademads, los hallazgos
en los laboratorios, como la leucocitosis
tan elevada, rara vez han sido descritos en
pacientes con infeccion por Chikungunya.
Por otra parte, los hallazgos de hepatitis e
hipotension tambiénhan sido documentados
en pocas ocasiones en estos pacientes (1, 8).

Este casoilustra la dificultad del diagnéstico
enpacientes que presentanenfermedad grave
por el virus del Chikungunya. El diagndstico
diferencial de ingreso de dengue es obliga-
torio considerarlo en los pacientes que se
presenten con cuadro clinico compatible en
nuestro pais. Sin embargo, el paciente no
presentaba signos clasicos delainfeccién por
dengue grave, comoson hemoconcentracion,
extravasacion deliquidos o trombocitopenia
significativa.

El diagnéstico de sepsis, considerado por los
datos de respuesta inflamatoria sistémica y
disfuncién organica, no fue confirmado, dado
que los cultivos realizados fueron negativos
y lasimégenes diagnosticas no evidenciaron
foco infeccioso.
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Debido a la ausencia de antecedentes epi-
demiolégicos, no fueron considerados en
este caso diagnodsticos como leptospirosis,
rickettsiosis, malaria, entre otros.

Pruebas rapidas, con adecuada sensibilidad
y sensibilidad, son requeridas en las institu-
ciones de salud para el abordaje diagnéstico
de estos pacientes.

No hay medicamentos especificos aproba-
dos contra el virus de Chikungunya, y los
pacientes son tratados sintomdticamente con
medicamentos antiinflamatorios no esteroi-
deos y liquidos.

Ni los esteroides ni la cloroquina han evi-
denciado efectividad en la fase aguda de la
enfermedad.

La globulina inmune polivalente humana,
purificada a partir de muestras de plasma
obtenidas de los donantes en la fase de
convalecencia de la infeccién por el virus de
Chikungunya, ha demostrado alta actividad
neutralizante y una eficacia profilactica y
terapéutica eficacia contra la infeccién en
modelos animales (1,9).

En los casos graves, como el paciente de este
articulo, no hay estudios acerca del trata-
miento. Las medidas de soporte adecuadas
frente a la disfuncién organica parecen tener
un papel importante.

En conclusioén, la mortalidad asociada a la
infeccion por el virus de Chikungunyaesrara.
Sin embargo, los médicos deben estar muy
atentosala posibilidad de este diagnésticoen
pacientes con cuadro febriles en areas donde
se han presentado casos de Chikungunya.
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Este articulo brinda una descripcién de los
hallazgos clinicos y de laboratorio que se
deben tener en cuenta para identificar pa-
cientes con enfermedad grave por el virus
de Chikungunya.

Son necesarios estudios que evalten la fisio-
patologia y la utilidad de medidas terapéu-
ticas en este tipo de pacientes.

Conflicto de intereses: ninguno.
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