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Resumen

Introduccion: El incremento del dengue en escenarios de endemi-
cidad cambiante exige fortalecer la evaluacion clinica hospitalaria.
Objetivo: lIdentificar variables clinicas y de laboratorio al ingreso
asociadas con dengue con signos de alarma y/o dengue grave.
Material y Métodos: Estudio observacional, analitico y transversal,
basado en la revision de expedientes electronicos, realizado en un
hospital publico de Querétaro, México, entre enero y diciembre de
2024. Se incluyeron 242 pacientes con dengue confirmado por NS1
mediante ELISA. Se compard el desenlace compuesto dengue con
signos de alarma y/o dengue grave (n = 59) frente a dengue sin signos
de alarma (n = 183). Se utilizaron > de Pearson, prueba exacta de
Fisher y regresion logistica binaria. Resultados: En el analisis bivaria-
do, el dolor retroorbitario, el malestar general, la nausea/vomito y la
hemoglobina baja se asociaron con el desenlace compuesto; el hemato-
crito elevado se observd inicamente en el grupo con signos de alarma
y/o dengue grave. Tras el ajuste multivariado, el dolor retroorbitario
(ORa 2,13), el malestar general (ORa 3,31) y la ndusea/vomito (ORa
2,98) mantuvieron asociacion. Discusion: Los hallazgos representan
asociaciones exploratorias al ingreso y no una regla predictora vali-
dada. Conclusiones: Estas manifestaciones pueden complementar la
vigilancia clinica sin sustituir la clasificacion OMS 2009.

Palabras clave: dengue; dengue grave; signos y sintomas; hospi-
talizacion; estudios transversales.

Correspondencia a:
Lilia Susana Gallardo-Vidal
susi2947@gmail.com

Rev Chilena Infectol 2026; 43 (4): 301-308

Abstract

Background: The increase in dengue cases in areas with fluctuating
endemicity patterns requires the strengthening of clinical assessment
in hospitals. 4im: To identify admission-time clinical and labora-
tory variables of dengue with warning signs and/or severe dengue.
Materials and Methods: An observational, analytical, and cross-
sectional study based on a review of electronic records, conducted at a
public hospital in Querétaro, Mexico between January and December
2024. The study included 242 patients with dengue confirmed by NS1
using ELISA. The composite outcome of dengue with warning signs
and/or severe dengue (n = 59) was compared with dengue without
warning signs (n = 183). Pearson’s ¥ Fisher’s exact test, and binary
logistic regression were used. Results: In the bivariate analysis, re-
troorbital pain, general malaise, nausea/vomiting, and low hemoglobin
were associated with the composite outcome; elevated hematocrit was
observed only in the group with warning signs and/or severe dengue.
After multivariate adjustment, retroorbital pain (aOR 2.13), general
malaise (aOR 3.31), and nausea/vomiting (aOR 2.98) remained as-
sociated. Discussion: The findings represent exploratory associations
on admission and not a validated predictive rule. Conclusions: These
clinical features may complement clinical surveillance without repla-
cing the 2009 WHO classification.

Keywords: dengue; severe dengue; signs and symptoms; hospita-
lization; cross-sectional studies.
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Introduccion

1 dengue es una arbovirosis transmitida principal-
mente por mosquitos del género 4edes, en parti-
cular Aedes aegypti, y representa un problema de
salud publica de alta carga global. Estimaciones sugieren
alrededor de 390 millones de infecciones anuales, con una
proporcion relevante de casos clinicamente aparentes'?.

En la Region de las Américas, el dengue mantiene un
comportamiento endémico-epidémico, con incrementos
recientes favorecidos por urbanizacion, movilidad huma-
na, variabilidad climética y expansion o reintroduccion
del vector®>. México es un pais endémico con marcada
heterogeneidad geografica en la incidencia; reportes na-
cionales recientes han documentado incrementos de casos
y cambios en la distribucion regional, incluyendo estados
previamente considerados de menor endemicidad®’. En
este contexto, regiones como Querétaro requieren fortale-
cer la sospecha diagndstica y la evaluacion clinica desde
el ingreso hospitalario’.

Aunque la mayoria de los casos cursa de forma autoli-
mitada, una proporcion de pacientes desarrolla signos de
alarma o dengue grave, asociados con fuga plasmatica,
hemoconcentracion, compromiso hemodinamico, falla
organica y muerte®’. Debido a que las manifestaciones
iniciales pueden ser inespecificas y la evolucion clinica del
dengue es dinamica, resulta relevante analizar variables
disponibles al ingreso hospitalario asociadas con dengue
con signos de alarma o dengue grave. Por ello, el objetivo
de este estudio fue identificar variables clinicas y de
laboratorio al ingreso, asociadas con dengue con signos
de alarma y/o dengue grave en pacientes hospitalizados.

Material y Métodos

Diseiio, ambito y periodo

Se realizo un estudio observacional, analitico, de corte
transversal, basado en la revision de expedientes clinicos
electronicos de pacientes internados con dengue en un
hospital de segundo nivel en Querétaro, México, durante
enero-diciembre de 2024.

Poblacion de estudio y confirmacion diagnaostica

Se partio de una base de datos institucional de pacientes
con sospecha clinica de dengue, proporcionada por el
Departamento de Epidemiologia del mismo hospital. La
confirmacion diagndstica se baso en la deteccion de anti-
geno NS1 mediante ensayo inmunoenzimatico (ELISA),
conforme a los lineamientos nacionales de vigilancia por
laboratorio'. Se utilizo NS1 positivo como criterio de in-
clusion por ser la prueba disponible de manera sistematica
en el expediente clinico electronico durante el periodo de
estudio. No se incorporaron pruebas de biologia molecular
como criterio de inclusion debido a su disponibilidad
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no sistematica. En el contexto institucional, los casos
sospechosos identificados en el primer nivel de atencion
eran referidos al hospital para valoracion y confirmacion
diagnostica. Se excluyeron expedientes con NS1 negativo
o con informacion insuficiente en la valoracion médica
inicial para la clasificacion clinica y el analisis.

Clasificacion clinica OMS 2009 en la valoracion
médica inicial

Cada caso fue clasificado segun la valoraciéon médica
inicial registrada en la nota de ingreso, conforme a la
clasificacion clinica de la OMS 2009 en: dengue sin signos
de alarma, dengue con signos de alarma'y dengue grave''.
La clasificacion fue tomada de la consignacion clinica en
el expediente y no fue reconstruida retrospectivamente
por el equipo investigador. Los criterios utilizados para
cada categoria se resumen en la Tabla 1.

Los signos de alarma se definieron segiin OMS 2009:
dolor abdominal o sensibilidad abdominal; vomito
persistente; acumulacion clinica de liquidos; sangrado
de mucosas; letargia/irritabilidad; hepatomegalia > 2
cm; y aumento del hematocrito concomitante con
rapida disminucion de plaquetas. El signo de alarma
“vomito persistente” se considerd tnicamente cuando
fue consignado explicitamente en la nota clinica inicial
como vomito persistente, incoercible, de dificil control o
mediante una expresion clinica equivalente. En contraste,
la variable “nausea/vomito” correspondi6 al registro de
cualquiera de estos sintomas como variable dicotomica,
sin calificar persistencia, duracion, intensidad ni nimero
de episodios; por ello, no fue considerada equivalente al
signo de alarma “vomito persistente” para efectos de la
clasificacion OMS 2009.

Debido al bajo nimero de casos de dengue grave
observado en la muestra, se definié un desenlace analitico
primario dicotdomico basado en la clasificacion OMS 2009
registrada en la valoracion médica inicial. El desenlace
positivo correspondid a dengue con signos de alarma y/o
dengue grave, mientras que el desenlace negativo corres-
pondid a dengue sin signos de alarma. Este desenlace
dicotomico fue utilizado como variable dependiente en
el modelo de regresion logistica.

Variables estudiadas y fuente de datos
La informacion se extrajo del expediente clinico elec-

tronico. Se registraron las siguientes variables:

» Sociodemograficas: edad, sexo, ocupacion y taba-
quismo.

* Antecedentes personales patologicos: hipertension
arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, obesidad,
antecedente quirargico definido como cualquier inter-
vencion quirlrgica previa registrada en el expediente;
trastornos psiquiatricos, endocrinopatias, enfermeda-
des respiratorias cronicas y antecedente de infeccion
por SARS-CoV-2.
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Tabla 1. Criterios clinicos de clasificacion del dengue segin OMS 2009

Categoria

Dengue sin signos de alarma

Dengue con signos de alarma

Dengue grave

Criterios clinicos principales

Caso sospechoso o confirmado de dengue, sin criterios de dengue grave y sin signos de alarma. Habitualmente se presenta con fiebre
y al menos dos manifestaciones clinicas como nausea/vémito, exantema, cefalea o dolor retro-orbitario, mialgias/artralgias, prueba
de torniquete positiva, petequias o leucopenia.

Dengue con uno o més de los siguientes signos: dolor abdominal intenso o sensibilidad abdominal; vémito persistente; acumulacion
clinica de liquidos; sangrado de mucosas; letargia o irritabilidad/inquietud; hepatomegalia > 2 cm; o incremento progresivo del he-
matocrito, especialmente si se acompana de disminucion rapida de plaquetas.

Dengue con una o mas de las siguientes manifestaciones: fuga plasmatica grave que produce choque o dificultad respiratoria por
acumulacién de liquidos; sangrado grave, seguin valoracién clinica; o dano organico grave, por ejemplo: compromiso hepatico impor-
tante, alteracion del estado de conciencia, miocarditis u otra afeccién orgéanica severa.

Geneva: WHO; 2009.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud. Fuente: World Health Organization. Dengue: Guidelines for diagnosis, treatment, prevention and control. New edition.

* Manifestaciones clinicas registradas en la valora-
cion médica inicial: fiebre, cefalea, astenia, dolor
retro-orbitario, mialgias, artralgias, malestar general,
manifestaciones cutaneas, nausea/vomito, petequias,
epistaxis y sangrado de encias, ademas de otros hallaz-
gos consignados como parte de la evaluacion inicial.

» Laboratorio inicial: recuento de leucocitos, hematocri-
to, hemoglobina y recuento de plaquetas, correspon-
dientes al primer resultado disponible vinculado a la
valoracion médica inicial.

» Dias de evolucion y fase clinica: se registrd el nimero
de dias de evolucion desde el inicio de los sintomas
hasta la valoracion hospitalaria cuando esta informa-
cion estuvo disponible en el expediente clinico. Sin
embargo, debido a su disponibilidad incompleta y no
homogénea en los registros revisados, esta variable no
fue incorporada como covariable en el modelo multi-
variado. Asimismo, la fase clinica de la enfermedad
—febril, critica o convalecencia— no pudo establecerse
de forma estandarizada para todos los pacientes.

Seleccion de variables para el modelo multivariado

En la construccion del modelo multivariado se evito
la inclusion de variables independientes que formaran
parte de la propia definicion del desenlace, con el fin de
reducir el riesgo de circularidad analitica. Por ello, los
criterios definitorios de dengue con signos de alarma
o dengue grave segun la clasificacion OMS 2009 se
utilizaron para la clasificacion clinica, pero no como
predictores independientes. La variable “ndusea/vomito”
y el “malestar general” fueron analizados como mani-
festaciones clinicas no definitorias del desenlace com-
puesto, diferenciadas operacionalmente de los signos de
alarma “vomito persistente” y “letargia/irritabilidad”,
respectivamente.

Las variables incluidas en el modelo multivariado
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correspondieron a caracteristicas clinicas o de laboratorio
registradas al ingreso que no constituyen, por si mismas,
criterios definitorios de dengue con signos de alarma o
dengue grave en la clasificacion OMS 2009. La seleccion
de covariables considerd la magnitud de asociacion ob-
servada en el analisis bivariado, la plausibilidad clinica,
la ausencia de circularidad con los criterios definitorios
del desenlace y el nimero de eventos disponibles, con
el fin de reducir el riesgo de sobreajuste y favorecer la
estabilidad de las estimaciones'?. La edad y el sexo se
mantuvieron en el modelo como variables demograficas
de ajuste por su relevancia epidemiologica y potencial
papel como factores de confusion.

Categorizacion de laboratorio

Las alteraciones de laboratorio se definieron a partir
del primer resultado disponible vinculado a la valoracion
médica inicial. Se emplearon puntos de corte operacio-
nales definidos mediante desigualdades estrictas, por lo
que los valores limite no fueron incluidos dentro de la
categoria alterada correspondiente. Para el analisis, se
defini6 leucocitosis como leucocitos > 10.000/uL; leu-
copenia como leucocitos < 4.000/pL; hemoglobina baja
como hemoglobina < 13 g/dL en hombres y < 12 g/dL
en mujeres; plaquetopenia como plaquetas < 150.000/uL;
hematocrito elevado como hematocrito > 50%; y hema-
tocrito disminuido como hematocrito < 38%.

Andlisis estadistico

Se realizé un andlisis descriptivo mediante frecuen-
cias absolutas y porcentajes para variables categdricas.
La edad se describio mediante media y desviacion estan-
dar. Para comparar la edad entre pacientes con dengue
con signos de alarma y/o dengue grave y pacientes con
dengue sin signos de alarma se utiliz6 la prueba t de Stu-
dent para muestras independientes. Para la comparacion
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de variables categoricas entre grupos se utilizo la prueba
y? de Pearson cuando se cumplieron sus supuestos de
aplicacion, o la prueba exacta de Fisher en presencia de
frecuencias esperadas bajas, particularmente cuando al
menos una celda presento frecuencia esperada < 5. En el
analisis bivariado se estimo¢ la fuerza de asociacion entre
cada variable independiente y el desenlace compuesto
mediante odds ratio crudos (ORc) con intervalos de
confianza al 95% (1C95%). Posteriormente, se ajustd un
modelo de regresion logistica binaria para estimar odds
ratio ajustados (ORa) e IC95%. La variable dependiente
fue el desenlace compuesto dengue con signos de alar-
ma y/o dengue grave, codificado como 1; el grupo de
referencia fue dengue sin signos de alarma, codificado
como 0. El modelo multivariado incluy6 edad como va-
riable cuantitativa continua, sexo, dolor retro-orbitario,
malestar general, ndusea/vomito y hemoglobina baja. La
edad se incorpord como variable continua para preservar
la informacién disponible y evitar un punto de corte
arbitrario. Como analisis de sensibilidad, se repiti6 el
modelo con edad categorizada en < 18, 18-59 y > 60
afos, utilizando el grupo de 18-59 afios como referencia.
No se realizaron otros analisis formales de interaccion ni
modelos estratificados por subgrupos, debido al nimero
limitado de eventos del desenlace compuesto y al riesgo
de inestabilidad de las estimaciones. Los resultados del
modelo multivariado se interpretaron como asociacio-
nes ajustadas exploratorias. Se considero significacion
estadistica con valores de p <0,05. El analisis se realiz6
con IBM SPSS Statistics version 25.

Consideraciones éticas

El protocolo fue evaluado y aprobado por el comité
correspondiente. Al tratarse de un estudio observacional
basado en revision retrospectiva de expedientes, sin
contacto directo con los pacientes, se garantizd confi-
dencialidad y anonimato conforme a la normatividad
institucional vigente.

Resultados

Durante el periodo de estudio, se identificaron 461
pacientes con sospecha clinica de dengue en la base
de datos institucional. Tras la revision de expedientes
clinicos electronicos y la aplicacion de los criterios de
inclusion y exclusion, la muestra final quedé constituida
por 242 casos confirmados de dengue mediante prueba
NS1 positiva por ELISA. Segun la clasificacion OMS
2009 registrada en la valoraciéon médica inicial, 183 pa-
cientes (75,6%) se clasificaron como dengue sin signos de
alarma, 58 (24,0%) como dengue con signos de alarma y
1(0,4%) como dengue grave. Para el analisis comparativo
se definié un desenlace compuesto: dengue con signos de
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alarma y/o dengue grave (n = 59; 24,4%) frente a dengue
sin signos de alarma (n = 183; 75,6%).

Caracteristicas basales y comorbilidades

La edad media global fue de 34,0 + 14,4 afios. Los
pacientes con dengue con signos de alarma y/o dengue
grave presentaron una edad media menor que aquellos
sin signos de alarma (30,1 £ 13,2 vs 35,2 &+ 14,6 afios;
p = 0,018). Las demas variables basales evaluadas, las
categorias de poblacion de riesgo y las comorbilidades
registradas fueron comparables entre grupos. No se iden-
tificaron asociaciones estadisticamente significativas entre
las comorbilidades evaluadas y el desenlace compuesto
(Tabla 2).

Manifestaciones clinicas al ingreso

El dolor retro-orbitario fue mas frecuente en el grupo
con signos de alarma y/o dengue grave que en el grupo
sin signos de alarma (55,9 vs 36,1%; p = 0,007). También
se observaron diferencias significativas para malestar
general (35,6 vs 16,9%; p =0,002) y ndusea/vomito (55,9
vs 31,1%; p=0,001) (Tabla 3).

Parametros de laboratorio inicial

La hemoglobina baja fue mas frecuente en el grupo con
signos de alarma y/o dengue grave que en el grupo sin
signos de alarma (8,5 vs 2,2%; p=0,041). El hematocrito
elevado se observo Unicamente en el grupo con signos
de alarma y/o dengue grave (28,8 vs 0%; p <0,001). La
leucocitosis se registro en 3,4% frente a 0%, sin alcanzar
significacion estadistica (Tabla 4).

Anadlisis multivariado

En el modelo de regresion logistica ajustado por edad
continua, sexo, dolor retro-orbitario, malestar general,
nausea/vomito y hemoglobina baja, el dolor retro-orbita-
rio, el malestar general y la ndusea/vomito mantuvieron
asociacion ajustada con el desenlace compuesto. La edad,
el sexo masculino y la hemoglobina baja no alcanzaron
significacion estadistica después del ajuste (Tabla 5). En
el andlisis de sensibilidad con la edad categorizada en
<18, 18-59 y > 60 afios, las estimaciones y la significacion
estadistica de las demas covariables no se modificaron
sustancialmente.

Discusion

En este estudio hospitalario de dengue confirmado,
el dolor retro-orbitario, el malestar general y la nausea/
vomito mantuvieron asociacion ajustada con el desenlace
compuesto de dengue con signos de alarma y/o dengue
grave. Estos hallazgos son concordantes con estudios
clinicos y revisiones sistematicas que han identificado sin-
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Tabla 2. Caracteristicas basales y comorbilidades de los pacientes segtin grupo clinico

Variable Dengue con signos de alarma y/o Dengue sin signos de alarma Valor de p
dengue grave n = 59 n (%) n = 183 n (%)

Edad en anos, media + DE 30,1 + 13,2 35,2 = 14,6 0,018

Sexo 0,419
Masculino 30 (50,8) 82 (44,8)
Femenino 29 (49,2) 101 (55,2)

Ocupaciéon 0,097
Hogar 3 (51 16 (8,7)
Empleado 2(71,2) 145 (79,2)
Estudiante 12 (20,3) 16 (8,7)
No aplica, menores de 3 anos 2 (3,4 6 (3,3)

Tabaquismo 0,565
Positivo 7 (11,9) 17 (9,3)
Negativo/no especificado 52 (88,1) 166 (90,7)

Poblacion de riesgo
Menores de edad 11(18,6) 22 (12,0) 0,197
Mujeres embarazadas 0 (0,0) 5 (2,7) 0,339
Adultos mayores 2 (3,4 9 (49 1,000

Comorbilidades y antecedentes
Hipertension arterial 4 (6,8) 21 (11,5) 0,303
Diabetes mellitus 4 (6,8) 10 (5,5) 0,750
Dislipidemia 4 (6,8) 9 (49 0,525
Obesidad 6(10,2) 17 (9,3) 0,841
Antecedente de infeccién por SARS-CoV-2 8(13,6) 17 (9,3) 0,349
Antecedente quirdrgico 19(32,2) 38(20,8) 0,072
Trastornos psiquiatricos 3 (51) 9 (4,9 1,000
Endocrinopatias 2 (3,4 5 (2,7) 0,679
Enfermedades respiratorias crénicas 1 (1,7) 5 (2,7) 1,000

Los datos se presentan como frecuencia absoluta y porcentaje, excepto la edad, expresada como media + desviacién estandar. La edad se comparé mediante prueba
t de Student para muestras independientes. Las variables categoéricas se compararon mediante prueba 2 de Pearson o prueba exacta de Fisher, seguin correspondiera.
Se considerd significativo p < 0,05.

Tabla 3. Manifestaciones clinicas registradas al ingreso segun grupo clinico

Manifestacion clinica Dengue con signos de alarma y/o dengue Dengue sin signos de alarma Valor de p
grave n = 59 n (%) n =183 n (%)
Fiebre 53 (89,8) 159 (86,9) 0,551
Cefalea 49 (83,1) 136 (74,3) 0,169
Astenia 19 (32,2) 38(20,8) 0,072
Dolor retro-orbitario 3 (55,9) 66 (36,1) 0,007
Mialgias 42(71,2) 143 (78,1) 0,274
Artralgias 47 (79,7) 137 (74,9) 0,453
Malestar general 21 (35,6) 1(16,9) 0,002
Manifestaciones cuténeas 17 (28,8) 40 (21,9) 0,274
Néusea/voémito 33 (55,9) 57 (31,1) 0,001
Petequias 5 (8,5) 8 (4.4 0,315

Los datos se presentan como frecuencia absoluta y porcentaje. La comparacién entre grupos se realizé mediante prueba y2 de Pearson o prueba exacta de Fisher, segtin
correspondiera. Se considero significativo p < 0,05.
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Tabla 4. Parametros de laboratorio inicial segin grupo clinico

Parametro de laboratorio Dengue con signos de alarma y/o dengue Dengue sin signos de alarma Valor de p
grave n = 59 n (%) n = 183 n (%)
Leucocitosis 2 (3,4 0 (0,0 0,059
Leucopenia 41 (69,5) 109 (59,6) 0,172
Hematocrito elevado 17 (28,8) 0 (0,0) < 0,001
Hematocrito disminuido 2 (3,4 6 (3,3) 1,000
Hemoglobina baja 5 (8,5 4 (2,2) 0,041
Plaquetopenia 33 (55,9) 84 (45,9) 0,180

Los datos se presentan como frecuencia absoluta y porcentaje. Los puntos de corte utilizados para definir las alteraciones de laboratorio se describen en la seccién Méto-
dos. La comparacion entre grupos se realizé mediante prueba y? de Pearson o prueba exacta de Fisher, seguin correspondiera. Cuando existieron celdas con frecuencia 0
o frecuencias esperadas bajas, se utilizé prueba exacta de Fisher. Se consider6 significativo p < 0,05.

Tabla 5. Analisis bivariado y multivariado para el desenlace compuesto de dengue con signos de alarma y/o dengue grave

Variable OR crudo 1C95% p OR ajustado 1C95% p

Edad, por afo adicional 0,975 0,954-0,996 0,019 0,978 0,956-1,001 0,061
Sexo masculino 1,274 0,708-2,293 0,419 1,370 0,714-2,628 0,344
Dolor retroorbitario 2,250 1,240-4,083 0,008 2,132 1,108-4,103 0,023
Malestar general 2,710 1,403-5,233 0,003 3,309 1,602-6,835 0,001
Néusea/vomito 2,806 1,537-5,121 0,001 2,979 1,549-5,729 0,001
Hemoglobina baja 4,144 1,075-15,976 0,039 4,063 0,892-18,509 0,070

242 pacientes, sin datos perdidos en las variables del modelo.

Nota: OR: odds ratio; 1C95%: intervalo de confianza al 95%. Los OR crudos fueron estimados mediante regresién logistica binaria bivariada. Los OR ajustados fueron
estimados mediante regresion logistica binaria multivariada. Variable dependiente: dengue con signos de alarma y/o dengue grave = 1; dengue sin signos de alarma = 0.
El modelo multivariado incluyé edad como variable cuantitativa continua, sexo, dolor retroorbitario, malestar general, ndusea/vomito y hemoglobina baja. Se incluyeron

tomas gastrointestinales y manifestaciones de repercusion
sistémica como marcadores asociados con mayor riesgo
de progresion o gravedad en pacientes con dengue'*'¢. La
hemoglobina baja mostrd asociacion en el anélisis biva-
riado, pero no alcanzé significacion estadistica después
del ajuste por edad y las demas covariables; asimismo, el
hematocrito elevado se observo tnicamente en el grupo
con signos de alarma y/o dengue grave. En conjunto,
estos resultados deben interpretarse como asociaciones
exploratorias registradas al ingreso hospitalario y no como
una herramienta predictiva validada.

En relacion con las comorbilidades, no se identifica-
ron asociaciones estadisticamente significativas con el
desenlace compuesto. Este hallazgo podria relacionarse,
en parte, con la estructura etaria de la muestra, siendo
que la carga de enfermedad cronica fue limitada. Sin
embargo, la evidencia disponible sugiere que comor-
bilidades especificas —como diabetes mellitus, hiper-
tension arterial, enfermedad renal o cardiovascular— se
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han asociado con mayor gravedad del dengue en otras
poblaciones; por ello, su evaluacion continta siendo
clinicamente relevante'.

Al excluir los criterios definitorios de la clasificacion
OMS 2009, el modelo permite explorar asociaciones con
variables clinicas registradas al ingreso; sin embargo,
estos hallazgos deben interpretarse como complemen-
tarios a la vigilancia clinica y no como sustitutos de la
clasificacion vigente'”.

En el componente de laboratorio, la presencia de
hematocrito elevado exclusivamente en el grupo con
signos de alarma y/o dengue grave es congruente con
la relevancia clinica del hematocrito elevado como
marcador de hemoconcentracion, fuga plasmatica y
necesidad de monitorizacion estrecha. Dado que la OMS
2009 considera la hemoconcentracion en combinacion
con cambios en los recuentos plaquetarios como parte
de los signos de alarma, este hallazgo debe interpretarse
como apoyo al seguimiento clinico y no como predic-
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tor independiente®!'. En cambio, la plaquetopenia no
mostroé diferencias significativas entre grupos, pese a su
frecuente reporte en dengue y asociacion con gravedad
en otras series; esto podria relacionarse con el momento
de toma del laboratorio, la relativa homogeneidad del
compromiso plaquetario en poblacion hospitalaria o con
potencia limitada para detectar diferencias pequefias!'>®.
La hemoglobina baja mostro asociacion con el desenlace
compuesto en el analisis bivariado, pero no alcanzd
significacion estadistica después del ajuste por edad y las
demas covariables. La amplitud del intervalo de confianza
sugiere baja precision de la estimacion, probablemente
relacionada con el reducido numero de pacientes con esta
alteracion. Por ello, este hallazgo debe interpretarse con
cautela y requiere confirmacion en muestras mayores.

La pertinencia de estos hallazgos se enmarca en el
escenario epidemioldgico regional. En 2024, la Region
de las Américas experimentd un incremento sin prece-
dentes de casos, con alta presion asistencial y necesidad
de criterios clinicos aplicables para orientar la vigilancia
hospitalaria®*. En México, la heterogeneidad geograficay
los incrementos recientes descritos en reportes nacionales
refuerzan que, incluso regiones con menor endemicidad
historica, pueden enfrentar cambios abruptos, demandan-
do sospecha diagndstica y clasificacion clinica desde el
primer contacto hospitalario®’.

Estos hallazgos deben interpretarse dentro de un
abordaje integral del dengue. En escenarios de alta
transmision, la vigilancia clinica hospitalaria debe
complementarse con estrategias preventivas sostenidas,
incluyendo control vectorial, vigilancia epidemiologi-
ca, educacion comunitaria y vacunacion cuando esté
indicada. La vacunacion contra dengue constituye una
herramienta adicional en poblaciones y territorios selec-
cionados; sin embargo, su implementacion debe conside-
rar la carga local de enfermedad, la poblacion objetivo,
la seroepidemiologia, la seguridad, la disponibilidad
de dosis de vacuna, el costo-efectividad y la vigilancia
post introduccion. La OMS recomienda TAK-003 en
nifios de 6 a 16 afios en entornos con alta intensidad de
transmision, mientras que la OPS recomienda valorar
cuidadosamente su introduccion en areas subnacionales
de alta carga y acompaifarla de vigilancia de seguridad
y efectividad'®".

Limitaciones

Este estudio presenta limitaciones que deben conside-
rarse al interpretar sus resultados. En primer lugar, aunque
la fuente de informacion fue retrospectiva, el disefio
analitico fue de corte transversal, ya que la clasificacion
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clinica y las variables de interés fueron evaluadas en un
solo momento, correspondiente a la valoracion médica
inicial registrada en el expediente. En segundo lugar,
se tratd de un estudio de un solo centro hospitalario,
por lo que sus hallazgos pueden no ser generalizables
a otros niveles de atencion, regiones geograficas o
contextos epidemioldgicos. En tercer lugar, aunque
se registraron los dias de evolucion desde el inicio de
sintomas cuando esta informacion estuvo disponible, no
se conto con datos completos ni homogéneos para todos
los pacientes, por lo que esta variable no fue incorporada
al modelo multivariado. Tampoco fue posible establecer
de forma estandarizada la fase clinica —febril, critica o
convalecencia—. Ademas, la confirmacion diagnoéstica
se baso en antigeno NS1 por ELISA, sin incorporacion
sistematica de pruebas de biologia molecular. Aunque
el NS1 es util durante la fase aguda, su positividad no
permite establecer por si sola el dia de evolucion ni la
fase clinica exacta. Estas limitaciones deben considerarse
al interpretar manifestaciones dependientes del momento
evolutivo, como hemoconcentracion, vomito persistente
u otros signos de alarma.

Finalmente, el bajo nimero de casos de dengue grave
obligd a utilizar un desenlace compuesto de dengue
con signos de alarma y/o dengue grave, por lo que los
resultados no deben interpretarse como factores asocia-
dos exclusivamente a dengue grave. Asimismo, aunque
se realizd un andlisis de sensibilidad incorporando la
edad en categorias, no se efectuaron analisis formales de
interaccion ni modelos estratificados por subgrupos. Por
ello, no es posible descartar modificacion de efecto segiin
grupos etarios, intensidad de sintomas u otros valores
especificos de laboratorio.

Conclusion

En pacientes hospitalizados con dengue confirmado
por NS1, el dolor retro-orbitario, el malestar general y
la ndusea/vomito registrados al ingreso mantuvieron
asociacion ajustada con el desenlace compuesto de dengue
con signos de alarma y/o dengue grave. El hematocrito
elevado se observo unicamente en este grupo, aunque su
interpretacion debe considerar el momento clinico de la
enfermedad y los criterios de clasificacion OMS 2009.
Estos hallazgos pueden complementar la vigilancia clinica
durante brotes o escenarios de endemicidad cambiante; sin
embargo, no sustituyen la clasificacion clinica OMS 2009
y requieren validacion prospectiva antes de proponerse
como regla de decision clinica.
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