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2. RESUMEN

El dengue es una afeccion de tipo viral que ha evolucionado a formas peligrosas si
no se realiza un diagndstico oportuno segun los signos de alarma. En mujeres
embarazadas, la infeccidn tiene importancia debido a los problemas maternos y
perinatales que puede ocasionar desenlaces adversos. Objetivo: Determinar los
factores asociados a la progresion a dengue grave en gestantes con diagndstico de
dengue con signos de alarma durante el 2024, Hospital San Juan de Lurigancho,
Lima. Metodologia: Observacional, no experimental, cuantitativo, retrospectivo y
analitico, de casos y controles, que sera efectuado en dos muestras conformadas por
50 casos y 50 controles empleando Y la ficha de recopilacién como instrumento. Se
utilizara estadistica descriptiva mediante valores porcentuales y frecuencias, asi
como chi-cuadrado y OR, para el analisis inferencial, asimismo, se aplicara un
andlisis multivariado incluyendo aquellas variables con un valor de p menor a 0,05

en el analisis bivariado.

Palabras clave: dengue con signos de alarma, dengue grave, evolucion.



3. INTRODUCCION

El dengue se presenta es una de las afecciones metaxénicas mas relevantes,
afectando a més de tres mil millones de personas y 400 millones de casos al afio,
con una mayor prevalencia en zonas tropicales (1). Durante los ultimos veinte afios,
la enfermedad presentd un incremento de hasta ocho veces, pasando en el 2010 de
2,4 millones de casos a 4,2 millones en el 2019 (2). En el Africa, los primeros brotes
fueron reportados en Zanzibar y Senegal en 1823 y 1870, respectivamente, y
actualmente se ha confirmado el aislamiento de cuatro serotipos virales, siendo el

DENV-2 el mas frecuente (3).

Desde el punto de vista fisiologico, el dengue reduce la megacariopoyesis y
la trombopoyesis, ademas de aumentar la activacion y depuracion plaquetaria (4).
Por ende, es imprescindible el monitoreo de los pardmetros hematologicos con la
finalidad de evaluar los estadios de la afeccion y como se espera que mejore el

enfermo (5).

Dentro de los grupos vulnerables se encuentran las mujeres gestantes que
suponen una poblacién de alto riesgo. Los efectos del dengue en gestantes pueden
variar y dependera del trimestre en que se contraiga la infeccion, por ejemplo,
contraer la infeccion en el tercer trimestre tiene un elevado riesgo de tener
complicaciones, por lo que una forma grave de la infeccion puede ocasionar graves
consecuencias en distintas fases del embarazo, impactando de forma negativa en el
desarrollo materno-fetal, presentando una elevada tasa de mortalidad materna

(15,9%) (6,7).



En el Perd, al analizar los datos del 2007 al 2022, se obtuvo un total de 57
966 casos de dengue con signos de alarma, siendo las regiones con mayor incidencia
acumulada Madre de Dios con 3 859 por cien mil habitantes, Loreto con 1 518,
Ucayali con 1 492, Tumbes con 1 335 y Piura con 722 (8). A nivel local, el Hospital
San Juan de Lurigancho (HSJL) registré 12 informes de dengue con signos de
alarma en el 2022 (9), y durante el 2024 atendi6 un total de 17 mil casos febriles de
los cuales, hasta la décima semana, 166 fueron diagnosticados como dengue (10).
Ante este aumento, los establecimientos de salud del primer nivel de atencion, en
coordinacion con la Direccién de Redes Integradas de Salud fortalecieron las
actividades de prevencion mediante el control de vectores, interviniéndose un total

de 1 437 casas (11).

A nivel internacional diversas investigaciones han abordado los
determinantes que se relacionan a la progresion hacia dengue grave en gestantes.
Pattnaik et al. (12), evidenciaron una correlacion entre variables clinicas y la
progresion de la enfermedad; el primer dia mostraron un valor de r de -0,22 y un p
valor de 0,011, en el segundo dia de -0,32 y un p valor de 0,0001 y al quinto dia de
0,30 y un p de 0,0004. Otro estudio reveldé que el 25% de mujeres gestantes
desarrollé hemorragia posparto, 18,2% lesion renal aguda, 9,1% insuficiencia

hepética aguda y cerca del 40,9% de gestantes presentaron evidencia de shock (7).

En la India, Logia et al. (13) observaron que la puntuacion de la escala
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) presentdé un Odds Ratio (OR)
ajustado (ORa) de 1,52 (IC 95% 1,11-2,08), la fiebre mayor a 38.3°C un ORa de
2,71 (IC 95% 1,1-6,47) y un tiempo de tromboplastina parcial activada mayor a 40

segundos un ORa de 4,66 (IC 95% 1,42-15,3) fueron predictores de dengue grave.



Asimismo, Huy y Toan (14) en el 2022, en una muestra a 326 personas,
identificaron que en los primeros tres dias de enfermedad, un nivel de plaquetas
menor igual a 100 g/L present6 un OR de 2,2 yun IC 95% de 1,2 a 3,9, y laalbimina
menor a 35 g/L con un OR de 3,3 y un IC 95% de 1,8 a 6,1. Por otro lado, del dia 4
al 6, se identificé que aspartato aminotransferasa (AST) y alanina aminotransferasa
(ALT) por arriba de 400 U/L tuvieron un OR de 3,0 yunIC 95% de 1,1a 7,9 y un
OR de 6,6 yun IC 95% de 1,7 a 24,6, respectivamente. Se identifico que la cantidad

de plaquetas es un factor que predice la progresion de dengue grave.

Ortega y Caceres (15) en el 2021, identificaron que el 75% de las personas
no presentaron signos de alarma, en relacion con estos, la fiebre estuvo asociada a
cuadros de mayor severidad (p=0,001), ademas del dolor abdominal, la persistencia
de vomitos y el sangrado (p<0,05), la leucopenia por debajo de 5000 mm? fue un
factor de riesgo en mujeres. La trombocitopenia fue considerada uno de los

predictores de gravedad en dengue.

En Latinoamérica, estudios en Colombia, mostraron que el: dolor abdominal
con un OR de 44 (Intervalo de confianza [IC] 95%, los vomitos persistentes con un
(OR) de 38 (IC 95% 24-61), un Glasgow alterado con un OR de 12 (IC 95% 5-31),
el sangrado de mucosas con un OR de 23 (IC 95% 10-52) y la trombocitopenia con
un OR de 41 (IC 95% 29-56) fueron factores de riesgo. Por otro lado, el sangrado
y la inestabilidad hemodinamica tuvo un OR de 1,2 (IC 95% 1,1-1,3) como
predictor de dengue grave (16). Asimismo, en Brasil, el estar embarazada (OR:
5,40; IC 95%: 1,85-15,77) y comorbilidades como la diabetes (OR: 3,59; IC: 95%:
0,48-26,97) estuvieron vinculados con el desarrollo de dengue grave en mujeres

gestantes (17)



Sin embargo, hay cierta discordancia en otros factores la permeabilidad
vascular y el incremento del volumen sanguineo, y es que algunas mujeres gestante
no desarrollan sangrado severo, mientras que mujeres no embarazadas con dengue
severo si lo hace, indicando que el estado de gravedad no depende de forma Unica

del estado de gestacion (18).

Ademas, el estudio se justifica de manera teorica debido a que el dengue es
una enfermedad metaxénica frecuente, cuya gravedad pudo incrementar de un
estado leve a grave permitiendo comprender mejor los mecanismos fisiopatologicos
subyacentes. Por otro lado, se ha evidenciado un déficit en la investigacion
cientifica, lo cual permite que este estudio sea base para investigaciones posteriores.
En el ambito clinico, identificar en un momento inicial es esencial para optimizar

el manejo de las mujeres gestantes y evitar complicaciones neonatales.

Finalmente, se planteara la pregunta del estudio: ¢Cuales son los factores
asociados a la progresion a dengue grave en gestantes con diagnéstico de dengue

con signos de alarma durante el 2024, Hospital San Juan de Lurigancho, Lima?

4. OBJETIVOS

Objetivo General:
Determinar los factores asociados a la progresion a dengue grave en
gestantes con diagndstico de dengue con signos de alarma durante el 2024,

Hospital San Juan de Lurigancho, Lima.



b)

Objetivos Especificos

- Evaluar la asociacién entre las caracteristicas laboratoriales y la
progresion a dengue grave en gestantes con diagndstico de dengue con
signos de alarma .

- ldentificar la asociacion entre las caracteristicas del paciente y la
progresion a dengue grave en gestantes con diagndstico de dengue con
signos de alarma.

- Determinar la asociacion entre el serotipo viral y la progresion a dengue

grave en gestantes con diagnostico de dengue con signos de alarma .

MATERIAL Y METODO
Diseno del estudio

Estudio observacional, de disefio no experimental, cuantitativo, retrospectivo

y analitico de casos y controles.
Poblacion

Conformado por gestantes hospitalizadas que fueron diagnosticadas con

dengue y signos de alarma atendidos en el HSJL, Lima en el afio 2024.

e Criterios de selectividad
Criterios de inclusion
Casos
Gestantes mayores de 18 afios que presentaron diagnostico
confirmado de dengue a partir de deteccion de antigenos (NS1) o

RT-PCR..



Gestantes que desarrollaron dengue grave segun criterios de la
OMS, tales como fuga de plasma severa con choque, hemorragia
grave o dafio grave de 6rganos.
Gestantes con al menos un sintoma de sefial de alarma como dolor
abdominal, hemorragia, irritabilidad, hepatomegalia >= 2cm,
derrame pleural, ascitis, pericarditis, vémitos.
Presenta fichas médicas completas.

Controles
Gestantes mayores de 18 afios que presentaron diagnostico
confirmado de dengue a partir de deteccion de antigenos (NS1) o
RT-PCR.
Gestantes que no desarrollaron criterios de dengue grave durante la
estadia hospitalaria.
Gestantes con al menos un sintoma de sefial de alarma como dolor
abdominal, hemorragia, irritabilidad, hepatomegalia >= 2cm,
derrame pleural, ascitis, pericarditis, vomitos.
Presenta fichas médicas completas.

Criterios de exclusion
Pacientes con condiciones hematoldgicas preexistentes
Pacientes con insuficiencia medular o cirrosis hepatica
Pacientes con coinfecciones severas como chikungunya,
leptospirosis, sepsis bacteriana, malaria.
Pacientes en tratamiento con corticoides, quimioterapia o farmacos

inmunosupresores.



c)

d)

Pacientes con dengue sin signos de alarma

Pacientes con fichas médicas incompletas.

Muestra

Unidad de andlisis: Conformada por la historia clinica del paciente

hospitalizado con dengue.

Unidad de muestreo: Igual al apartado anterior
Tipo de muestreo: Probabilistico aleatorio simple
Tamaro muestral: Ver anexo 2.

Definicion operacional de variables (Anexo 3)
Procedimientos y técnicas

Se usara como técnica la extraccion de forma sistematica de variables clinicas
y epidemiologicas a partir de historias medicas. Ademas, empleara el
instrumento a la ficha para recolectar informacion que se disefio a través del
autor (Anexo 1) el cual se validara previamente con juicio de expertos, V de
Aiken, analisis factorial mediante un piloto y se evaluara la confiabilidad
mediante Alfa de Cronbach. EI analisis comenzara con la presentacion de un
documento formal dirigido al director del establecimiento de salud HSJL de la
ciudad de Lima con el fin de obtener los permisos pertinentes y acceder a la
fuente de datos. Culminado los procedimientos y obteniendo el permiso
respectivo, se realizard la recopilacion de los datos incluyendo aquellas
historias médicas que cumplan los criterios de elegibilidad. Se introducira la
ficha para recolectar datos, conformada por tres secciones; la primera acerca

de los datos del paciente; la segunda seccion, que abarcara las caracteristicas
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clinicas y la tercera seccion, la constituiran items como recuento plaquetario,
hematocrito, leucocitos, TGO, TGP, presencia de trombocitopenia y método
diagndstico. El instrumento serd validado mediante juicio de expertos (V de
Aiken), validez de constructo (andlisis de componentes principales) y se
evaluara la confiabilidad mediante la formula 20 de Kuder-Richardson (KR-

20) y Alfa de Cronbach, segun el tipo de item.
Aspectos éticos del estudio

El trabajo se presentara al Comité de Etica de la Universidad Particular
Cayetano Heredia para la evaluacion del cumplimiento de los criterios éticos y
procedimentales segun los lineamientos establecidos. La informacion sera
recogida respetando la identidad de cada paciente, por lo que los datos seran
codificados para evitar el reconocimiento del participante. Asimismo, no sera
necesario la elaboracion de un consentimiento informado dado que Gnicamente
se revisaran fichas clinicas. Por otra parte, se garantizara la absoluta
transparencia durante el proceso de recoleccion como en la publicacion de los
resultados, evitando en todo momento, manipular los datos para perjudicar o

beneficiar a terceros.
Plan de andlisis

Se exportara al software estadistico STATA V.17 donde se realizara el
procesamiento de los datos. Empleard estadistica para poder describir la
poblacion de analisis mediante frecuencias y valores porcentuales (estadistica
descriptiva). Asimismo, con ayuda de chi cuadrado se usara para determinar la

significancia teniendo un margen de error del 5%. Ademas, se calculara los



Odds Ratio (OR) que permitira evaluar la probabilidad de evolucién a dengue
grave. Por otro lado, se realizard un analisis multivariado incluyendo aquellas
variables con un valor de p menor a 0.05 en el andlisis bivariado para estimar
el OR ajustado considerando un intervalo de confianza del 95% y un margen

de error del 5%.
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

Presupuesto
U.M. Cant. C.U. TOTAL
Recurso Humano
Investigador(a) 0
Asesor(a) 0
Total
Recurso Material
Papel bond Unid. 2 13.5 S/ 27,00
uUsB Unid. 1 25 S/ 25,00
Lapiceros Unid. 50 2 S/ 100,00
Equipo telefonico Unid. 1 500 S/ 500,00
Carpeta Unid. 2 15 S/ 30.00
Resaltador Unid. 3 5 S/ 15,00
Folders Unid. 5 2 S/ 10,00
Grapas Caja 2 10 S/ 20.00
Engrampador Unid. 1 20 S/ 20,00
Laptop Unid. 1 2000 S/ 2000, 00
Total S/ 2747,00
Servicios
Servicios de )
. ., Unid. 200 0,05 S/ 10,00
impresion
Suministro de Und. 6 90 S/ 540,00
internet
Movilidad Und. 10 2 S/ 20,00
Estadistico Und. 1 500 S/ 500,00
Total S/ 1070,00
COSTO TOTAL S/ 3817,00

Financiamiento

El propuesto es autofinanciado.

12




Cronograma

Actividad

2025

May

Jun

Jul

Agos

Set

Oct

NOV

Busqueda de la informacién

Plantear problema y
justificacion

Plantear objetivos

Redactar investigaciones
previas

Redactar bases tedricas

Desarrollar metodologia

Presentar estudio

XXX X | X| X

Aprobar proyecto

Recolectar informacion

Analisis estadistico

Redactar informe

Aprobacion

Sustentacion
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8. ANEXOS

Anexo 1: INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
ID:

Fecha:

I. Datos del paciente

1. Edad:

3. Comorbilidades: () Diabetes
() Hipertension
() Obesidad

() Otra:

4. Edad gestacional: semanas
5. Paridad:

Il. Caracteristicas clinicas
a) Fiebre

b) Cefalea

¢) Mialgias

d) Artralgias

e) Nauseas/VVomitos

f) Letargo o irritabilidad

g) Hepatomegalia (>2cm)
h) Sangrado de mucosas

i) Dolor abdominal

I11. Evolucion clinica

14



a) No grave
b) Grave Criterio: () Choque hipovolémico
() Hemorragia severa
() TGO/TGP >1000 U/L
() Compromiso neurolégico
() Falla renal u dafio grave en érgano
IV. Antecedentes: Infeccidn previa por dengue
a) Si
b) No
4. Serotipo viral
a) DENV-1
b) DENV-2
c) DENV-3
d) DENV-4
e) No identificado
I11. Caracteristicas laboratoriales
1. Recuento plaquetario: cel/mm3

2. Hematocrito (%):

3. Leucocitos: 10%/ul
4. TGO: u/L
5. TGP: u/L

6. Método de diagnostico
a) Prueba de antigeno (NS1)

b) RT-PCR

15



Anexo 2: Tamafo muestral

Se empleara la formula para casos y controles:

[Zl—a/Z\/(T +1)P(1—P)+z_pJcxP,(1—P)+P,(1- pz)]2

n =

(P, — Py)?
Donde P1y P2:
P1+P2 P, = OR*PZ
P=— ' 1-P,+O0R*P,

Para el calculo de las muestras se considero un nivel de confianza del 95%, un poder
estadistico de 0.8 (z;_g), proporcion de casos de 42.3% (P1) y 16.9 (P2), nimero
de controles por caso de 1 (r) y un OR de 3.59 de acuerdo al trabajo de Martin et al.
(17), por lo que se obtuvo un tamafio muestral de100 pacientes divididos en dos

grupos, 50 casos y 50 controles.
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Anexo 3: Operacionalizacion de variables

. TIPO DE ESCALA DE
VARIABLES DEFINICION OPERACIONAL VARIABLE MEDICION VALOR
Tiempo transcurrido desde el Cuantitativa
Edad nacimiento hasta la fecha de i Razon Afos
. - discreta
intervencion.
Diabetes
. Presencia de otras actividades.o Cualitativa : Hipertension
Comorbilidades - L . Nominal
condiciones medicas nominal Obesidad
Otra
Edad Numero de semanas de embarazo Cuantitativa )
. . Razon Semanas
gestacional de una gestante discreta
Paridad Numero de veces que una mujer ha Cua_ntltatlva Razén 0.1.2.3.45...
dado a luz discreta
Signos y sintomas que
presenta el paciente a la
evaluacion incluyendo:
Fiebre
Cefalea
o Presente
Mialgias
Caracteristicas . Cualitativa Nominal Ausente
clinicas Artralgias nominal
) o (Para cada
Nauseas/Vomitos caracteristica)
Letargo o irritabilidad
Hepatomegalia (>2cm)
Sangrado de mucosas
Dolor abdominal
Evolucién Situacion en que paciente Cualitativa Nominal | Evolucién
clinica evoluciona a dengue grave nominal

incluyendo cualquiera de los

desfavorable (Si)

17




siguientes criterios:

Choque hipovolémico
Hemorragia severa
TGO/TGP >1000 U/L
Compromiso neurolégico

Falla renal u dafio grave en 6rgano

(no)

. . Cualitativa . Si
Antecedentes Infecciones previas por dengue Nominal Nominal No
DENV-1
DENV-2
Serotipo viral Subtipo viral de dengue presentado Cualltgtlva Nominal DENV-3
por el paciente Nominal
DENV-4
No identificado
Recuento
Plaquetario:
<100 000 mm?
Caracteristicas Resul'gados de analisis Qe_ Cuantitativa , Hematocrito:
laboratorio en pruebas positivas Razon

laboratoriales

para dengue

continua

Leucocitos: <5 000
mm?®

TGO/TGP:
>1000 U/L
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