Aportaciones originales -

Caracterizacion de las
manifestaciones clinicas
cronicas en pacientes
con fiebre chikunguia

Maria de Jesus Sosa-Martinez,”
Magali Orea-Flores,”

Irene Vazquez-Cruz,®

Virginia Palacios-Castillo,
Guillermina Juanico-Morales,®
Librado Pérez-Mijangos®

Characterization of chronic clinical
manifestations in patients with
chikungunya fever

Background: In Mexico there are no studies concerning the
chronicity of clinical manifestations of chikungunya fever
(CHIK).

Objective: To describe the characterization of chronic clinical
manifestations in patients with chikungunya fever from the
Unidad de Medicina Familiar No.9 (UMF No. 9).

Methods: A longitudinal, ambispective study was performed
in a cohort of 116 patients with positive serology of CHIK,
confirmed by RTPCR or IGM test performed at UMF No. 9 of
Acapulco, Guerrero, from December 2014 to January 2017.
The population was obtained from the epidemiological
surveillance platform. The source of information was the
epidemiological study of cases for vector-bome diseases.
With measurements at 3, 4, 5, 6, 12 and 18 months of the
onset of the acute phase, data were captured and analyzed in
the statistical package SPSS, version 23.

Results: 62% of patients presented chronicity at 3 months;
arthralgia was the most frequent chronic symptom with
88.8%; female gender and the age group of 20-59 years were
the most affected.

Conclusions: Even though more than half of our population
presented CHIK chronicity, this was lower than the reports
from international literature; the main symptoms reported
during the chronic phase were arthralgias and fatigue. The
knowledge of CHIK symptoms behavior provides
standards to generate integral management guides with
a holistic and multidisciplinary approach.
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| nombre chikunguiia' deriva de una palabra

en makonde, lengua hablada por un grupo

étnico del mismo nombre que subsiste al

sudeste de Tanzania y el norte de
Mozambique. Significa hombre encorvado o retorcido y
describe la apariencia inclinada de las personas que
padecen complicaciones de la enfermedad, como
consecuencia de la dolorosa artralgia y la espondilitis que
produce, que va de moderada a severa.” En la India se
conoce como aakydia, que significa hombre rigido.‘"5 La
enfermedad fue reconocida en 1952-1953 en Tanzania a
partir de los trabajos de Robinson y Lumsdem, cuando
aislaron el virus de suero humano y de mosquitos de
campo, en un brote ocurrido en una aldea en la meseta de
Makonde entre Tanzania y Mozambique (Africa).w’g'g’10
La fiebre chikunguna (CHIK) es una enfermedad
emergente en nuestro pais,11 la cual es ocasionada por un
virus ARN del género alfavirus, de la familia
Togaviridae, y se transmite al hombre por un vector: el
mosquito del género Aedes, especies aegypti 'y
albopictus.lz’13 Todos los grupos de edad y ambos sexos
son afectados y de manera ocasional se pueden presentar
casos de coinfeccion con dengue.M’15 Desde el afio 2004,
la CHIK ha expandido su distribucion geografica
mundial y ha provocado epidemias sostenidas, con
magnitudes sin precedentes en Asia y Africa, ademas de
brotes en Europa y América.'®"" El primer caso reportado
en Meéxico por el Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemiologica fue el de una paciente con CHIK en
Jalisco, que viajo a México para asistir a un evento
deportivo en el Caribe." El niimero de casos reportados
de chikunguia en México en la Semana Epidemiologica
30 del 2015 (al 31 de julio de 2015) fue de 2646 casos
confirmados con base en datos proporcionados por la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS). De ellos,
11 fueron casos importados, con una incidencia del 2.2%
con una poblacién de 118 129 x 1000."” La CHIK
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Introduccion: en México no hay estudios acerca de la
cronicidad de las manifestaciones clinicas de la fiebre
chikungufa (CHIK).

Objetivo:  describir la  caracterizacion de las
manifestaciones clinicas cronicas en pacientes con CHIK
de la Unidad de Medicina Familiar No. 9 (UMF No. 9).

Métodos: se realizdé un estudio longitudinal
ambispectivo, en una cohorte de 116 pacientes con
serologia positiva para CHIK, confirmada por prueba
RTPCR o IGM realizada en la UMF No. 9 de Acapulco,
Guerrero, de diciembre de 2014 a enero de 2017. La
poblacién se obtuvo de la plataforma de vigilancia
epidemiologica de los sistemas especiales. La fuente de
informacién fue el estudio epidemioldgico de casos para
enfermedades transmitidas por vector. Con mediciones

a los 3, 4, 5, 6, 12 y 18 meses de iniciada la fase
aguda, los datos se capturaron y analizaron en el
paquete estadistico SPSS, versién 23.

usuinsay

Resultados: el 62% de los pacientes presentd
cronicidad a los 3 meses; la artralgia fue el sintoma
cronico mas frecuente con 88.8%; el género femenino y
el grupo de edad de 20-59 fueron los mas afectados.

Conclusiones: mas de la mitad de nuestra poblacién
presentoé cronicidad por CHIK, frecuencia menor a la
reportada en la literatura internacional; los principales
sintomas referidos durante la fase cronica fueron
artralgias y fatiga. El conocimiento  del
comportamiento de los sintomas de la CHIK nos da
la pauta para generar guias de manejo integral con
un enfoque holistico y multidisciplinario.

actualmente es uno de los primeros motivos de consulta
en el primer nivel de atencion del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS).'9

En las formas sintomaticas las manifestaciones clinicas
de la CHIK se presentan en tres fases:

a) Fase aguda: fiebre de mas de 39 °C, dolores articulares
severos cuya duracion oscila entre los tres y los 10
dias. Se presenta asimismo cefalea, dolor de espalda,
mialgias, fatiga, nauseas, vOmitos, poliartritis
migratoria, rash 'y conjuntivitis. Los sintomas
articulares son simétricos y afectan principalmente
manos y pies. Esta afectacion articular obliga a los
pacientes a permanecer postrados.>'>'**%*!

b) Fase subaguda: aparece entre dos y tres meses después
de la fase aguda y los pacientes presentan sintomas
reumaticos como poliartritis, exacerbacion del dolor en
huesos previamente lesionados y tenosinovitis
hipertrofica subaguda de muiiecas y tobillos. Algunos
pacientes desarrollan sindrome de Raynaud, depresion,
fatiga y debilidad.”>**>**

c) Fase cronica: los sintomas se mantienen por mas de
tres meses y pueden permanecer durante un aflo o mas.
El sintoma mas frecuente es la artralgia inflamatoria
persistente. La proporcion de articulaciones afectadas
disminuye con el tiempo y es del 88-100% durante las
primeras seis semanas después de la infeccion y se
reduce al 12% entre los tres y los cinco aflos después
de adquirida la infecciéon.'” Los pacientes presentan
fatiga y depresion. La respuesta al tratamiento
sintomatico es lenta y persiste una elevada tendencia a
la recurrencia y cronicidad a nivel articular.”’

Aunque la letalidad de la CHIK es baja, esta enfermedad
produce sintomas de incapacidad prolongada debida a dolor
articular severo y artritis.”® Los factores de riesgo para las
formas cronicas de la enfermedad son: ser menor de cinco
aflos y mayor de 65 afios, presentar cuadro agudo severo y
enfermedades articulares preexistentes y que haya la
presencia de comorbilidades asociadas.'”*"*** Ante la
ausencia de tratamiento especifico y de una vacuna, los
métodos efectivos para su control son el fortalecimiento de
programas de vigilancia epidemioldgica y entomologica.*
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Se han descrito casos cronicos de chikunguia, lo que plantea
un nuevo reto en la respuesta a la epidemia, como disponer de
protocolos para seguir su evolucion. La fase cronica se
caracteriza por afectar la calidad de vida, pues los dolores son
recurrentes, generan incapacidad funcional temporal,
requieren apoyo emocional e incluso servicios de
rehabilitacion y de salud mental.’’ Ni en México ni en
Latinoamérica existen estudios acerca de la cronicidad de las
manifestaciones clinicas de la CHIK, por lo que este trabajo
de investigacion tuvo como objetivo principal describir la
caracterizacién de las manifestaciones clinicas cronicas en
pacientes con CHIK de la Unidad de Medicina Familiar No. 9
del IMSS de Acapulco, Guerrero, México, ademas de
proponer una serie de recomendaciones que disminuyan la
propagacion y prevengan posibles complicaciones.

Material y métodos

Estudio longitudinal ambispectivo, en una cohorte de 116
pacientes con serologia positiva confirmada por prueba RTPCR
0 IGM realizada en la unidad de medicina mencionada, durante
el periodo de diciembre de 2014 a enero de 2017. La poblacion
se obtuvo de la plataforma de vigilancia epidemioldgica de los
sistemas especiales. La unidad de estudio fue todo aquel
paciente que cumpliera con los criterios de seleccion y la
definicion de caso cronico (mas de tres meses con
sintomatologia secundaria a CHIK). No se realizé célculo del
tamafio de muestra debido a que se estudio el total de la
poblacion que presentd cronicidad. Se revisd el estudio
epidemiologico de casos para enfermedades transmitidas por
vector (el cual caracteriza la presentacion de signos y sintomas
tipicos y atipicos de la CHIK), asi como una cédula
sociodemografica y algunos datos del expediente clinico
electronico. Para identificar los signos y sintomas de cronicidad,
durante 18 meses realizamos exploracién fisica completa; la
medicion basal se realizo a los tres meses con seguimientos a los
cuatro, cinco, seis, 12 y 18 meses respectivamente de iniciada
la fase aguda. Se utiliz6 el paquete estadistico SPSS
version 23 y se llevd a cabo la validacion de la base de datos
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para detectar errores de codificacion. Posteriormente se procedio
a realizar el analisis univariado y bivariado de la informacion,
mediante distribucion de frecuencias y porcentajes. Este proyecto
de investigacion estuvo previamente autorizado por el Comité
Local de Investigacion y FEtica en Investigaciéon en Salud
(CLIEIS, 1101) y también por la firma de consentimiento
informado de los participantes y dos testigos.

Figura 1 Distribucion de las etapas por fiebre chikunguiia
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Fuente: Estudio epidemioldgico de casos para enfermedades
transmitidas por vector aplicado en la UMF No. 9

Resultados

La poblacion con serologia positiva para CHIK estuvo
conformada por 116 pacientes de los cuales el 62% (72)
present6 cronicidad tres meses después de iniciado el cuadro
agudo por CHIK, caracterizado por artralgias, dolor de
espalda, mialgias, fatiga, cefalea, poliartralgias, artritis y
depresion (figura 1).

Cabe mencionar que el 31% (36 de 116) eran
trabajadores que requirieron en promedio 3.9 dias de
incapacidad.

De los tres a los seis meses la cronicidad por CHIK
descendié poco mas del 20%, present6 un declive marcado
del 25% entre los seis y los 12 meses y redujo la presencia
de los sintomas a los 18 meses (figura 2).

De las seis mediciones que se realizaron, los sintomas
que mas se presentaron durante los 18 meses del
seguimiento fueron los siguientes:

= La artralgia se observo en el 88.8% a los tres
meses (64 de 72), descendié gradualmente con
el paso de los meses y persistioé con el 4.1% (3
de 72) a los 18 meses de iniciada la fase aguda.

= El dolor de espalda fue referido por el 72.2%
(52 de 72) a los tres meses, con una disminucion
de poco més del 40% a los seis meses. Otro de
los sintomas reportados con el 68% (49 de 72)
fueron las mialgias, las cuales descendieron
aproximadamente a una cuarta parte a los 12
meses con el 15.3% (11 de 72).

= La cefalea se reportd en el 63.8% (46 de 72),
con un decremento importante (de mas del 55%)
a los 12 meses. E1 62.5% (45 de 72) refiridé que
presentaba fatiga a los tres meses y este fue uno

Figura 2 Tendencia de la cronicidad por fiebre chikungufia durante 18 meses
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de los sintomas mas persistentes durante la fase
crénica, pues permanecio casi estacionaria hasta
los seis meses con un descenso de solo el
13.9%; finalmente, hasta los 18 meses tuvo el
4.1% (3 de 72).

= La prevalencia de poliartralgias fue del 54.1%
(39 de 72), artritis 52.7% (38 de 72) y depresion
41.6% (30 de 72) a los tres meses. Estas no
fueron menos importantes, pues cada una
persistié hasta los 12 meses con el 8.3% (6 de
72) (figura 3).

La distribucion de la cronicidad por CHIK de acuerdo
con el rango de edad fue de 10-86 afios con una media de

48.31 (DE = 17.101), mediana 50.5, moda 36; el grupo de
edad que presentd mayor cronicidad fue el de 20-59 afios,
con 66.7% (48 de 72). El género femenino presentd una
mayor cronicidad con un 68.1% (49 de 72); la relacion
mujer-hombre fue de 2:1.

Discusion

La frecuencia con que los pacientes reportan sintomas
persistentes de CHIK es heterogénea en diferentes paises,
independientemente del tipo de estudio, contexto
econdmico, cultural y tiempo transcurrido entre el inicio
de los sintomas y el seguimiento, lo cual puede reflejar

Figura 3 Distribucién de la sintomatologia crénica por fiebre chikungufia de los 3 a los 18 meses

70
60
§~~~
~,
~,
~,
S
50 L
A2
~,
\~~
§~~~
70 g
-,
- - ~~“~.
NS Say,
- ~ ~.~.
60 \\ s ~~~_‘
\\ ~ \N
I~ S \N\\ ‘\
~a N —~— 3
510 PO, ol —~ag-D :\-‘ - LY
=~ ~ — LY
N § ~ AN
0\ \\ \ “
40 - ™ N \ Y
"o, ~ A
.
-7 s \> o ~ . \ “
v \ \
™ S Y
30 ~'\‘.__. N \‘
A NS N\
\.\\ . R \ N\ \\
20 P N N, VW X( rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr
NN Mo
~N . \ ~
ASS S .
10 ’\\\\ """" N ‘~ """"""""""""
. N N
~N,
\\
3 Meses 4 Meses 5 Meses 6 Meses 12 Meses 18 Meses
=====: Artralgias 88.8 75 66.6 59.7 22.2 4.1
Dolor de espalda 722 51.4 38.9 31.9 4.1 0
= == Mialgias 68 61.1 47.2 36.1 15.3 0
= == = Cefalea 63.8 47.2 34.7 22.2 8.3 0
e Fatiga 62.5 54.1 51.4 48.6 11.1 4.1
== === = Poliartralgia 541 48.6 31.9 22.2 8.3 0
Artritis 52.7 38.9 31.9 19.4 8.3 0
= == = Depresion 41.6 37.5 31.9 29.2 8.3 0

Fuente: Estudio Epidemiolégico de casos para enfermedades transmitidas por vector aplicado en la UMF No. 9

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2018;56(3):239-45

. 242



Sosa-Martinez MJ et al. Sintomatologia cronica por fiebre chikunguia

diferencias en la genética de poblaciones subyacentes, las
practicas de salud, o virulencia de la cepa CHIK.* El
62% de nuestra poblacion presentd cronicidad a los tres
meses y esta disminuyo a los cuatro (53.4%), cinco
(44%), seis (39.7%), 12 (14.7%) y 18 meses (2.6%),
datos que difieren de los reportados por Soumahoro et
al*® en la Isla Reunidn en 2009. En este estudio fueron
comparados 199 sujetos con CHIK confirmada y 199
seronegativos, y el indice se elevd a 80-93% con
sintomas a los tres meses, 57% a los 15 meses y 47% a
los dos afios. Hubo diferencias importantes con nuestra
poblacién, probablemente por la forma en que recabamos
nuestra informacioén. Asimismo, en la India (distrito de
Dakshina Kannada) Maninmunda et al.** reportaron que
el 49.3% presentd sintomas/signos atribuibles a CHIK
durante el décimo mes de seguimiento. Por su parte,
Brighton et al®® encontraron en Sudafrica (1980) un
12.1% de afectados con sintomatologia 18 meses después
de comenzada la enfermedad, comportamiento similar a
lo reportado por Soumahoro et al.,”® pero por arriba de
nuestros resultados, lo cual probablemente se explica
porque el 50% de nuestros pacientes no refirieron
comorbilidades, con lo que se confirma la teoria de
Borgherini et al.*® y Rodriguez-Morales ef al.,’’ quienes
concluyen que las comorbilidades estdn asociadas a la
cronicidad por CHIK. La persistencia de sintomas
cronicos coincide con los hallazgos de otros autores y es
la artralgia la mas sobresaliente a lo largo del estudio,
inicialmente con el 88.8% y con el 4.1% a los 18 meses,
lo cual es menor a lo reportado por Borgherini er al.*
(63.8%). Sergon®® refiere que la caracteristica importante
es el antecedente previo de sintomas articulares, lo que
hacia dificil establecer la verdadera causa del dolor
articular. Nosotros reforzamos esta teoria, ya que tres de
nuestros pacientes con artritis reumatoide exacerbaron su
sintomatologia. Al paso de los meses persistio la
artralgia, similar a 1lo reportado por estudios
observacionales, los cuales describen la presencia de
artralgia y la imposibilidad de realizar actividades
cotidianas en mas del 60% de los pacientes con CHIK a
los seis meses.’*” El 8.3% refiri6 poliartralgias a los 12
meses, lo que fue menor a lo encontrado en una cohorte
en Sucre, Colombia, el primero publicado en América
Latina, el cual reportd que después de un seguimiento
maximo de 15 meses, el 89.7% desarrolld poliartralgias
crénicas.” El alto porcentaje de sujetos con afeccion
articular es similar en relaciéon con la artralgia, pero
menor que las poliartralgias comparado con lo descrito
por Carey,” para quien el compromiso articular multiple
afecta entre 70-100% de los pacientes. En 2008
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