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En la actualidad, las guías basadas en la evidencia constituyen una de 

las herramientas más útiles para mejorar la salud pública y la práctica 

clínica. Su finalidad es formular intervenciones con sólidas pruebas 

de eficacia, evitar riesgos innecesarios, utilizar los recursos de forma 

eficiente, disminuir la variabilidad clínica y, en esencia, mejorar la 

salud y garantizar una atención de calidad, razón de ser de los 

sistemas y servicios de salud.

Las presentes directrices se elaboraron siguiendo la metodología 

GRADE con el apoyo de un panel de expertos clínicos de distintos 

países, todos ellos convocados por la Organización Panamericana de 

la Salud. Por medio de la respuesta a doce preguntas clave sobre 

el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el 

zika, se formulan recomendaciones basadas en la evidencia para 

pacientes pediátricos, jóvenes, adultos, personas mayores y mujeres 

embarazadas expuestos a estas enfermedades o con sospecha o 

diagnóstico confirmado de infección. La finalidad de las directrices es 

evitar la progresión a las formas graves y a los eventos mortales que 

puedan causar.

Las recomendaciones están dirigidas a profesionales de la salud, 

incluidos el personal médico general, residente y especialista, y los 

profesionales de enfermería, así como a estudiantes de medicina y 

enfermería, quienes de una u otra forma participan en la atención de 

pacientes con sospecha de dengue, chikunguña o zika. También se 

dirige a los administradores de las unidades de salud y a los equipos 

directivos de los programas nacionales de prevención y control 

de enfermedades arbovirales, quienes tienen la responsabilidad de 

facilitar el proceso de aplicación de estas directrices.

Esperamos que esta publicación beneficie no solo al personal de 

salud, que dispondrá de información científica actualizada y de la 

mejor calidad posible, sino a los menores, los adultos, las mujeres 

embarazadas, las personas mayores y la población en general, 

quienes recibirán una mejor atención de salud prestada por personal 

médico debidamente capacitado.
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Prefacio v

Prefacio

En esta publicación se integran por primera vez el diagnóstico clínico y el tratamiento de las tres arbovirosis 

más importantes de la Región de las Américas y del mundo: el dengue, el chikunguña y el zika.

La forma en que se presentan estas directrices difiere notablemente de las guías clínicas publicadas anteriormente, 

ya que en su elaboración se han seguido rigurosamente los pasos de la metodología de clasificación de la 

valoración, elaboración y evaluación de las recomendaciones (GRADE), por lo que podemos considerar que son 

las primeras directrices GRADE para el manejo clínico de estas tres arbovirosis en las Américas.

Los grupos de expertos involucrados en su elaboración combinaron con gran maestría los conocimientos científicos 

acumulados en la práctica médica de la Región con los resultados de una exhaustiva revisión sistemática que 

encontró las principales y mejores evidencias publicadas en la bibliografía especializada internacional sobre 

estas enfermedades. 

El personal médico, los profesionales de enfermería, los trabadores de la salud y los científicos en general 

que consulten estas directrices encontrarán, de una forma clara y sencilla, respuestas a preguntas clave 

sobre población, intervención, comparador y resultado (preguntas PICO) relacionadas con el diagnóstico y 

el manejo clínico de estas tres enfermedades. Además, se indican las referencias bibliográficas en las que se 

consultó la evidencia científica que permitió a los expertos formular recomendaciones encaminadas a mejorar 

el manejo clínico.

La elaboración de estas directrices se inscribe en la labor que desempeñan la Organización Panamericana de la 

Salud (OPS) y los países de la Región desde hace varios años para disminuir la gravedad de estas enfermedades 

y prevenir la muerte como una primera prioridad. Es necesario reconocer que existe un complejo panorama 

epidemiológico, en el cual la presencia de múltiples factores determinantes sociales y ambientales favorecen 

la dinámica de transmisión y ocasionan brotes y epidemias en los países de la Región todos los años, a pesar 

de los incansables esfuerzos desplegados para evitarlos y controlarlos. 

El proceso de investigación y elaboración de las directrices fue largo y complejo, y contó con el apoyo de 

la Organización Mundial de la Salud (OMS), de expertos y estudiosos de la metodología GRADE y del Grupo 

Técnico Internacional de expertos en enfermedades arbovirales (GT-Arbovirus Internacional). Gracias a ellos, 

a su compromiso y dedicación, se pudo dar respuesta a la totalidad de las preguntas formuladas al inicio del 

proceso de elaboración y formular recomendaciones específicas con la mayor evidencia posible.

Esperamos que los lectores puedan disponer de unas directrices en línea que faciliten la resolución de muchas 

de las dudas e interrogantes más demandantes en el diagnóstico y manejo clínico de las arbovirosis (dengue, 

chikunguña y zika) con el objetivo de prevenir la gravedad y la muerte, que es la idea principal de la presente 

publicación. 

Finalmente, hay que recordar que el manejo clínico es solo uno de los componentes de las estrategias de gestión 

integrada para la prevención y el control de las arbovirosis, y que es necesario actuar simultáneamente en la 

vigilancia epidemiológica, el diagnóstico de laboratorios, el control integrado de vectores, el ambiente, y la 

promoción y comunicación social, a fin de poder lograr el mayor impacto posible en su prevención y control. 
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Resumen

Justificación
El dengue, el chikunguña y el zika son enfermedades virales transmitidas por artrópodos (arbovirosis) que 
representan una constante amenaza a la salud pública en todo el mundo. En las Américas, la fiebre del dengue 
es la arbovirosis de mayor importancia y uno de los motivos más frecuentes de consulta médica. La fiebre del 
chikunguña y la del Zika también están presentes en las Américas, aunque en la actualidad el número de casos 
producidos por ambas es mucho menor que los notificados por la fiebre del dengue. Sin embargo, las tres 
arbovirosis (dengue, chikunguña y zika) pueden producir un cuadro clínico similar, particularmente en los 
primeros días de iniciada la enfermedad. Esta similitud representa un desafío para establecer el diagnóstico 
clínico por parte del personal de salud a cargo de la atención del caso, lo que puede llevar a un inadecuado 
manejo del caso y causar la muerte del paciente. A esta dificultad clínica, se suma la reacción cruzada entre los 
anticuerpos de tipo inmunoglobulinas M y G (IgM e IgG) de los virus del dengue y del Zika, lo que complica la 
confirmación por el laboratorio y compromete, en consecuencia, la vigilancia epidemiológica1. 

Ante esta situación, la Organización Panamericana de la Salud (OPS), con el apoyo de expertos clínicos de 
diferentes países y del Grupo Técnico Internacional de expertos en enfermedades arbovirales (GT-Arbovirus 
Internacional), ha elaborado y publicado varias guías e instrumentos sobre el diagnóstico clínico y manejo del 
dengue, el chikunguña y el zika2. Esos documentos han sido de gran apoyo para el personal de salud al cargo de 
la atención de casos con sospecha de arbovirosis. Sin embargo, es importante mencionar que su elaboración se 
basó en la opinión de expertos y en la búsqueda de evidencia científica.

Dada la alta carga de enfermedad que representan el dengue, el chikunguña y el zika para los servicios de salud de 
los países y territorios de las Américas, así como el constante avance de información científica disponible, se hizo 
necesario elaborar unas directrices de práctica clínica que comprendieran las tres arbovirosis. Esta publicación 
brinda información científica actualizada y confiable, y se ha elaborado con base en la metodología GRADE 
(clasificación de la valoración, elaboración y evaluación de las recomendaciones)3, mediante la respuesta a 
preguntas clave sobre el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika, todo con la 
finalidad de evitar la progresión a formas graves de las enfermedades y eventos mortales.

Objetivo
Estas directrices tienen por objetivo formular recomendaciones para el diagnóstico y el tratamiento del dengue, 
el chikunguña y el zika en la Región de las Américas.

Metodología
Las presentes directrices de práctica clínica fueron confeccionadas siguiendo los métodos de elaboración 
de directrices de la Organización Mundial de la Salud (OMS)4. De forma general, se conformó un grupo 
multidisciplinario para su elaboración compuesto por expertos temáticos, epidemiológicos y metodológicos 
y, asimismo, por usuarios. Dado que no se identificaron otras directrices o guías que pudieran adaptarse, 
las directrices se desarrollaron de novo. Se realizaron búsquedas de revisiones sistemáticas y estudios primarios 
hasta julio del 2018, en diversas bases electrónicas de datos (PubMed, EMBASE, Cochrane) y mediante búsqueda 
manual. 

Posteriormente, se elaboraron la síntesis y los perfiles de evidencia mediante el enfoque GRADE. Las recomendaciones 
fueron graduadas en un panel de expertos en arbovirosis. Las directrices fueron evaluadas por pares temáticos 

1  Organización Panamericana de la Salud. Instrumento para el diagnóstico y la atención a pacientes con sospecha de arbovirosis. Washington, D.C.: OPS; 
2016. Disponible en: https://iris.paho.org/handle/10665.2/31448.

2  Organización Panamericana de la Salud. Dengue: guías para la atención de enfermos en la Región de las Américas. 2.a ed. Washington, D.C.: OPS; 2016. 
Disponible en: https://iris.paho.org/handle/10665.2/28232.

3  Organización Mundial de la Salud. Manual para la elaboración de directrices, 2.a ed. Ginebra: OMS; 2015. Disponible en: https://apps.who.int/iris/
handle/10665/254669.

4  Organización Mundial de la Salud. Manual para la elaboración de directrices, 2.a ed. Ginebra: OMS; 2015. Disponible en: https://apps.who.int/iris/
handle/10665/254669.

https://iris.paho.org/handle/10665.2/31448
https://iris.paho.org/handle/10665.2/28232
https://apps.who.int/iris/handle/10665/254669
https://apps.who.int/iris/handle/10665/254669
https://apps.who.int/iris/handle/10665/254669
https://apps.who.int/iris/handle/10665/254669
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y metodológicos. Todos los participantes del panel y del grupo de elaboración de las directrices firmaron una 

declaración de conflicto de intereses, la cual fue analizada por el grupo de orientación de las directrices.

Recomendaciones
Las presentes directrices brindan recomendaciones para el tratamiento de pacientes adultos y pediátricos. Las siguientes 

recomendaciones conciernen a individuos con sospecha o diagnóstico confirmado de infección por arbovirus (dengue, 

chikunguña o zika).

1 ¿Qué hallazgos clínicos y en estudios complementarios básicos permiten diferenciar las 
arbovirosis entre sí y de otras enfermedades febriles?

Grado de recomendación: 
NO APLICA

Resumen

En el siguiente cuadro se detallan los hallazgos clínicos y de laboratorio potencialmente útiles para orientar el diagnóstico 
ante la sospecha de infección por arbovirus.

Calidad de la evidencia Manifestaciones de arbovirosis

ALTA
(hallazgos que las 
diferencian)

Erupción
Conjuntivitis
Artralgias (dengue o chikunguña)
Mialgias o dolores óseos (dengue o chikunguña)
Hemorragias (incluye sangrado en piel, mucosas o ambas) (dengue o chikunguña)
Trombocitopenia (dengue)
Aumento progresivo del hematocrito (dengue)
Leucopenia (dengue)
Cefalea (dengue)
Prurito (zika)

MODERADA 
(hallazgos que 
probablemente las 
diferencian)

Acumulación de líquidos
Artritis (chikunguña)
Escalofríos (dengue o chikunguña)
Disgeusia (dengue)

BAJA 
(hallazgos que podrían 
diferenciarlas)

Astenia
Dolor retroocular

Calidad de la evidencia Manifestaciones  
del dengue

Manifestaciones del 
chikunguña

Manifestaciones  
del zika

ALTA
(hallazgos que las 
diferencian)

Trombocitopenia
Aumento progresivo del 
hematocrito
Leucopenia

Artralgias Prurito

MODERADA 
(hallazgos que 
probablemente las 
diferencian)

Anorexia o hiporexia
Vómitos
Dolor abdominal
Escalofríos
Hemorragias (incluye 
sangrado en piel, mucosas 
o ambas)

Erupción
Conjuntivitis
Artritis
Mialgias o dolores óseos

Erupción
Conjuntivitis

BAJA 
(hallazgos que podrían 
diferenciarlas)

Dolor retroocular
Hepatomegalia
Cefalea
Diarrea
Disgeusia
Tos
Elevación de las 
transaminasas
Prueba de torniquete 
positiva

Hemorragias (incluye 
sangrado en piel, mucosas 
o ambas)

Adenopatías
Faringitis u odinofagia
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2 ¿Qué hallazgos clínicos y en estudios complementarios básicos deben utilizarse para 
identificar pacientes con riesgo de evolución a enfermedad grave (signos de alarma)?

Grado de recomendación: 
CONDICIONAL

Resumen

Se sugiere utilizar los siguientes signos de alarma para identificar a los pacientes con riesgo incrementado de evolución a 
dengue grave: 

 — Dolor abdominal: progresivo hasta ser continuo o sostenido e intenso y al final de la etapa febril
 — Trastorno del sensorio: irritabilidad, somnolencia y letargo
 — Sangrado de mucosas: gingivorragia, epistaxis, sangrado vaginal no asociado a la menstruación o sangrado menstrual mayor de lo habitual, 

y hematuria
 — Acumulación de líquidos: por clínica, por estudios por imágenes o ambos, al final de la etapa febril
 — Hepatomegalia: mayor de 2 cm por debajo del reborde costal y de instalación brusca
 — Vómitos: persistentes (tres o más en una hora o cuatro en seis horas) 

Calidad de la evidencia sobre la relación entre los factores pronósticos recomendados y el riesgo de enfermedad grave:
MODERADA a ALTA 

3 ¿Qué hallazgos clínicos y en estudios complementarios básicos deben utilizarse para 
identificar pacientes que requieren manejo intrahospitalario?

Grado de recomendación: 
CONDICIONAL

Resumen

Se sugiere utilizar los siguientes criterios de hospitalización en los pacientes con dengue:
 — Dengue con signos de alarma (véase la recomendación 2)
 — Dengue con criterios de enfermedad grave, según la definición de la OMS del 20095 
 — Intolerancia a la vía oral
 — Dificultad respiratoria 
 — Acortamiento de la presión de pulso 
 — Hipotensión arterial
 — Insuficiencia renal aguda
 — Aumento del tiempo de llenado capilar
 — Embarazo
 — Coagulopatía 

Calidad de la evidencia: BAJA a ALTA (según el factor pronóstico) 

4 En pacientes con diagnóstico de arbovirosis, ¿debe utilizarse un esquema de hidratación oral 
intensa?

Grado de recomendación: 
FIRME

Resumen

Se recomienda utilizar un esquema de hidratación oral intensa en pacientes con dengue para disminuir la progresión a formas 
graves y la aparición de complicaciones por esta enfermedad. 
Calidad de la evidencia: BAJA 
La recomendación FIRME no se adapta a ninguna de las situaciones paradigmáticas propuestas para emitir recomendaciones FIRMES 
con certeza BAJA de la evidencia; sin embargo, teniendo en cuenta que la intervención no es costosa, es de fácil implementación y 
funcionamiento, y generaría grandes beneficios, sobre todo en el contexto de una epidemia, el panel decidió emitir una recomendación 
FIRME.

5 En pacientes con dengue y signos de alarma, ¿debe indicarse hidratación parenteral?
Grado de recomendación: 
FIRME

Resumen

Se recomienda indicar hidratación parenteral en los pacientes con dengue y, al menos, un signo de alarma. 
Calidad de la evidencia: MUY BAJA 
La recomendación FIRME se sustenta en la primera situación paradigmática en la que se justifica una recomendación FIRME con certeza 
BAJA de la evidencia (posibles beneficios en contexto de una situación potencialmente catastrófica).

5  Organización Panamericana de la Salud, Programa Especial para la Investigación y Capacitación de Enfermedades Tropicales. Dengue: Guías para el 
diagnóstico, tratamiento, prevención y control de [Internet]. Washington, D.C.: OPS; 2010. Disponible en: https://iris.paho.org/handle/10665.2/31071.

https://iris.paho.org/handle/10665.2/31071
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6 En pacientes con arbovirosis que reciben hidratación parenteral, ¿debe iniciarse la 
reanimación con cristaloides o coloides?

Grado de recomendación: 
FIRME

Resumen

Se recomienda usar cristaloides en lugar de coloides en el manejo inicial de los pacientes en choque por dengue. 
Calidad de la evidencia en el efecto: BAJA 
La recomendación FIRME se sustenta en la tercera situación paradigmática en la que se justifica una recomendación FIRME con certeza 
BAJA de la evidencia (potencial equivalencia de efectos beneficiosos, pero una opción es más segura o menos costosa). 

7 En pacientes con dengue y trombocitopenia, ¿debe indicarse la transfusión de 
hemocomponentes (concentrado de plaquetas o plasma fresco congelado)?

Grado de recomendación: 
FIRME

Resumen

Se recomienda no transfundir hemocomponentes (concentrado de plaquetas o plasma fresco congelado) a los pacientes con 
dengue y trombocitopenia.
La recomendación aplica a todos los pacientes con dengue y trombocitopenia, independientemente del recuento plaquetario. La  
recomendación no aplica a los pacientes con hemorragia u otras condiciones adicionales que predisponen al sangrado (por 
ejemplo, embarazo). En dichas situaciones debe considerarse la indicación de transfusión de hemocomponentes.
Calidad de la evidencia: MUY BAJA 
La recomendación FIRME se sustenta en la segunda situación paradigmática en la que se justifica una recomendación FIRME con certeza 
BAJA de la evidencia (incertidumbre sobre los beneficios con certeza MODERADA o ALTA en daños).

8 En pacientes con arbovirosis, ¿qué intervenciones farmacológicas pueden indicarse para 
el manejo de los síntomas?

Grado de recomendación: 
CONDICIONAL

Resumen

Se sugiere el uso de paracetamol (acetaminofeno) o metamizol en lugar de antiinflamatorios no esteroideos (AINE), 
antihistamínicos o esteroides para el manejo sintomático inicial en los pacientes con arbovirosis.

Intervención farmacológica Dosis en pediatría Dosis en adultos

Paracetamol (por vía oral)
10 mg/kg de peso corporal cada 6 horas 
Dosis máxima diaria: 60 mg/kg

500 mg cada 6 horas
Dosis máxima diaria: 4 g

Metamizol (por vía oral) 10 mg/kg de peso corporal cada 6 horas 500 mg cada 6 horas

Calidad de la evidencia: MUY BAJA a BAJA 

9 En pacientes con arbovirosis grave, ¿debe indicarse tratamiento con esteroides 
sistémicos?

Grado de recomendación: 
CONDICIONAL

Resumen

Se sugiere no administrar esteroides sistémicos a los pacientes en choque por dengue. 
Calidad de la evidencia: MUY BAJA 
No se identificó evidencia confiable a fin de determinar el impacto de esta intervención en pacientes con dengue grave sin choque, zika o 
chikunguña.

10 En pacientes con arbovirosis grave, ¿debe indicarse tratamiento con inmunoglobulinas?
Grado de recomendación: 
CONDICIONAL

Resumen

Se sugiere no indicar inmunoglobulinas para el tratamiento del dengue grave. 
Calidad de la evidencia: MUY BAJA 
No se identificó evidencia confiable a fin de determinar el impacto de esta intervención en pacientes con zika o chikunguña.
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11 ¿Debe indicarse el uso de preservativo a fin de evitar la transmisión no vectorial del virus del 
Zika?

Grado de recomendación: 
FIRME

Resumen

Se recomienda el uso del preservativo para la prevención de la transmisión sexual de la infección por el virus del Zika.
Calidad de la evidencia: MUY BAJA 
La recomendación FIRME no se adapta a ninguna de las situaciones paradigmáticas propuestas para emitir recomendaciones FIRMES con 
BAJA certeza de la evidencia; sin embargo, teniendo en cuenta que la intervención no es costosa, es fácil de implementar y que demostró 
funcionar en la prevención de otras enfermedades de transmisión sexual, el panel decidió emitir una recomendación FIRME.

12 ¿Debe indicarse la supresión de la lactancia materna en mujeres con sospecha de 
infección por el virus del Zika?

Grado de recomendación: 
FIRME

Resumen

Se recomienda mantener la lactancia materna en las pacientes con sospecha o diagnóstico confirmado de infección por el virus 
del Zika.
Calidad de la evidencia: MUY BAJA 
La recomendación FIRME se sustenta en la segunda situación paradigmática en la que se justifica una recomendación FIRME con certeza 
BAJA de la evidencia (beneficios dudosos con daños establecidos).
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Siglas

AINE  antiinflamatorios no esteroideos

GRADE  clasificación de la valoración, elaboración y evaluación de las recomendaciones

HR  cociente de riesgos instantáneos

IC   intervalo de confianza 

IgG  inmunoglobulina G

IgM  inmunoglobulina M

OMS  Organización Mundial de la Salud

OPS  Organización Panamericana de la Salud

OR  razón de momios

PICO  preguntas sobre el paciente, la intervención, la comparación y el resultado

RD  riesgo diferencial

RR   riesgo relativo

VIH  virus de la inmunodeficiencia humana 
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PARTE I. Introducción 

Las directrices basadas en la evidencia constituyen, en la actualidad, una de las herramientas más útiles para 

mejorar la salud pública y la práctica clínica, ofrecer intervenciones con pruebas sólidas de eficacia, evitar riesgos 

innecesarios, utilizar razonablemente los recursos, disminuir la variabilidad clínica y, en esencia, mejorar la 

salud y garantizar una atención de calidad, razón de ser de los sistemas y servicios de salud (1). 

Su elaboración, a partir de la metodología propuesta por el grupo de trabajo para la clasificación de la valoración, 

elaboración y evaluación de las recomendaciones (GRADE, por su sigla en inglés) (2), se apoya en el desarrollo 

de revisiones sistemáticas rigurosas y el adecuado resumen del cuerpo de la evidencia. La metodología GRADE 

incorpora, además del análisis de la calidad de la evidencia, la evaluación de la eficacia de las intervenciones 

recomendadas y el balance entre sus consecuencias deseables y las indeseables, aspectos como los valores y 

las preferencias de los individuos o poblaciones que se benefician de ellas, la utilización de los recursos para la 

implementación de las recomendaciones y los costos para el sistema de salud, entre otros. 

Esta publicación fue elaborada siguiendo esta metodología, con el objetivo de brindar a los profesionales de 

la salud unas directrices para el manejo de los pacientes con arbovirosis. En la primera parte (I) se presentan 

los antecedentes de las directrices, se describen el alcance y los usuarios, el marco teórico y la justificación, 

así como el objetivo y la población diana. En la segunda parte (II) se expone la metodología utilizada para la 

elaboración de las directrices. La tercera parte (III) contiene las preguntas y las recomendaciones formuladas 

en respuesta a ellas, con un resumen de los juicios emitidos por el panel como justificación. En la cuarta parte 

(IV) se presentan estrategias relacionadas con la actualización e implementación. La sección de anexos contiene 

información adicional relacionada con el proceso de construcción de las recomendaciones (la descripción 

detallada de las preguntas sobre el paciente, la intervención, la comparación y el resultado [formato PICO, 

por su sigla en inglés], los cuadros de resumen de los resultados y los cuadros GRADE de traspaso de evidencias 

a recomendaciones) y se detalla la composición del grupo de elaboración. 

Antecedentes
Las enfermedades arbovirales representan una amenaza constante a la salud pública en todo el mundo. En las 

Américas, el dengue es la arbovirosis de mayor relevancia y la más frecuente. Esta enfermedad es causada por 

el virus del dengue, del cual se conocen hasta la fecha cuatro serotipos distintos (DENV 1, 2, 3 y 4) (3). La forma 

de transmisión más común es por la picadura del mosquito Aedes aegypti (4), el cual está presente en casi 

todos los países y territorios de las Américas. Desde la reintroducción del dengue en las Américas a inicios de 

la década de 1980, el número de casos producidos por esta enfermedad ha aumentado de manera exponencial, 

con epidemias que ocurren de manera cíclica cada 3 a 5 años (5). En el año 2019 se registró el mayor número 

de casos de dengue ocurridos en las Américas; fueron más de 3,1 millones, que incluyeron 28 000 casos graves 

y 1766 muertes (6). Además, los cuatro serotipos del virus del dengue que circulan en las Américas y en varios 

países lo hacen de forma simultánea, lo que aumenta el riesgo de aparición de epidemias y formas graves de 

esta enfermedad. Sumada a esta compleja situación, se encuentra la presencia simultánea de otras arbovirosis, 

tales como la fiebre del chikunguña y la del Zika, ambas transmitidas por el mismo vector.

La fiebre del chikunguña es causada por el virus del chikunguña. Esta enfermedad fue introducida en las Américas 

a finales del 2013. La propagación por el resto del continente se dio de forma rápida y se extendió a casi todos 

los países de la Región. A finales del 2014 se habían notificado 1,09 millones de casos. Aunque su incidencia ha 

disminuido en los años recientes, la enfermedad continúa presente en las Américas. En el 2019 se notificaron 



2 Directrices para el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika

poco más de 181 casos debidos a esta enfermedad (7). La fiebre del Zika es causada por el virus del Zika. El primer 

registro de transmisión autóctona de esta enfermedad en las Américas ocurrió en marzo del 2014 en la Isla de 

Pascua (Chile). Sin embargo, en mayo del 2015 se comenzó a observar en Brasil un creciente número de casos 

de esta enfermedad acompañados de un número significativo de casos de malformaciones congénitas, lo que 

llevó a que la OMS declarara una emergencia de salud pública de importancia internacional el 1 de febrero 

del 2016. A finales del 2016 se registraron un poco más de 650 000 casos de fiebre del Zika en las Américas. 

Al igual que lo que sucedió con la fiebre del chikunguña, el número registrado de casos producidos por el virus 

del Zika ha disminuido recientemente, con un total de 35 914 casos en todo el continente a fines del 2019 (8).

Las tres arbovirosis (dengue, chikunguña y zika) pueden producir un cuadro clínico similar, particularmente en los 

primeros días desde el inicio de la enfermedad. Esta similitud representa un desafío para establecer un diagnóstico 

clínico por parte del personal de salud a cargo de la atención del caso, lo que puede llevar a un inadecuado 

manejo del caso y a desenlaces mortales. Sumada a esta dificultad clínica, se suma la reacción cruzada entre los 

anticuerpos de tipo inmunoglobulinas M y G (IgM e IgG, respectivamente) del dengue y el zika, lo que complica 

la confirmación por el laboratorio y compromete la vigilancia epidemiológica (9).

Ante esta situación, la Organización Panamericana de la Salud (OPS), con el apoyo de expertos clínicos de diversos 

países y del Grupo Técnico Internacional de expertos en enfermedades arbovirales (GT-Arbovirus Internacional), 

ha desarrollado guías e instrumentos para el diagnóstico y el manejo clínico del dengue, el chikunguña y el 

zika. En el 2010 se publicó la primera edición de las guías de dengue para la atención de enfermos en la Región 

de las Américas (10). Luego, en el 2016, se publicó una segunda edición de esa guía, la cual incorporó nuevos 

elementos del abordaje de la enfermedad que no se contemplaron en la primera edición, tales como dengue 

en el embarazo, en el recién nacido y en el adulto mayor, así como dengue y la presencia de enfermedades 

concomitantes (infecciones asociadas, hipertensión arterial sistémica, diabetes mellitus, insuficiencia renal 

aguda y enfermedades osteoarticulares). En esta segunda edición también se abordaron elementos relacionados 

con la vigilancia epidemiológica, el agente etiológico, el diagnóstico por laboratorio y la reorganización de los 

servicios de salud en situaciones de brote o epidemia en las diferentes esferas de la atención médica (11). En el 

2011 se publicó el documento Preparación y respuesta ante la eventual introducción del virus chikungunya 

en las Américas (12). Posteriormente, en el 2017, se publicó el Instrumento para el diagnóstico y la atención 

a pacientes con sospecha de arbovirosis, el cual incluyó información relevante sobre dengue, chikunguña y 

zika, así como otras arbovirosis de importancia en la salud pública de las Américas (9). A pesar de que estos 

documentos han sido de gran apoyo para el personal de salud, la elaboración se basó en la opinión de expertos 

y la búsqueda de evidencia científica.

Dada la carga de enfermedad que representan el dengue, el chikunguña y el zika en las Américas, así como el 

constante avance de información científica disponible, se hizo necesario contar con unas nuevas directrices de 

práctica clínica que contengan información científica actualizada y que, a la vez, integren en una sola publicación 

a las tres enfermedades. Además, las directrices aquí presentadas se han desarrollado siguiendo la metodología 

GRADE, respondiendo a preguntas clave sobre el diagnóstico clínico y el tratamiento para el dengue, el chikunguña 

y el zika, todo con la finalidad de evitar la progresión a formas graves de las enfermedades y a desenlaces mortales.

Alcance y usuarios
Las presentes directrices de práctica clínica brindan recomendaciones basadas en evidencia para pacientes 

pediátricos, adultos jóvenes, adultos mayores y mujeres embarazadas expuestos, con sospecha o con diagnóstico 

confirmado de enfermedad de dengue, chikunguña o zika.

Las recomendaciones están dirigidas a los profesionales de la salud, incluidos médicos generales, médicos 

residentes, médicos especialistas (pediatras, internistas, infectólogos, ginecoobstetras y emergenciólogos, 

entre otros) y personal de enfermería, así como a estudiantes de medicina y de enfermería, quienes de una u 
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otra forma están involucrados en la atención de pacientes con sospecha de dengue, chikunguña o zika. Estas 

directrices también se dirigen a los administradores de las unidades de salud y a los jefes de los programas 

nacionales de prevención y control de enfermedades arbovirales, quienes tienen la responsabilidad de facilitar 

el proceso de implementación de esta publicación.

Marco teórico y justificación
El dengue, el chikunguña y el zika son enfermedades infecciosas virales que representan una alta carga para 

los servicios de salud de los países en todo el mundo (13-17). Las tres enfermedades son transmitidas por 

artrópodos (arbovirosis), y el mosquito Aedes aegypti es el principal vector responsable de su transmisión. 

Además de compartir el mismo vector, las manifestaciones clínicas que producen las tres arbovirosis también 

son similares, lo que para el personal médico al cargo de la atención de los casos constituye un desafío para 

hacer un diagnóstico clínico adecuado y, por ende, dificultades para establecer un tratamiento apropiado, lo que 

puede llevar a un desenlace mortal.

En las Américas, el dengue es la arbovirosis que causa el mayor número de casos, lo que representa una alta 

demanda en los servicios de salud, así como una gran carga económica para los sistemas de salud de los países 

de las Américas (16, 17). Sin embargo, la circulación simultánea del virus del chikunguña y del Zika debe poner 

en alerta constante al personal de salud al cargo de la atención de los casos con sospecha de arbovirosis.

Ante esta situación epidemiológica compleja, en la cual circulan de forma simultánea, al menos, tres arbovirosis, 

se hizo necesario que la OPS, junto a los Estados Miembros, establecieran un abordaje integral de estas enfermedades 

arbovirales. De esta manera, sobre la base de más de 15 años de experiencia del trabajo con la Estrategia de gestión 

integrada para la prevención y control del dengue (EGI-dengue), en el 2016 se aprobó la resolución CD55.R6 (18), 

la cual insta a los Estados Miembros a adoptar la Estrategia para la prevención y el control de las enfermedades 

arbovirales (EGI-arbovirus) (19, 20).

La EGI-arbovirus establece cuatro líneas estratégicas de acción:

1. Promover un enfoque integrado para la prevención y el control de las arbovirosis. 

2. Fortalecer los servicios de salud en cuanto a su capacidad para el diagnóstico diferencial y el manejo clínico de 

las arbovirosis. 

3. Evaluar y fortalecer la capacidad de vigilancia y el control integrado de los vectores en los países. 

4. Establecer y fortalecer la capacidad técnica de la Red de Laboratorios de Diagnóstico de Arbovirus en la Región 

de las Américas (RELDA). 

En el marco de trabajo de la segunda línea estratégica de acción, la OPS ha llevado a cabo numerosas acciones destinadas 

al fortalecimiento de las capacidades técnicas nacionales en materia de diagnóstico clínico y manejo de casos de 

dengue, chikunguña y zika. Para este fin, se elaboró y publicó la segunda edición de las guías clínicas de la OPS sobre 

el dengue, además del instrumento para el diagnóstico y la atención de pacientes con sospecha de arbovirosis (9, 

11). La elaboración de esos documentos se acompañó de un proceso de capacitación, tanto en el nivel regional 

como nacional. Sin embargo, es importante mencionar que esos documentos elaborados y publicados, a pesar de 

basarse en bibliografía especializada científica publicada y en la experiencia de expertos clínicos de diferentes 

países de las Américas, no siguieron la metodología GRADE para su desarrollo, recomendada por la OPS y la 

Organización Mundial de la Salud (OMS) en la actualidad para la publicación de directrices clínicas.

La circulación simultánea y la constante amenaza a la salud pública que representan el dengue, el chikunguña 

y el zika en la Región, así como el rápido avance de publicaciones científicas relacionadas con el diagnóstico 

clínico, el diagnóstico clínico diferencial y el tratamiento de las tres arbovirosis, hicieron plantear la necesidad 

de elaborar unas nuevas directrices de práctica clínica para el diagnóstico y tratamiento de estas arbovirosis.
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Las directrices aquí presentadas no solo incluyen las tres arbovirosis (dengue, chikunguña y zika), sino que 

también han sido elaboradas por un panel de expertos clínicos de distintos países, todos ellos convocados por 

la OPS. Además, se desarrollaron siguiendo la metodología GRADE, lo que garantiza el uso de la información 

científica más reciente y disponible hasta el momento de su elaboración.

Objetivos y población diana
Estas directrices de práctica clínica se elaboraron con el objetivo de presentar las estrategias, los recursos y 

las capacidades disponibles para el manejo de los pacientes con arbovirosis en las Américas y en el mundo.

Cómo usar estas directrices 
Para cada pregunta clínica se presenta un grupo de recomendaciones y buenas prácticas que brindan indicaciones 

de manejo de las arbovirosis. Cada recomendación presenta la calidad de la evidencia siguiendo el sistema GRADE:

Juicio Características

MUY ALTA  Es muy poco probable que nuevos estudios cambien la confianza que se tiene en el resultado estimado.

ALTA 
Es probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en la confianza que se tiene en el 
resultado estimado y que estos puedan modificar el resultado.

BAJA 
Es muy probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en la confianza que se tiene en el 
resultado estimado y que estos puedan modificar el resultado.

MUY BAJA  Cualquier resultado estimado es muy incierto.

Además, se indica la fuerza de cada recomendación acorde al sistema GRADE:

Fuerza de la recomendación Significado

FIRME a favor
Las consecuencias deseables claramente sobrepasan las consecuencias indeseables.
SE RECOMIENDA HACERLO.

CONDICIONAL a favor
Las consecuencias deseables probablemente sobrepasan las consecuencias indeseables.
SE SUGIERE HACERLO.

CONDICIONAL en contra
Las consecuencias indeseables probablemente sobrepasan las consecuencias deseables.
SE SUGIERE NO HACERLO.

FIRME en contra
Las consecuencias indeseables claramente sobrepasan las consecuencias deseables.
SE RECOMIENDA NO HACERLO.

Actualización de las directrices
Las recomendaciones de estas directrices deben actualizarse cuando se disponga de nueva evidencia que 

modifique las recomendaciones aquí anotadas. 

El proceso de actualización de las directrices se realizará con base en las siguientes etapas:

 – Confección de un panel de expertos temáticos.

 – Evaluación por parte del panel de expertos temáticos de los temas o preguntas que pueden necesitar actualización 

o requerir añadir preguntas no consideradas en la versión anterior de las directrices.

 – Revisión sistemática de la bibliografía especializada sobre aquellas preguntas o temas seleccionados o sobre 

las preguntas adicionales incorporadas.

 – Considerando la evidencia identificada, el panel de expertos temáticos, en conjunto con los metodólogos, 

decidirán cuáles de las recomendaciones originales se actualizarán.

El proceso de resumir la evidencia y traspasarla a las recomendaciones seleccionadas que deben actualizarse, 

e incorporar las preguntas, será el mismo que fue descrito en las directrices originales.
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PARTE II. Metodología

Esta sección se adaptó de la plantilla de notificación de guías basadas en la evidencia que se encuentra en la 

directriz para el fortalecimiento de los programas nacionales de guías basadas en la evidencia (1).

Composición del grupo de elaboración de las directrices
El grupo de elaboración contó con la participación de expertos temáticos en arbovirosis y expertos en metodología 

para el desarrollo de las directrices de práctica clínica con la metodología GRADE. En el anexo 1 se presenta la 

composición íntegra del grupo. 

En la elaboración de las directrices participaron tres grupos. En primer lugar, el grupo de elaboración (miembros de 

la OPS) cumplió las funciones de organización, dirección y coordinación. En segundo lugar, el grupo de expertos, 

seleccionado entre notables profesionales con experiencia en el diagnóstico clínico, manejo y tratamiento de las 

arbovirosis, cuyas funciones consistieron en: 1) formular las preguntas relevantes que debían ser contestadas, 

2) brindar soporte al equipo metodológico en la búsqueda y selección de la evidencia que se utilizaría en la 

resolución de los interrogantes, 3) formular las recomendaciones en respuesta a las preguntas planteadas y 

4) participar en el proceso de redacción del documento definitivo. Por último, el grupo de metodólogos fue 

seleccionado a instancias de las áreas especializadas de la OPS y sus funciones consistieron en: 1) brindar soporte 

metodológico al grupo de expertos a la hora de formular las preguntas, 2) realizar revisiones sistemáticas de 

la bibliografía especializada con el objetivo de recopilar la evidencia necesaria para contestar las preguntas 

planteadas, 3) resumir la evidencia, 4) brindar soporte metodológico al grupo de expertos para la formulación 

de las recomendaciones y 5) participar del proceso de redacción de las directrices definitivas.

Declaración de conflictos de intereses
Todos los miembros del grupo de elaboración de las directrices y del panel de expertos, así como las personas que 

participaron tanto en la colaboración experta como en la revisión externa, firmaron una declaración de conflictos 

de intereses. Los coordinadores generales de las directrices revisaron todas las declaraciones con el fin de detectar 

algún conflicto que pudiera afectar los juicios de valor y las recomendaciones. Todos los involucrados declararon 

no tener conflictos de intereses frente a la formulación de las recomendaciones, no estar involucrados como 

investigadores en ensayos clínicos en curso sobre la temática ni haber recibido donaciones o prestaciones por 

parte de los grupos de interés. De forma general, no se constató ningún conflicto con potencial para introducir 

sesgo a las recomendaciones de las directrices. El análisis de los conflictos se presenta en el anexo 2.

Declaración de independencia editorial
La OPS brindó acompañamiento durante la elaboración de la presente publicación, a fin de garantizar la 

transferibilidad y la aplicabilidad de su contenido en el ámbito clínico. El grupo de elaboración se encargó, 

de manera independiente, del trabajo científico de investigación y de la formulación de las recomendaciones. 

Definición de los alcances y objetivos de las directrices de práctica 
clínica
La OPS definió los alcances y objetivos de estas directrices con el propósito de servir de apoyo a los profesionales 

de la salud, para permitirles brindar una atención médica homogénea, con calidad, equidad y eficiencia. 

Revisada la bibliografía especializada pertinente, el grupo de elaboración redactó un documento con los temas 
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y subtemas, los objetivos, los antecedentes y la justificación para elaborar estas directrices de práctica clínica; 

se tuvo en cuenta la heterogeneidad en la práctica clínica, la disponibilidad de nueva evidencia, la existencia de 

nuevas opciones terapéuticas, la utilización inadecuada de los recursos y los problemas de calidad en la práctica 

derivados de la atención de salud. También se definieron los temas abordados y no abordados, la población 

objeto de las directrices y los aspectos clínicos centrales. 

El objetivo de estas directrices es actualizar, ordenar y valorar las recomendaciones sobre el manejo de los 

pacientes con arbovirosis. Fue impulsada por la OPS, buscando favorecer la interacción técnica y científica sobre 

este asunto en los países de la Región.

Estas directrices ponen a disposición de los Estados Miembros y de sus asociados la mejor evidencia disponible 

para la toma de decisiones, con el fin de reducir la morbimortalidad por arbovirosis, además de contribuir al 

control de esta enfermedad desatendida, considerada un problema de salud pública.

Decisión sobre el desarrollo de novo o adaptación 
Se realizó un análisis de la calidad y la pertinencia clínica de las directrices y guías existentes y no se encontraron 

publicaciones susceptibles de ser adaptadas. Se procedió entonces a elaborar unas directrices de novo.

Formulación de las preguntas clínicas
El grupo de elaboración de las directrices, conformado por expertos temáticos y epidemiólogos, revisó los aspectos 

clínicos relevantes que debían ser abordados y formuló preguntas específicas mediante su estructuración en 

formato PICO. Las preguntas se formularon en una reunión presencial celebrada en San Salvador del 7 al 9 de 

agosto del 2018. Las preguntas PICO se encuentran en el anexo 3.

Identificación y graduación de los desenlaces de las directrices  
de práctica clínica
El grupo de elaboración de las directrices hizo un ejercicio de priorización de los desenlaces con el ánimo de 

señalar los que resultaban clave y debían ser incluidos. Se identificaron y priorizaron los desenlaces clínicos  

de seguridad, eficacia y calidad de vida, además de todos los que fueren importantes para los pacientes. 

Cada desenlace fue clasificado como “crítico”, “importante no crítico” y “no importante” para los pacientes, 

acorde a una escala de nueve unidades propuesta por el grupo GRADE (21-23).

Búsqueda y resumen de la evidencia

REVISIONES SISTEMÁTICAS

El equipo metodológico llevó a cabo revisiones sistemáticas rápidas con el objetivo de recopilar toda la evidencia 

disponible en respuesta a las preguntas planteadas. Para ello se estructuró una búsqueda por etapas. En todas 

las búsquedas se incluyó toda la evidencia disponible hasta el 21 de marzo del 2019. En la primera etapa, 

la búsqueda estuvo destinada a encontrar directrices o guías de práctica clínica y revisiones sistemáticas 

que respondieran preguntas iguales o similares a las planteadas, con el fin de extraer estudios primarios. 

La búsqueda se realizó en Medline (PubMed), Scielo, Google Scholar y Epistemonikos. Se registraron todas las 

citas bibliográficas de las directrices o guías y revisiones sistemáticas recuperadas y se valoró la inclusión de 

todos los estudios primarios potencialmente relevantes según el título. La segunda etapa de búsqueda estuvo 

destinada a encontrar estudios primarios no incluidos en las directrices o guías y revisiones sistemáticas de 

la primera etapa. Para ello, se realizó una búsqueda en Medline (PubMed), Embase, SciELO y Google Scholar. 
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Se valoró la inclusión de todas las publicaciones relevantes identificadas como estudios primarios. En una 

tercera etapa se envió al grupo de expertos una lista con todas las publicaciones seleccionadas y se les solicitó 

que evaluaran la existencia de bibliografía adicional relevante además de las referencias halladas.

Todos los estudios identificados y considerados como potencialmente relevantes por el título fueron analizados 

en paralelo por dos metodólogos, para decidir si convenía incluirlos. Las discrepancias se resolvieron 

mediante deliberación.

Los términos de búsqueda universales (para todas las etapas y preguntas) fueron: (Dengue or Zika or Chikungunya). 

Según la etapa y la pregunta, se agregaron términos adicionales según se consideró necesario.

Los criterios de selección de los estudios fueron los siguientes:

Para las manifestaciones clínicas que diferenciaran entre distintas arbovirosis: estudios de cohorte o de corte 

transversal que compararan las manifestaciones clínicas de los pacientes con diagnóstico de dengue, chikunguña 

o zika.

Para los factores pronósticos: estudios de cohorte que informaran la evolución clínica de los pacientes con 

arbovirosis y describieran distintas variables consideradas como potenciales factores pronósticos.

Para la eficacia y seguridad de intervenciones terapéuticas: estudios aleatorizados y controlados o no aleatorizados 

que incluyeran un grupo control compuesto por pacientes provenientes de la misma población inicial.

Las publicaciones consideradas relevantes se sintetizaron en cuadros de resumen de resultados siguiendo los 

postulados GRADE (21-23). Para ello, el grupo de metodólogos extractó y analizó la información contenida en 

las mencionadas publicaciones de la siguiente manera:

 – Para resumir la información sobre las manifestaciones clínicas o factores pronósticos, se extractaron las razones de  

momios (OR, por su sigla en inglés), ajustadas y no ajustadas, para cada variable evaluada. Los resultados de los  

estudios individuales se metaanalizaron utilizando el método estadístico de varianza inversa utilizando el 

paquete metafor del software R® (24).

 – Para resumir la eficacia y la seguridad de las intervenciones terapéuticas, se metaanalizaron los riesgos relativos 

con el software Review Manager®6 o el paquete metafor del software R (24), utilizando el método estadístico de 

Mantel-Haenszel. En los casos en los que no fue posible obtener riesgos relativos (RR) (por ejemplo, ausencia de  

grupo control), se calculó, según correspondiera, la mediana o la media de la incidencia de cada uno de los 

desenlaces relevantes en cada grupo evaluado.

 – Para resumir los riesgos basales, se utilizó, según correspondiera, la mediana o la media de los riesgos basales 

o las prevalencias observados en los grupos control de los estudios con dos subgrupos o la mediana o la media 

de los riesgos basales o las prevalencias descritas en las observaciones de un grupo.

EVALUACIÓN DEL RIESGO DE SESGO DE LOS ESTUDIOS INDIVIDUALES

Para las preguntas sobre los factores pronósticos o las manifestaciones clínicas, el grupo de metodólogos evaluó 

el riesgo de sesgo de los estudios individuales utilizando la Herramienta de Calidad de Prognosis (QUIPS, por su 

sigla en inglés) (25), mientras que para las preguntas sobre intervenciones utilizó la herramienta Cochrane RoB 

1.0 (26).

EVALUACIÓN DE LA CERTEZA EN EL CUERPO DE LA EVIDENCIA

El grupo de metodólogos evaluó la evidencia de los estudios separando la información por desenlace evaluado, 

según la metodología propuesta por el grupo de trabajo GRADE (27). Se definió certeza de la evidencia como 

la confianza en que las consecuencias deseables e indeseables se encuentren en un intervalo que claramente 

6  RevMan, versión 5.3; The Nordic Cochrane Centre, The Cochrane Collaboration, 2014, Copenhague.
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justifique una recomendación a favor o en contra de una determinada intervención o estrategia de manejo (28). 

Para evaluar la certeza de la evidencia se consideraron los aspectos propuestos por el grupo de trabajo GRADE, 

a saber: riesgo de sesgo, incongruencia, imprecisión, información indirecta y riesgo de sesgo de publicación (27).

TRASPASO DE EVIDENCIAS A RECOMENDACIONES

El proceso de elaboración de las recomendaciones se llevó a cabo en una reunión presencial realizada en 

Panamá del 19 al 22 de agosto del 2019. En dicha reunión participaron los coordinadores, los expertos temáticos 

y los expertos en metodología. Para facilitar todo el proceso realizado durante la reunión, que se describe a 

continuación, se utilizó el software GRADEpro GDT®7. 

Para el traspaso de evidencias a recomendaciones, el grupo de metodólogos preparó planillas con el objetivo 

de facilitar el proceso (evidence-to-decision frameworks o marcos de referencia) según las recomendaciones del 

grupo GRADE (29, 30). En dichas planillas incluyeron: 1) la pregunta desarrollada en formato PICO, 2) el cuadro de 

resumen de resultados elaborado con la evidencia encontrada, 3) la información sobre los valores y preferencias 

de los pacientes, 4) la información sobre la utilización de los recursos y costos, y 5) la información relacionada 

con la factibilidad de aplicación y la equidad. 

El grupo de metodólogos realizó una búsqueda bibliográfica con el objetivo de identificar información adicional 

relevante en relación con cada uno de estos aspectos. El panel de expertos valoró la evidencia recopilada en el 

momento de debatir y definir los componentes que terminaron influyendo en cada una de las recomendaciones.

El grupo de expertos emitió un juicio para cada uno de los aspectos relevantes para la recomendación en respuesta 

a cada una de las preguntas. Dicho juicio fue consensuado por el grupo y, en los casos en los que no fue posible 

alcanzar el consenso, se votó a mano alzada. Se registraron los resultados de cada votación. Sin embargo, la gran 

mayoría de las decisiones se tomaron por consenso sin necesidad de recurrir a la votación.

El panel de expertos definió las recomendaciones considerando los juicios alcanzados sobre cada uno de los 

aspectos relevantes. Para ello, decidieron tanto sobre la dirección (a favor o en contra de la intervención) como la 

fuerza (firme o condicional), según las líneas directrices del grupo GRADE (30). Al igual que con los componentes 

individuales, la fuerza y la dirección de cada recomendación se decidieron por consenso; en los casos en los 

que no fue posible alcanzarlo, se votó a mano alzada, registrando los resultados de cada votación. Para definir 

una recomendación como firme, fue necesario un acuerdo mínimo de 80% de los integrantes del panel; de no 

alcanzarse ese grado de acuerdo, la recomendación se definió como condicional.

La metodología GRADE ofrece dos grados de fuerza de recomendación: “firme” o “condicional”. Una vez que 

se contempló el equilibrio entre riesgo y beneficio, la calidad de la evidencia, los valores y preferencias y el 

contexto latinoamericano, se determinó la fuerza de cada recomendación con base en la siguiente estructura:

FUERZA DE LA RECOMENDACIÓN SIGNIFICADO

FIRME a favor
Las consecuencias deseables claramente sobrepasan las consecuencias indeseables.
SE RECOMIENDA HACERLO.

CONDICIONAL a favor
Las consecuencias deseables probablemente sobrepasan las consecuencias indeseables.
SE SUGIERE HACERLO.

CONDICIONAL en contra
Las consecuencias indeseables probablemente sobrepasan las consecuencias deseables.
SE SUGIERE NO HACERLO.

FIRME en contra
Las consecuencias indeseables claramente sobrepasan las consecuencias deseables.
SE RECOMIENDA NO HACERLO.

El proceso de definición de la fuerza de la recomendación comprendió una discusión extensa, por parte del 

panel de expertos, sobre la dificultad de realizar estudios que aporten información certera sobre la eficacia 

7  GRADEpro Guideline Development Tool® [software]. McMaster University, 2015 (desarrollado por Evidence Prime, Inc.). Disponible en: gradepro.org.

http://gradepro.org
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y la seguridad de las intervenciones para el manejo de las arbovirosis. La presentación en brotes de estas 

enfermedades torna dificultosa, y muchas veces hasta impracticable, la ejecución de estudios controlados. 

Esta situación llevó al panel, en algunas de las situaciones planteadas, a proponer recomendaciones firmes aun 

en ausencia de evidencias de certeza moderada o alta.

Por último, se verificó que el panel de expertos estuviera de acuerdo con las recomendaciones definitivas y que 

estas incorporaran la perspectiva de los participantes. 

INCORPORACIÓN DE LOS ASPECTOS RELACIONADOS CON LOS COSTOS, LAS PREFERENCIAS 
DE LOS PACIENTES, LA EQUIDAD Y LA IMPLEMENTACIÓN

Se hizo una revisión de la bibliografía especializada con el fin de identificar estudios que describieran aspectos 

relacionados con los costos, las preferencias, los valores y los aspectos sociales de las arbovirosis. Esa información 

se resumió de forma narrativa y se incluyó en los marcos de evidencia para la decisión.

Cuando no fue posible contar con evidencias relacionadas con estos aspectos, los juicios se sustentaron en la 

experiencia y en las percepciones de los integrantes del panel de expertos.

INCLUSIÓN DE LOS COMENTARIOS DE LOS EVALUADORES EXTERNOS

Estas directrices de práctica clínica fueron revisadas de forma independiente por pares expertos en metodología 

y en contenido temático. 
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PARTE III. Recomendaciones

PREGUNTA 1. ¿Qué hallazgos clínicos y en estudios complementarios básicos 
permiten diferenciar las arbovirosis entre sí y de otras enfermedades febriles? 

RECOMENDACIÓN 1

Se recomienda tener en cuenta los hallazgos clínicos y de laboratorio descritos en el cuadro 1, potencialmente 

útiles para orientar el diagnóstico clínico diferencial ante la sospecha de infección por arbovirus.

Resumen de la evidencia 
Evidencias consideradas: se identificaron treinta y nueve variables potencialmente útiles para diferenciar las 

distintas arbovirosis y otras enfermedades febriles: dolor abdominal, trastornos del sensorio, hemorragias, 

aumento progresivo del hematocrito, trombocitopenia (disminución del recuento de plaquetas), leucopenia 

(disminución del recuento de leucocitos), linfopenia (disminución del recuento de linfocitos), elevación de las 

transaminasas, vómitos, hepatomegalia, prueba de torniquete positiva, acumulación de líquidos (edema, ascitis 

y derrame pleural, entre otros), artralgias, dolor retroocular, anorexia o hiporexia, tos, erupción, petequias, 

diarrea, cefalea, prurito, rinorrea, ictericia, esplenomegalia, fiebre elevada, disnea o dificultad respiratoria, 

astenia, artritis, fiebre prolongada, anemia, mialgias, dolores óseos, adenopatías, faringitis, conjuntivitis, 

disgeusia, escalofríos, fotofobia y dolor de oído.

Resumen de los hallazgos: se identificaron 80 estudios que incluyeron 70 160 pacientes con diagnóstico de dengue, 

chikunguña, zika u otras enfermedades febriles. De las variables evaluadas, 16 resultaron potencialmente útiles para 

diferenciar las arbovirosis de otras enfermedades febriles. Para 10 de ellas, la certeza de la evidencia fue juzgada 

como ALTA (erupción, conjuntivitis, artralgias, mialgias o dolores óseos, hemorragias, trombocitopenia, aumento 

progresivo del hematocrito, leucopenia, cefalea y prurito) mientras que, para las restantes, como MODERADA 

o BAJA (acumulación de líquidos, artritis, escalofríos, disgeusia, astenia y dolor retroocular). De las variables 

evaluadas, 24 resultaron potencialmente útiles para diferenciar entre las distintas arbovirosis. Para cinco de 

ellas, la certeza de la evidencia fue juzgada como ALTA (trombocitopenia, aumento progresivo del hematocrito, 

leucopenia, artralgias y prurito) mientras que, para las restantes, como MODERADA o BAJA (anorexia o hiporexia, 

vómitos, dolor abdominal, escalofríos, hemorragias, erupción, conjuntivitis, artritis, mialgias o dolores óseos, dolor 

retroocular, hepatomegalia, cefalea, diarrea, disgeusia, tos, elevación de transaminasas, prueba de torniquete 

positiva y adenopatías, faringitis u odinofagia). El detalle de los datos de la evidencia encontrada para cada una 

de las cuarenta variables se puede consultar en el cuadro de resumen de resultados 1 del anexo 4.

En el cuadro 1 se detallan los hallazgos descritos.
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Cuadro 1. Manifestaciones clínicas que diferencian las arbovirosis

Calidad de la evidencia Manifestaciones de arbovirosis

ALTA
(hallazgos que las 
diferencian)

Erupción
Conjuntivitis
Artralgias (dengue o chikunguña)
Mialgias o dolores óseos (dengue o chikunguña)
Hemorragias (incluye sangrado en piel, mucosas o ambas) (dengue o chikunguña)
Trombocitopenia (dengue)
Aumento progresivo del hematocrito (dengue)
Leucopenia (dengue)
Cefalea (dengue)
Prurito (zika)

MODERADA 
(hallazgos que 
probablemente las 
diferencian)

Acumulación de líquidos
Artritis (chikunguña)
Escalofríos (dengue o chikunguña)
Disgeusia (dengue)

BAJA 
(hallazgos que podrían 
diferenciarlas)

Astenia
Dolor retroocular

Calidad de la evidencia Manifestaciones 
del dengue

Manifestaciones del 
chikunguña

Manifestaciones  
del zika

ALTA
(hallazgos que las 
diferencian)

Trombocitopenia
Aumento progresivo del 
hematocrito
Leucopenia

Artralgias Prurito

MODERADA 
(hallazgos que 
probablemente las 
diferencian)

Anorexia o hiporexia
Vómitos
Dolor abdominal
Escalofríos
Hemorragias (incluye 
sangrado en piel, mucosas 
o ambas)

Erupción
Conjuntivitis
Artritis
Mialgias o dolores óseos

Erupción
Conjuntivitis

BAJA 
(hallazgos que podrían 
diferenciarlas)

Dolor retroocular
Hepatomegalia
Cefalea
Diarrea
Disgeusia
Tos
Elevación de las 
transaminasas
Prueba de torniquete 
positiva

Hemorragias (incluye 
sangrado en piel, mucosas 
o ambas)

Adenopatías
Faringitis u odinofagia
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PREGUNTA 2. ¿Qué hallazgos clínicos y en estudios complementarios básicos 
deben utilizarse para identificar pacientes con riesgo de evolución a enfermedad 
grave (signos de alarma)?

RECOMENDACIÓN 2

Se sugiere utilizar los siguientes signos de alarma para identificar pacientes con riesgo incrementado de 

evolución a dengue grave: 

 – Dolor abdominal: progresivo hasta ser continuo o sostenido e intenso y al final de la etapa febril

 – Trastorno del sensorio: irritabilidad, somnolencia, letargo

 – Sangrado de mucosas: gingivorragia, epistaxis, sangrado vaginal no asociado a la menstruación o sangrado 

menstrual mayor del habitual y hematuria

 – Acumulación de líquidos: por clínica, por estudios de imagen o ambos, al final de la etapa febril

 – Hepatomegalia: mayor de 2 cm por debajo del reborde costal y de instalación brusca

 – Vómitos: persistentes (tres o más en 1 hora o cuatro en 6 horas)

(Recomendación CONDICIONAL, basada en certeza MODERADA a ALTA sobre la relación de los factores pronósticos 

con la gravedad de la enfermedad y una certeza BAJA sobre el impacto de la implementación de los factores 

recomendados sobre los resultados clínicamente relevantes).

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Intervenciones consideradas: se identificaron 33 variables potencialmente útiles para identificar aquellos 

pacientes con riesgo de desarrollar dengue grave (dengue con signos de alarma): acortamiento de la presión 

del pulso (presión diferencial), insuficiencia renal aguda, hipotensión arterial, aumento del tiempo de llenado 

capilar, embarazo (fundamentalmente en el tercer trimestre), hematuria microscópica, coagulopatía, náuseas, 

obesidad, desnutrición, dolor abdominal, trastornos del sensorio, hemorragias, aumento progresivo del 

hematocrito, trombocitopenia, leucopenia, elevación de las transaminasas, vómitos, hepatomegalia, prueba de 

torniquete positiva, acumulación de líquidos, dolor retroocular, anorexia o hiporexia, tos, erupción, petequias, 

diarrea, cefalea, rinorrea, esplenomegalia, fiebre elevada, disnea o dificultad respiratoria y mialgias o artralgias. 

No se identificaron estudios adecuadamente diseñados que hubieran evaluado los factores pronósticos para 

el desarrollo de chikunguña grave o zika grave. De esta forma, el panel decidió limitar la recomendación a los 

pacientes con dengue.

Resumen de los hallazgos: no se identificaron estudios en los que se hubiera evaluado el impacto de utilizar 

distintas variables o combinaciones de variables para identificar aquellos pacientes en riesgo de arbovirosis 

grave, sobre desenlaces clínicamente relevantes. Se identificaron 217 estudios que incluyeron 237 191 pacientes 

con diagnóstico de dengue en los que se evaluó la relación de distintos potenciales factores pronósticos con la 

evolución a enfermedad grave. De las variables evaluadas, 22 resultaron potencialmente útiles para predecir 

dengue grave (véase el cuadro de resumen de resultados 2, anexo 4). Para 12 de ellas, la certeza de la evidencia 

se juzgó como MODERADA o ALTA (acortamiento de la presión de pulso, hipotensión arterial, dolor abdominal, 

trastorno del sensorio, hemorragias incluida la de mucosas, acumulación de líquidos, disnea, hepatomegalia, 

trombocitopenia, elevación de las transaminasas, aumento progresivo del hematocrito y vómitos) mientras que, 

para las restantes, como BAJA (acortamiento de la presión de pulso, hipotensión arterial, insuficiencia renal 

aguda, aumento del tiempo de llenado capilar, embarazo, hematuria microscópica, coagulopatía, esplenomegalia, 

fiebre elevada, prueba de torniquete positiva y diarrea). 
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Las razones por las que se redujo la certeza en el cuerpo de la evidencia para algunas de las variables evaluadas 

incluyeron el riesgo de sesgo (fundamentalmente por ausencia de ajuste estadístico considerando las variables 

de confusión), la incongruencia y la imprecisión (véase el cuadro de resumen de resultados 2, anexo 4).

Beneficios y daños: a pesar de la ausencia de estudios que hayan evaluado directamente el efecto de utilizar 

distintos factores pronósticos como signos de alarma sobre desenlaces clínicamente relevantes, el panel asumió 

que mejorar la capacidad de identificar aquellos pacientes con mayor riesgo de presentar enfermedad grave 

tiene beneficios, ya que existen intervenciones eficaces y seguras que podrían mejorar su pronóstico de manera 

sustancial. De esta forma, se asumió que la utilización de los 12 factores pronósticos que mostraron asociarse 

a mayor riesgo de enfermedad grave con certeza MODERADA o ALTA, resultaría en beneficios importantes. 

Los resultados observados para estos factores pronósticos, en cuanto a su asociación con el riesgo de enfermedad 

grave, fueron (OR e intervalo de confianza de 95% [IC 95%]: acortamiento de la presión de pulso (OR = 7,12; 

IC 95%: 3,02-16,76), hipotensión arterial (OR = 5,38; IC 95%: 3,31-8,75), dolor abdominal (OR = 2,02; IC 95%: 

1,74-2,35), trastorno del sensorio (OR = 5,23; IC 95% 3,45-7,93), hemorragias (OR = 5,21; IC 95%: 3,53-7,29), 

acumulación de líquidos (OR = 5,04; IC 95%: 3,56-7,14), disnea (OR = 3,93; IC 95%: 2,40-5,42), hepatomegalia 

(OR = 3,14; IC 95%: 2,38-4,15), trombocitopenia (OR = 3,02; IC 95%: 2,45-3,73), elevación de las transaminasas 

(OR = 2,55; IC 95%: 1,78-3,64), aumento progresivo del hematocrito (OR = 2,30; IC 95%: 1,74-3,05) y vómitos 

(OR = 1,74; IC 95%: 1,48-2,05) (véase el cuadro de resumen de resultados 2, anexo 4).

Uso de recursos: por su elevada frecuencia, se consideró que la inclusión de la trombocitopenia entre los signos 

de alarma para la enfermedad grave se asociaría a un incremento sustancial en la utilización de recursos, el cual 

podría impactar de forma negativa en el adecuado desarrollo de las estrategias para el manejo de esta enfermedad, 

especialmente en el contexto de epidemia. Por su parte, la elevación de las transaminasas, que requiere de una 

evaluación específica de laboratorio, es probable que se asocie también con un incremento sustancial en los costos.

Aplicabilidad: el panel consideró que algunos de los factores pronósticos identificados no podrían ser 

implementados de forma eficaz como signos de alarma por el momento en el que se presentan. El panel acordó 

que el acortamiento de la presión de pulso, la disnea, el sangrado mayor y la hipotensión arterial se presentan 

de forma tardía y, por lo tanto, forman parte de la definición de dengue grave. De esta forma, es sustancialmente 

menos probable que la implementación de estos factores pronósticos como signos de alarma tenga un impacto 

positivo en el pronóstico de los pacientes con dengue.

Balance entre los beneficios y los aspectos negativos: teniendo en cuenta los beneficios potenciales de identificar 

de forma precoz y eficaz a aquellos pacientes que pueden desarrollar enfermedad grave, y considerando los 

aspectos relacionados con la factibilidad de implementación y los costos, el panel determinó que los factores 

pronósticos que cumplen con las características necesarias para ser utilizados como signos de alarma son: dolor 

abdominal, trastornos del sensorio, sangrado de mucosas, acumulación de líquidos, aumento progresivo del 

hematocrito y vómitos. 

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 1).
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PREGUNTA 3. ¿Qué hallazgos clínicos y en estudios complementarios básicos 
deben utilizarse para identificar pacientes que requieren manejo intrahospitalario?

RECOMENDACIÓN 3

Se sugiere utilizar los siguientes criterios de hospitalización para los pacientes con dengue:

 – Dengue con signos de alarma (véase la recomendación 2)

 – Dengue con criterios de enfermedad grave, según la definición de la OMS del 20098 

 – Intolerancia a la vía oral

 – Dificultad respiratoria 

 – Acortamiento de la presión de pulso 

 – Hipotensión arterial

 – Insuficiencia renal aguda

 – Aumento del tiempo de llenado capilar

 – Embarazo

 – Coagulopatía 

(Recomendación CONDICIONAL, basada en una certeza BAJA a ALTA [según el factor pronóstico] sobre la 

relación de los factores pronósticos con la gravedad de la enfermedad y una certeza BAJA sobre el impacto de 

la implementación de los factores recomendados sobre desenlaces clínicamente relevantes).

Consideraciones adicionales: 

 – Otros factores que pueden determinar la necesidad de hospitalización de los pacientes con dengue incluyen 

la presencia de otras comorbilidades diferentes de las descritas anteriormente, los extremos de la vida y 

condiciones sociales o ambientales. La decisión de hospitalizar pacientes con las mencionadas condiciones 

deberá individualizarse.

 – En aquellas situaciones en las que la capacidad de los hospitales se vea sobrepasada (por ejemplo, una epidemia), 

los pacientes con dengue sin criterios de gravedad, pero que requieren internación (por ejemplo, con signos de 

alarma) pueden ser manejados en unidades especiales de menor complejidad para el manejo de pacientes con 

dengue, en las que se proveen los cuidados necesarios (por ejemplo, hidratación parenteral).

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Intervenciones consideradas: se identificaron 33 variables potencialmente útiles para identificar aquellos 

pacientes con riesgo de desarrollar dengue grave (dengue con signos de alarma): acortamiento de la presión 

del pulso, insuficiencia renal aguda, hipotensión arterial, aumento del tiempo de llenado capilar, embarazo 

(fundamentalmente en el tercer trimestre), hematuria microscópica, coagulopatía, náuseas, obesidad, 

desnutrición, dolor abdominal, trastornos del sensorio, hemorragias, aumento progresivo del hematocrito, 

trombocitopenia, leucopenia, elevación de las transaminasas, vómitos, hepatomegalia, prueba de torniquete 

positiva, acumulación de líquidos, dolor retroocular, anorexia o hiporexia, tos, erupción, petequias, diarrea, 

cefalea, rinorrea, esplenomegalia, fiebre elevada, disnea o dificultad respiratoria y mialgias o artralgias. No se 

identificaron estudios, adecuadamente diseñados, que hubieran evaluado los factores pronósticos para el 

desarrollo de chikunguña grave o zika grave. De esta forma, el panel decidió limitar la recomendación a los 

pacientes con dengue.

8  Véase la definición en Organización Panamericana de la Salud, Programa Especial para la Investigación y Capacitación de Enfermedades Tropicales. 
Dengue: Guías para el diagnóstico, tratamiento, prevención y control de [Internet]. Washington, D.C.: OPS; 2010. Disponible en: https://iris.paho.org/
handle/10665.2/31071.

https://iris.paho.org/handle/10665.2/31071
https://iris.paho.org/handle/10665.2/31071
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Resumen de los hallazgos: no se identificaron estudios en los que se hubiera evaluado el impacto de utilizar 

distintas variables o combinaciones de variables para seleccionar aquellos pacientes que requieren hospitalización, 

sobre desenlaces clínicamente relevantes. Se identificaron 217 estudios que incluyeron 237 191 pacientes con 

diagnóstico de dengue, en los que se evaluó la relación de distintos potenciales factores pronósticos con la 

evolución a enfermedad grave. De las variables evaluadas, 22 resultaron potencialmente útiles en predecir el 

dengue grave (véase el cuadro de resumen de resultados 2, anexo 4). Para 14 de ellas, la certeza de la evidencia 

fue juzgada como MODERADA o ALTA (acortamiento de la presión de pulso, hipotensión arterial, dolor abdominal, 

trastornos del sensorio, hemorragias incluida la de mucosas), acumulación de líquidos, disnea, hepatomegalia, 

trombocitopenia, elevación de las transaminasas, aumento progresivo del hematocrito y vómitos) mientras que, 

para las restantes, como BAJA (acortamiento de la presión de pulso, hipotensión arterial, insuficiencia renal 

aguda, aumento del tiempo de llenado capilar, embarazo, hematuria microscópica, coagulopatía, esplenomegalia, 

fiebre elevada, prueba de torniquete positiva y diarrea). 

Las razones por las que se redujo la certeza en el cuerpo de la evidencia para algunas de las variables evaluadas 

incluyeron el riesgo de sesgo (fundamentalmente por ausencia de ajuste estadístico considerando las variables 

de confusión), incongruencia e imprecisión (véase el cuadro de resumen de resultados 2, anexo 4).

Beneficios y daños: a pesar de que no existen estudios que hayan evaluado directamente los efectos de utilizar 

distintos factores pronósticos para indicar la hospitalización, sobre desenlaces clínicamente relevantes, el panel 

asumió que mejorar la capacidad de identificar aquellos pacientes con mayor riesgo de presentar enfermedad grave 

o muerte, tiene beneficios ya que existen intervenciones eficaces y seguras que podrían mejorar sustancialmente 

su pronóstico. De esta forma, se asumió que la utilización de los 12 factores pronósticos que mostraron asociarse 

a mayor riesgo de enfermedad grave con certeza MODERADA o ALTA resultaría en beneficios importantes (véase 

la pregunta 2). Además, el panel consideró que los seis factores pronósticos que mostraron asociación, pero con 

BAJA certeza, también deberían ser considerados como potenciales criterios de hospitalización. Los resultados 

observados para estos factores pronósticos, en cuanto a su asociación con el riesgo de enfermedad grave, 

fueron: hematuria microscópica (OR = 3,12; IC 95%: 1,23-7,90), coagulopatía (OR = 2,83; IC 95%: 1,59-5,04), 

esplenomegalia (OR = 2,64; IC 95%: 1,31-5,31), embarazo (OR = 3,38; IC 95%: 2,10-5,42), aumento del tiempo 

de llenado capilar (OR = 4,96; IC 95%: 1,72-14,32), e insuficiencia renal aguda (OR = 6,73; IC 95%: 1,66-27,2).

Uso de recursos: por su elevada frecuencia, se consideró que la inclusión de la trombocitopenia entre los 

criterios de hospitalización se podría asociar a un incremento sustancial en la utilización de recursos, el cual 

podría impactar de forma negativa en el adecuado desarrollo de las estrategias para el manejo de esta condición, 

especialmente en el contexto de una epidemia. Por su parte, la elevación de las transaminasas y la hematuria 

microscópica, que requieren de evaluaciones específicas de laboratorio, es probable que se asocie también con 

un incremento sustancial en los costos.

Aplicabilidad: a diferencia de lo que ocurre con los signos de alarma (véase la pregunta 2), el tiempo no es 

relevante en la definición de los criterios de hospitalización. Por esta razón, el panel consideró todos los factores 

pronósticos que demostraron asociación con gravedad, independientemente del momento en los que se presentan.

Balance entre beneficios y aspectos negativos: teniendo en cuenta los beneficios potenciales de identificar 

efectivamente a aquellos pacientes que requieren manejo intrahospitalario, y considerando los aspectos 

relacionados con la factibilidad de implementación y los costos, el panel determinó que los factores pronósticos 

que cumplen con las características necesarias para ser utilizados como criterios de hospitalización son: dolor 

abdominal, trastornos del sensorio, sangrado de mucosas, acumulación de líquidos, aumento progresivo del 

hematocrito, vómitos, dificultad respiratoria, acortamiento de la presión del pulso, hipotensión arterial, daño renal 

agudo, aumento del tiempo de llenado capilar, embarazo y coagulopatía. Además, se resaltó que existen otros 

criterios de internación que deben ser considerados, como los criterios aceptados para definir enfermedad grave 

o la intolerancia a la vía oral. 

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 1).
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PREGUNTA 4. En pacientes con diagnóstico de arbovirosis, ¿debe utilizarse un 
esquema de hidratación oral intensa? 

RECOMENDACIÓN 4

Se recomienda utilizar un esquema de hidratación oral intensa en pacientes con dengue para disminuir la 

progresión a las formas graves y la aparición de complicaciones por esta enfermedad (recomendación FIRME 

sustentada en certeza BAJA de la evidencia).

La recomendación FIRME no se adapta a ninguna de las situaciones paradigmáticas propuestas para emitir 

recomendaciones FIRMES con certeza BAJA de la evidencia; sin embargo, teniendo en cuenta que la intervención 

no es costosa, es de fácil implementación y funcionamiento, y generaría grandes beneficios, sobre todo en el 

contexto de una epidemia, el panel decidió emitir una recomendación FIRME. 

Consideraciones adicionales: 

 – La intervención se implementa en el ámbito de la atención primaria, para lo cual pueden utilizarse distintas 

herramientas, como la facilitación de vasos con cuantificación de volumen o planillas para contabilizar la ingestión 

de líquidos. Se debe tener presente que la deshidratación es una complicación de la fase febril del dengue. 

 – La hidratación oral intensa podría prevenir la deshidratación, mejorando la evolución de estos pacientes al 

mantener un adecuado volumen plasmático circulante.

Hidratación intensa con sales de rehidratación oral:

• Adultos sanos: hasta 3000 ml por día

• Pediatría: fórmula de Holliday-Segar más 5%

Fórmula de Holliday-Segar:

• 4 ml por kg por hora para los primeros 10 kg de peso corporal

• 2 ml por kg por hora para los siguientes 10 kg de peso corporal

• 1 ml por kg por hora por cada kilogramo de peso corporal adicional

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Intervenciones consideradas: el panel de expertos determinó que la intervención implica medidas activas para 

promover un esquema de hidratación intensa por vía oral. Dichos esquemas podrían utilizarse con distintas 

estrategias, pero deberían resultar en un aumento importante de la ingestión hídrica.

Resumen de los hallazgos: se identificó un estudio aleatorizado que evaluó el impacto sobre el riesgo de 

internación y la necesidad de la hidratación parenteral, de una intervención basada en un esquema de hidratación 

intensa, en el que se les indicaba a los pacientes cuánto líquido debían consumir y se les entregaba un vaso con 

medidor para poder determinar con precisión la cantidad de líquido ingerido. Además, se identificaron estudios 

observacionales que evaluaban el impacto del volumen de hidratación oral sobre el riesgo de hospitalización, 

que compararon la evolución de aquellos pacientes tratados con hidratación oral o parenteral y que compararon 

las soluciones isotónicas con el agua para la hidratación oral. 

La certeza global en el cuerpo de la evidencia fue juzgada como BAJA por el riesgo de sesgo (ausencia de ciegos) 

e imprecisión (véase el cuadro de resumen de resultados 3, anexo 4).

Beneficios y daños: el cuerpo de la evidencia disponible sugiere que la hidratación oral intensa podría reducir el 

riesgo de hospitalizaciones (estudios aleatorizados, OR = 0,52; IC 95%: 0,19-1,41; riesgo diferencial [RD] = −7,6%; 
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IC 95%: −13,7-5,6%; estudios observacionales, OR = 0,19; IC 95% 0,11-0,35; RD = −13,7%; IC 95%: −15,6-10,3%) 

y las necesidades de hidratación parenteral (OR = 0,53; IC 95%: 0,21-1,29; RD = −8,3%; IC 95%: −15-4,4%). No se 

observaron diferencias significativas entre los pacientes con dengue sin choque tratados con hidratación oral o 

parenteral y, tampoco, entre la hidratación oral con soluciones isotónicas o con agua. Los estudios identificados 

no comunicaron efectos secundarios de la hidratación oral intensa. El panel consideró que, de existir, dichos 

efectos son insignificantes. Teniendo en cuenta la simpleza de la intervención, el panel estuvo de acuerdo en 

que la gran mayoría de los pacientes bien informados elegirían la hidratación oral intensa.

Uso de recursos: considerando que los costos directos de la hidratación oral son casi nulos y que la intervención 

podría reducir las hospitalizaciones, el panel consideró que posiblemente existan ahorros importantes.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: teniendo en cuenta la simpleza de la intervención, el panel juzgó que 

esta es aceptable y de fácil implementación. Además, se consideró que, en aquellas regiones con menor acceso 

a los servicios de salud de alta complejidad, una intervención sencilla, aplicable en atención primaria y que 

reduzca las intervenciones más complejas, favorece la equidad.

Balance entre beneficios y aspectos negativos: el panel otorgó un peso muy significativo a la posibilidad de 

reducir las hospitalizaciones y la necesidad de intervenciones complejas, ya que en el contexto de una epidemia 

(como suelen presentarse estas enfermedades) dichos efectos tienen una importancia mayúscula, no solo en 

el nivel individual sino poblacional. Además, el panel resaltó la simpleza y la seguridad de la intervención. 

De esta forma, a pesar de no enmarcarse estrictamente en ninguna de las situaciones propuestas para emitir 

recomendaciones FIRMES sustentadas en evidencia de certeza BAJA, el panel decidió formular una recomendación 

FIRME considerando el potencial efecto positivo importante que podría existir con una intervención simple y 

accesible al reducir la necesidad de hospitalizaciones en el contexto de una epidemia.

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 2).
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PREGUNTA 5. En pacientes con dengue y signos de alarma, ¿debe indicarse 
hidratación parenteral? 

RECOMENDACIÓN 5

Se recomienda indicar la hidratación parenteral en los pacientes con dengue y, al menos, un signo de alarma 

(recomendación FIRME, basada en una certeza MUY BAJA sobre los efectos de la intervención).

La recomendación FIRME se sustenta en la primera situación paradigmática en la que se justifica una 

recomendación FIRME con certeza BAJA de la evidencia (posibles beneficios en contexto de una situación 

potencialmente catastrófica).

Consideraciones adicionales: 

 – Los signos de alarma son los incluidos en la recomendación 2.

 – En el contexto de una epidemia, la intervención puede implementarse en las unidades de hidratación con el 

objetivo de reducir las hospitalizaciones y el ingreso a las salas de cuidados intensivos.

Véase la recomendación 6 para mayores detalles sobre cómo implementar la intervención.

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: no se identificaron estudios aleatorizados u observacionales en los que se hubiera 

comparado la indicación de hidratación parenteral contra el manejo conservador, sin hidratación parenteral, 

a aquellos pacientes con dengue y signos de alarma sin criterios de gravedad. Se incluyeron cuatro estudios 

observacionales que informaban la evolución de los pacientes con dengue que fueron manejados según los 

protocolos que incluían la hidratación parenteral a aquellos con signos de alarma.

La certeza global en el cuerpo de la evidencia fue juzgada como MUY BAJA por el riesgo de sesgo (estudios 

observacionales de un grupo, por lo que la comparación se realizó contra un grupo control hipotético) (véase el 

cuadro de resumen de resultados 4, anexo 4).

Beneficios y daños: el cuerpo de la evidencia analizado sugiere que la indicación de hidratación parenteral a 

aquellos pacientes con dengue y signos de alarma podría asociarse a beneficios significativos. En ausencia de 

un grupo control, el panel interpretó los resultados de los estudios identificados en comparación con un control 

hipotético. En este sentido, los resultados demostraron que de 2594 pacientes con dengue manejados según 

un esquema en el que aquellos con signos de alarma recibían hidratación parenteral, ninguno falleció. El panel 

consideró que la mortalidad sin hidratación parenteral podría haber sido superior. Por otro lado, el riesgo de 

desarrollar dengue grave fue de 2% a 5%. De igual forma, el panel consideró que dicho riesgo hubiera sido 

significativamente mayor sin la hidratación parenteral. En el caso de los efectos secundarios, se incluyó un estudio 

observacional que informó que la indicación de hidratación parenteral en los pacientes con dengue grave o con 

signos de alarma podría aumentar el riesgo de dificultad respiratoria (cociente de riesgos instantáneos [HR, por su 

sigla en inglés] = 2,9; IC 95%: 1,37-6,12). Sin embargo, el panel de expertos consideró que esta complicación es 

excepcional y ocurre en aquellos pacientes que presentan condiciones predisponentes (por ejemplo, disfunción 

miocárdica) (véase el cuadro de resumen de resultados 4, anexo 4). Además, todo el grupo de expertos estuvo 

de acuerdo en que, según lo observado en su práctica cotidiana, la hidratación parenteral precoz podría ser la 

única medida eficaz para evitar la evolución a enfermedad grave y muerte. Muchos de los miembros de panel 

refirieron tener información registrada al respecto, pero que nunca fue publicada. Teniendo en cuenta la relativa 

simpleza de la intervención, el panel estuvo de acuerdo en que la gran mayoría de los pacientes con dengue y 

signos de alarma, bien informados, elegiría recibir hidratación parenteral.
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Uso de recursos: considerando que los costos directos de la hidratación parenteral son pequeños y que la 

intervención podría reducir las hospitalizaciones y la necesidad de cuidados intensivos, el panel acordó  

que la intervención posiblemente dé lugar a ahorros importantes.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: teniendo en cuenta la simpleza de la intervención, el panel juzgó 

que la misma es aceptable y fácilmente implementable. Además, se consideró que, en las regiones con menor 

acceso a los servicios de salud de alta complejidad, una intervención sencilla aplicable en atención primaria 

(por ejemplo, unidades de cuidado de pacientes con dengue constituidas en las zonas de epidemia) y que reduce 

la necesidad de intervenciones más complejas favorece la equidad.

Balance entre beneficios y aspectos negativos: el panel dio más peso a la potencial gran reducción de la mortalidad 

y a la posibilidad de implementar la intervención de forma sencilla en la Región que al riesgo de complicaciones 

como el edema pulmonar. Si bien la certeza es MUY BAJA, se consideró que la experiencia en la práctica cotidiana 

sustenta de forma contundente los beneficios de la intervención. De esta forma, se consideró que la situación 

planteada, especialmente en el contexto de una epidemia, corresponde a la primera situación paradigmática 

que justifica una recomendación FIRME en el contexto de certeza BAJA o MUY BAJA de la evidencia (posibles 

beneficios en el contexto de una situación potencialmente catastrófica).

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 3).
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PREGUNTA 6. En pacientes con arbovirosis que reciben hidratación parenteral, 
¿debe iniciarse la reanimación con cristaloides o coloides? 

RECOMENDACIÓN 6

Se recomienda usar cristaloides en lugar de coloides en el manejo inicial de los pacientes con choque por dengue 

(recomendación FIRME basada en una certeza BAJA en los efectos de la intervención). 

La recomendación FIRME se sustenta en la tercera situación paradigmática en la que se justifica una recomendación 

FIRME con certeza BAJA de la evidencia (potencial equivalencia de efectos beneficiosos, pero una opción es 

más segura o menos costosa). 

Consideraciones adicionales: 

 – Es conveniente que la reanimación se realice en un ámbito controlado en el que se evalúen periódicamente los 

parámetros hemodinámicos para poder determinar si la reacción fue la adecuada.

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: se encontraron cuatro estudios aleatorizados que compararon la utilización de 

cristaloides y la de coloides en 694 pacientes con choque por dengue o dengue grave. Además, se incluyó 

evidencia indirecta proveniente de 69 estudios aleatorizados en los que se compararon los cristaloides con los 

coloides para la reanimación en pacientes con choque por otras causas.

La certeza global en el cuerpo de la evidencia fue catalogada como BAJA. La certeza en los desenlaces individuales 

evaluados fue: muerte (certeza BAJA), choque recurrente o resistente al tratamiento (certeza MODERADA), 

sobrecarga de volumen (certeza MODERADA), reacciones por la infusión (certeza ALTA) y terapia de reemplazo 

renal (certeza BAJA).

Beneficios y daños: el cuerpo de evidencia analizado sugiere que la utilización de cristaloides no impactaría 

sobre la mortalidad (no se observaron eventos en ninguno de los dos grupos de los cuatro estudios incluidos 

y la evidencia indirecta sugiere ausencia de diferencias significativas), el riesgo de choque recurrente o 

resistente al tratamiento (RR = 1,06; IC 95%: 0,82-1,37) o la sobrecarga de volumen (RR = 1,01; IC 95%: 0,76-

1,34). Sin embargo, el uso de cristaloides reduce el riesgo de reacciones a la infusión o alérgicas (RR = 0,09; 

IC 95%: 0,01-0,64; RD = −3,7%; IC 95%: −4,1-1,5%) y podría reducir la necesidad de terapia de reemplazo renal  

(RD = −24%; IC 95%: −11-−39) (véase el cuadro de resumen de resultados 5, anexo 4).

El panel consideró que la gran mayoría de los pacientes bien informados posiblemente elegirían recibir 

cristaloides, teniendo en cuenta la ausencia de diferencias en la eficacia y el menor riesgo de efectos adversos.

Uso de recursos: el costo directo de los cristaloides es sustancialmente menor que el de los coloides. El panel 

consideró que, a pesar de que el volumen de coloides por infundir es significativamente menor que el de los 

cristaloides, la implementación de cristaloides resultaría en ahorros moderados por su menor costo.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: el panel coincidió en que los cristaloides se encuentran más disponibles 

que los coloides en la Región. Por esta razón, la indicación de cristaloides sería más factible de implementar y 

podría mejorar la equidad.

Balance entre los beneficios y los aspectos negativos: el panel otorgó un peso muy importante a la posibilidad 

de evitar reacciones a las infusiones, así como a los beneficios en términos de ahorro de recursos y mayor 

disponibilidad. Teniendo en cuenta que la certeza en la reducción del riesgo de reacciones a las infusiones, y en 

las diferencias de costos y disponibilidad, es ALTA, se decidió emitir una recomendación FIRME aun cuando la 
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certeza global en el cuerpo de la evidencia resulta BAJA. Esta recomendación se enmarca en la tercera situación 

paradigmática propuesta por el grupo GRADE que permite hacer recomendaciones FIRMES con certeza BAJA de 

la evidencia.

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 4).
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PREGUNTA 7. En pacientes con dengue y trombocitopenia, ¿debe indicarse la 
transfusión de hemocomponentes (concentrado de plaquetas o plasma fresco 
congelado)? 

RECOMENDACIÓN 7

Se recomienda no transfundir hemocomponentes (concentrado de plaquetas o plasma fresco congelado) a los 

pacientes con dengue y trombocitopenia (recomendación FIRME sustentada en certeza MUY BAJA de los efectos 

de la intervención). 

La recomendación FIRME se sustenta en la segunda situación paradigmática en la que se justifica una 

recomendación FIRME con certeza BAJA de la evidencia (incertidumbre de los beneficios con certeza MODERADA 

o ALTA de los daños).

Consideraciones adicionales:

 – La recomendación aplica a todos los pacientes con dengue y trombocitopenia, independientemente del 

recuento plaquetario.

 – La recomendación no aplica a aquellos pacientes con hemorragia u otras condiciones adicionales que predisponen 

al sangrado (por ejemplo, embarazo). En dichas situaciones debe considerarse la indicación de la transfusión 

de hemocomponentes.

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: se encontraron tres estudios aleatorizados que evaluaron los efectos de la trasfusión de 

hemocomponentes a 565 pacientes con dengue y trombocitopenia. Además, se incluyó un estudio observacional 

que aportó información adicional para el desenlace de hemorragias. 

La certeza global en el cuerpo de la evidencia se juzgó como MUY BAJA, fundamentalmente por el riesgo de 

sesgo (ausencia de ciegos) e imprecisión. 

Beneficios y daños: en el cuerpo de la evidencia analizado se encontró que el efecto de la transfusión de 

hemocomponentes sobre la mortalidad (OR = 5,36; IC 95%: 0,25-115; RD = 4,7%; IC 95%: −0,9-55,9) y el 

desarrollo de choque (OR = 0,71; IC 95%: 0,14-3,65; RD = −1,6%; IC 95%: −4,8-12,2) es incierto, Por otra parte, 

la intervención podría reducir marginalmente el riesgo de sangrado mayor (OR = 0,58; IC 95%: 0,18-1,90; RD = 

−1,3%; IC 95%: −2,5-2,6) y probablemente aumente el riesgo de efectos adversos (OR = 8,23; IC 95%: 1,84-36,8; 

RD = 2,5%; IC 95%: 0,3-11,2%) (véase el cuadro de resumen de resultados 6, anexo 4). El panel consideró que 

existen daños adicionales como el riesgo de contagio de la enfermedad de Chagas, la hepatitis B, la hepatitis C 

y el sida. Aunque dichos riesgos son bajos, no son nulos, y sus consecuencias son catastróficas.

El panel consideró que todos o casi todos los pacientes bien informados posiblemente elegirían no recibir 

transfusión de hemocomponentes, teniendo en cuenta la incertidumbre de sus potenciales beneficios y el riesgo 

de efectos secundarios asociados al procedimiento. 

Uso de recursos: teniendo en cuenta los costos directos de la transfusión de hemocomponentes, el panel consideró 

que la implementación de la intervención se asociaría a costos económicos elevados. También, consideró que los 

hemocomponentes son un recurso limitado y su utilización como profilaxis en aquellos pacientes con trombocitopenia 

probablemente resultaría en una menor disponibilidad para otras circunstancias en las que los beneficios de 

transfundir hemocomponentes son claros.
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Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: el panel coincidió en que la intervención requiere un nivel de complejidad 

que no se encuentra universalmente disponible en la Región. Esto determina que no sea factible implementar la 

transfusión de hemoderivados en muchos centros de salud de la Región. De esta forma, una parte de la población 

con menor acceso a los centros médicos de alta complejidad no podría recibir la intervención, lo que impactaría 

de forma negativa en la equidad.

Balance entre los beneficios y los aspectos negativos: el panel priorizó los aspectos negativos de la intervención 

(reacciones a la infusión, infecciones, aumento de los costos) y la imposibilidad de que la misma sea implementada 

en aquellas regiones con menor acceso a los servicios de salud, sobre los posibles beneficios en términos de 

reducción del riesgo de hemorragias. La recomendación FIRME se justifica en la segunda situación paradigmática 

(incertidumbre de los beneficios con certeza MODERADA-ALTA de los perjuicios) ya que el panel consideró que, 

además de existir certeza MODERADA en un aumento del riesgo de efectos secundarios, la intervención se asocia 

a costos importantes y probablemente impacte de forma negativa en la equidad.

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 5).
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PREGUNTA 8. En pacientes con arbovirosis, ¿qué intervenciones farmacológicas 
pueden indicarse para el manejo de los síntomas?

RECOMENDACIÓN 8

Se sugiere el uso de paracetamol (acetaminofeno) o metamizol en lugar de los antiinflamatorios no esteroideos 

(AINE), antihistamínicos o esteroides para el manejo sintomático inicial en los pacientes con arbovirosis 

(recomendación CONDICIONAL sustentada en certeza MUY BAJA a certeza BAJA de los efectos de la intervención).

Intervención farmacológica Dosis en pediatría Dosis en adultos

Paracetamol (por vía oral)
10 mg/kg de peso corporal cada 6 horas 

Dosis máxima diaria: 60 mg/kg

500 mg cada 6 horas

Dosis máxima diaria: 4 g

Metamizol (por vía oral) 10 mg/kg de peso corporal cada 6 horas 500 mg cada 6 horas

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: se encontraron cinco estudios no aleatorizados que evaluaron la seguridad de la 

utilización de AINE en 2692 pacientes con dengue. Además, se incluyó información de 18 estudios aleatorizados 

en los que se incluyeron 3361 pacientes con lesiones musculoesqueléticas agudas. Con relación al paracetamol, 

se incluyeron dos estudios aleatorizados y cuatro estudios no aleatorizados que incluyeron 167 y 3053 pacientes 

con dengue, respectivamente. Con relación a la seguridad del uso del metamizol en pacientes con arbovirosis, 

se incluyó un estudio aleatorizado y cuatro estudios no aleatorizados en los que el metamizol fue administrado 

a 79 y 1120 pacientes con dengue, respectivamente. Asimismo, se incluyó información sobre la seguridad del 

metamizol en 3716 pacientes tratados por un período corto con este medicamento, para el manejo de otros 

trastornos. En relación con los esteroides sistémicos para el tratamiento sintomático de los pacientes con 

dengue, se identificaron dos estudios aleatorizados que incluyeron 414 pacientes. Por último, se consideraron 

los antihistamínicos como un grupo potencial de fármacos para utilizar en el manejo sintomático de los pacientes 

con arbovirosis. Se identificó un estudio aleatorizado que incluyó 133 pacientes con dengue y se consideró 

información adicional sobre el efecto del tratamiento con antihistamínicos en 2624 pacientes incluidos en 

estudios aleatorizados con otras condiciones.

La certeza global del cuerpo de la evidencia se juzgó como MUY BAJA a BAJA, fundamentalmente por el riesgo de 

sesgo —ya que gran parte de la información utilizada provenía de estudios no aleatorizados— y la imprecisión 

(véase el cuadro de resumen de resultados 7, anexo 4). 

Beneficios y daños: en ausencia de estudios confiables que hubieran comparado la eficacia de las distintas 

alternativas consideradas para el manejo sintomático, el panel, con base fundamentalmente en su experiencia, 

consideró que los AINE probablemente sean la opción más eficaz para lograr un control sintomático adecuado, 

seguidos por el paracetamol y el metamizol. En relación con los esteroides y los antihistamínicos, el panel 

consideró su eficacia potencial como insignificantes o incierta. Las estimaciones provistas por el cuerpo de la 

evidencia identificado en relación con la seguridad de las distintas alternativas sugieren que el uso de AINE 

podría asociarse con molestias gastrointestinales como náuseas y dolor abdominal, mientras que el riesgo de 

hemorragias o lesión hepática es incierto. El paracetamol posiblemente no aumente el riesgo de sangrados 

ni falla hepática aguda en las dosis habituales, aunque sí podría asociarse a un incremento reversible de las 

transaminasas. El metamizol podría no estar asociado a hemorragias ni otras complicaciones mayores, incluidas 

las reacciones idiosincráticas como la aplasia medular. Los esteroides podrían no asociarse a complicaciones 

mayores mientras que los antihistamínicos podrían asociarse a sedación, pero sin otros riesgos importantes. 
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En resumen, el cuerpo de la evidencia identificado sugiere que todas las alternativas evaluadas serían seguras 

en el manejo sintomático de los pacientes con dengue (véase el cuadro de resumen de resultados 7, anexo 4). 

En ausencia de evidencia confiable y ante la posibilidad de efectos secundarios relacionados con el mecanismo 

de acción de algunos de los fármacos considerados (por ejemplo, hemorragias y AINE), el panel consideró que 

podría existir variabilidad en las preferencias de los pacientes adecuadamente informados, ya que algunos podrían 

priorizar el mejor control sintomático mientras que, otros, evitar la posibilidad de efectos secundarios graves.

Uso de recursos: el panel consideró que, en líneas generales, los costos de las distintas opciones evaluadas 

son accesibles y no generarían un impacto importante. Sin embargo, existe variabilidad en la Región y algunas 

opciones pueden resultar más económicas en ciertos países y más costosas en otros.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: el panel consideró que todas las alternativas evaluadas, posiblemente 

con la excepción de algunos antihistamínicos, se encuentran universalmente disponibles en la Región. Por lo 

tanto, todas ellas podrían ser implementadas y su utilización no impactaría significativamente en la equidad. 

Sin embargo, el panel recalcó que los AINE y los glucocorticoides probablemente no sean aceptables para 

algunos médicos tratantes con base en la percepción de efectos secundarios graves (por ejemplo, hemorragias) 

fundamentados en el mecanismo de acción de estos medicamentos.

Balance entre los beneficios y los aspectos negativos: el panel dio mucha importancia a la idea instalada que 

marca que los AINE no son seguros en el manejo de los pacientes con dengue. De esta forma, en ausencia de 

pruebas confiables que certifiquen la seguridad de este grupo de fármacos en las circunstancias planteadas, 

el panel se inclinó por otras alternativas como el paracetamol o el metamizol. En relación con los esteroides y los 

antihistamínicos, se consideró que no existen evidencias que justifiquen su uso. La fuerza de la recomendación 

resultó CONDICIONAL, ya que la certeza de la evidencia resultó BAJA a MUY BAJA.

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 6).
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PREGUNTA 9. En pacientes con arbovirosis grave, ¿debe indicarse tratamiento 
con esteroides sistémicos?

RECOMENDACIÓN 9

Se sugiere no administrar esteroides sistémicos a los pacientes en choque por dengue (recomendación 

CONDICIONAL sustentada en certeza MUY BAJA en los efectos de la intervención).

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: se encontraron cuatro estudios aleatorizados que evaluaron los efectos de los esteroides 

sistémicos en 284 pacientes con choque por dengue. Además, se consideraron 42 estudios que incluyeron 

pacientes tratados con esteroides sistémicos por sepsis. 

La certeza global en el cuerpo de la evidencia fue juzgada como MUY BAJA, fundamentalmente por el riesgo de 

sesgo y la imprecisión.

No se identificó evidencia confiable a fin de determinar el impacto de esta intervención en pacientes con dengue 

grave sin choque, zika o chikunguña.

Beneficios y daños: el cuerpo de la evidencia analizado informó que la indicación de esteroides sistémicos podría 

reducir la mortalidad (RR = 0,68; IC 95%: 0,42-1,11; RD = −6,8%; IC 95%: −12,4-2,3). Por otra parte, la intervención 

podría aumentar la necesidad de transfusiones (RR = 1,08; IC 95%: 0,52-2,24; RD = 1,9%; IC 95%:  −11,5-29,8%) 

y la estancia hospitalaria (diferencia de medias: 1,1 días; IC 95%: −1,83-4,03). El riesgo de efectos secundarios 

asociados al uso de esteroides sistémicos en esta población particular es incierto debido a limitaciones en el 

cuerpo de evidencia disponible (véase el cuadro de resumen de resultados 8, anexo 4). 

El panel consideró que los potenciales beneficios del uso de esteroides en estas circunstancias son pequeños y 

evaluó el hecho de que esta intervención no forma parte del tratamiento habitual de estos pacientes al momento 

de la confección del presente documento. 

Uso de recursos: teniendo en cuenta que los esteroides sistémicos son un grupo de fármacos con un costo 

económico modesto, el panel coincidió en que no existirían costos elevados o ahorros elevados asociados a la 

implementación de esta intervención.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: el panel coincidió en que la intervención estaría accesible si fuese a 

implementarse en la Región y, posiblemente, no tendría un impacto significativo en la equidad.

Balance entre beneficios y aspectos negativos: en ausencia de evidencias confiables que sustenten el efecto de 

los esteroides sistémicos sobre desenlaces clínicamente relevantes en pacientes con choque por dengue, el panel 

priorizó la situación habitual del no uso rutinario de esta intervención. La posibilidad de beneficios sugerida 

por el cuerpo de la evidencia identificado y la certeza BAJA, determinaron que la fuerza de la recomendación 

sea CONDICIONAL.

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 7).
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PREGUNTA 10. En pacientes con arbovirosis grave ¿debe indicarse tratamiento 
con inmunoglobulinas?

RECOMENDACIÓN 10

Se sugiere no indicar inmunoglobulinas para el tratamiento del dengue grave (recomendación CONDICIONAL 

basada en MUY BAJA certeza en los efectos de la intervención).

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: se encontraron tres estudios aleatorizados que evaluaron los efectos de las 

inmunoglobulinas en 108 pacientes con dengue grave. Dos de ellos valoraron el uso de inmunoglobulina G anti-D 

y uno valoró el uso de inmunoglobulina G intravenosa.

La certeza global en el cuerpo de la evidencia fue juzgada como MUY BAJA, fundamentalmente por el riesgo de 

sesgo y la imprecisión.

No se identificó evidencia confiable a fin de determinar el impacto de esta intervención en pacientes con zika 

o chikunguña.

Beneficios y daños: el cuerpo de la evidencia analizado informó que el efecto de las inmunoglobulinas sobre la 

mortalidad (RR = 0,88; IC 95% 0,06-13,25; RD = -0,3%; IC 95% −2,5 – 33,1), y el riesgo de sangrados es incierto. 

Por otra parte, no se identificaron efectos secundarios asociados a la intervención, aunque la certeza también 

resultó MUY BAJA (véase el cuadro de resumen de resultados 9, anexo 4). 

El panel consideró que los potenciales beneficios del uso de inmunoglobulinas en estas circunstancias son 

insignificantes y evaluó el hecho de que esta intervención no forma parte del tratamiento habitual de estos 

pacientes al momento de la confección del presente documento. 

Uso de recursos: las inmunoglobulinas poseen un costo económico prohibitivo. El panel consideró que la 

implementación de esta intervención generaría costos económicos elevados.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: el panel coincidió en que la intervención requiere de un nivel de 

complejidad que no se encuentra universalmente disponible en la Región. Esto determina que no sea factible 

implementar la infusión de inmunoglobulinas en muchos centros de salud de la Región. De esta forma, una parte 

de la población con menor acceso a centros médicos de alta complejidad no podría recibir la intervención, lo que 

impactaría de forma negativa en la equidad.

Balance entre beneficios y aspectos negativos: en ausencia de evidencias confiables que sustenten el efecto de 

la infusión de inmunoglobulinas sobre desenlaces clínicamente relevantes en pacientes con choque por dengue, 

el panel priorizó la situación habitual de no uso rutinario de esta intervención. Además, el panel consideró que 

la implementación de inmunoglobulinas derivaría en un aumento excesivo de los costos asociados al cuidado de 

estos pacientes. La incertidumbre en los efectos de la intervención determinó que la fuerza de la recomendación 

sea CONDICIONAL.

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 8).
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PREGUNTA 11. ¿Debe indicarse el uso de preservativo a fin de evitar la transmisión 
no vectorial del virus del Zika?

RECOMENDACIÓN 11

Se recomienda el uso del preservativo para la prevención de la transmisión sexual de la infección por el virus 

del Zika (recomendación FIRME sustentada en certeza MUY BAJA en los efectos de la intervención).

La recomendación FIRME no se adapta a ninguna de las situaciones paradigmáticas propuestas para emitir 

recomendaciones FIRMES con certeza BAJA de la evidencia; sin embargo, teniendo en cuenta que la intervención no 

es costosa, es fácil de implementar y demostró funcionar en la prevención de otras enfermedades de transmisión 

sexual, el panel decidió emitir una recomendación FIRME.

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: se identificaron 27 casos de posible transmisión sexual del virus del Zika. Además, 

una revisión sistemática de estudios poblacionales registró 72 casos de transmisión sexual del virus del Zika en 

Estados Unidos de América y Europa. En ausencia de evidencia directa sobre la eficacia del preservativo para 

prevenir la transmisión del virus del Zika, se utilizó información indirecta sobre la infección por el virus de la 

inmunodeficiencia humana (VIH) y otras enfermedades de transmisión sexual. La evidencia existente sustenta 

la eficacia del uso de preservativo para la prevención de la transmisión este tipo de infecciones.

La certeza global en el cuerpo de la evidencia fue juzgada como MUY BAJA, fundamentalmente por el riesgo de 

sesgo y la información indirecta. 

Beneficios y daños: basándose en información indirecta sobre el efecto del uso de preservativo en la prevención 

de enfermedades de transmisión sexual como la infección por el VIH, el panel estuvo de acuerdo en que los 

potenciales beneficios asociados al uso de preservativo son moderados, mientras que los aspectos negativos 

son insignificantes (véase el cuadro de resumen de resultados 10, anexo 4).

Uso de recursos: a pesar de que los costos directos de la intervención no son elevados, su implementación masiva 

podría tener una repercusión importante en los sistemas de salud. De todas formas, el panel consideró que los 

potenciales beneficios del uso de preservativo no se restringen a la prevención del zika, por lo que resultó difícil 

determinar el impacto económico de una medida de este tipo.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: el panel coincidió en que garantizar el acceso al preservativo es una 

política de salud pública universal en la Región de las Américas y es, en general, aceptado por los usuarios.

Balance entre beneficios y aspectos negativos: en ausencia de evidencia confiable sobre los beneficios del uso 

de preservativo específicamente para la prevención de la transmisión del virus del Zika, el panel sustentó su 

decisión en información relacionada con la eficacia de esta intervención en la prevención de otras enfermedades 

de transmisión sexual. De esta forma, el panel estuvo de acuerdo en que el preservativo podría ser eficaz en la 

prevención de la transmisión del virus del Zika por esta vía. Considerando que el uso de preservativo es una 

intervención universalmente aceptada con el fin de evitar el contagio de enfermedades de transmisión sexual, 

el panel acordó emitir una recomendación FIRME a favor del uso de preservativo, para reducir el riesgo de 

contagio de este tipo de enfermedades, incluido el virus del Zika. 

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 9).
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PREGUNTA 12. ¿Debe indicarse la supresión de la lactancia materna en mujeres 
con sospecha de infección por el virus del Zika?

RECOMENDACIÓN 12

Se recomienda mantener la lactancia materna en las pacientes con sospecha o diagnóstico confirmado de infección 

por el virus del Zika (recomendación FIRME sustentada en certeza MUY BAJA de los efectos de la intervención).

La recomendación FIRME se sustenta en la segunda situación paradigmática en la que se justifica una 

recomendación FIRME con certeza BAJA de la evidencia (beneficios dudosos con daños establecidos).

Resumen de la evidencia y de los juicios emitidos por el panel
Resumen de los hallazgos: la evidencia identificada se limita a dos notificaciones de casos correspondientes 

a tres parejas madre e hijo en las que las madres se infectaron con el virus del Zika en el período posparto.  

En los tres casos, las madres iniciaron la lactancia materna sin consecuencias negativas para los recién nacidos, 

aunque en dos de los casos, estos presentaron pruebas positivas para el virus del Zika.

La certeza global en el cuerpo de la evidencia fue juzgada como MUY BAJA, fundamentalmente por el riesgo 

de sesgo.

Beneficios y daños: teniendo en cuenta los beneficios universalmente aceptados y demostrados relacionados 

con la lactancia materna, especialmente en contextos de bajos recursos, el panel consideró que la  

suspensión de la lactancia materna se asociaría a beneficios pequeños y a perjuicios grandes (véase el cuadro 

de resumen de resultados 11, anexo 4).

Uso de recursos: la suspensión de la lactancia materna podría relacionarse con costos importantes asociados a 

la adquisición de alimentos en su reemplazo.

Aplicabilidad e impacto sobre la equidad: el panel consideró que la suspensión de la lactancia materna no es 

aceptable y, probablemente, impacte de forma negativa en la equidad en la Región de las Américas.

Balance entre beneficios y aspectos negativos: en ausencia de evidencia confiable que demuestre la existencia 

de daños asociados a mantener la lactancia en el contexto de una infección materna aguda por el virus del Zika, 

el panel decidió que los beneficios demostrados de mantener la lactancia materna se imponen. De esta forma, 

aunque la certeza de la evidencia sobre los potenciales beneficios de suspender la lactancia materna es MUY 

BAJA, el panel emitió una recomendación FIRME sustentada en la segunda situación paradigmática en la que 

sería razonable realizar recomendaciones FIRMES con BAJA o MUY BAJA certeza global en la evidencia (beneficios 

dudosos, pero daños establecidos relacionados a la implementación de la intervención).

En el anexo 5 se detallan los juicios emitidos por el panel de expertos (marco de referencia 10).
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PARTE IV. Plan de implementación

ACCIONES NECESARIAS PARA LA IMPLEMENTACIÓN DE LAS RECOMENDACIONES DE LAS 
DIRECTRICES DE PRÁCTICA CLÍNICA

 – Difusión, distribución y reconocimiento de las directrices de práctica clínica entre los países y Estados Miembros, 

en cumplimiento de la resolución CD55.R6 (18) en su línea estratégica 2 (fortalecer los servicios de salud en 

cuanto a su capacidad para el diagnóstico diferencial y el manejo clínico de las arbovirosis).

 – Garantizar la disponibilidad de las directrices en distintos formatos (digitales e impresos) en todos los niveles 

de atención de salud.

 – Fortalecer las capacidades técnicas nacionales de manejo de los casos de arbovirosis basado en el contenido 

de las directrices de práctica clínica.

BARRERAS DE IMPLEMENTACIÓN

 – Carencia de recurso humano en los diferentes niveles de atención de salud.

 – Falta de insumos materiales y accesibilidad a las directrices de práctica clínica.

 – Falta de observancia por parte de los profesionales de salud (médicos, enfermeras, otros) de las recomendaciones 

contenidas en las directrices de práctica clínica.

 – Recursos financieros limitados destinados a los procesos de capacitación (teórica y práctica) en el uso de las 

directrices de práctica clínica.

ESTRATEGIAS DE IMPLEMENTACIÓN

 – Desarrollo de materiales de apoyo a los procesos de capacitación (flujogramas de manejo clínico, actualización 

del instrumento para el diagnóstico y la atención a pacientes con sospecha de arbovirosis). 

 – Utilización del campus virtual de salud pública de la OPS para formar a los capacitadores.

 – Desarrollo de cursos virtuales de diagnóstico y manejo clínico del dengue, el chikunguña y el zika, que estén 

accesibles a todo el personal de salud y disponibles en los campus virtuales de salud pública de la OPS y la OMS.

 – Desarrollo de aplicaciones informáticas móviles sobre el diagnóstico y manejo de los pacientes con sospecha 

de arbovirosis basado en las recomendaciones de las directrices de práctica clínica.

 – Seguimiento y evaluación de la Estrategia para la prevención y el control de las enfermedades arbovirales (19), 

incluido el componente de atención al paciente.

 – Establecer alianzas con asociados estratégicos: el ámbito académico, organizaciones no gubernamentales, 

donantes y la industria privada, entre otros, para impulsar los procesos de capacitación en el uso de las 

directrices de práctica clínica.

INDICADORES

A continuación, se presentan los indicadores del proceso y del resultado de la implementación de las directrices 

de práctica clínica.

Indicadores de proceso 

 – Número de países que ajustan sus guías nacionales de manejo clínico de las arbovirosis basándose en las 

directrices de práctica clínica sobre el total de países y territorios de las Américas.
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 – Número de profesionales médicos y de enfermería capacitados en el diagnóstico clínico, diagnóstico diferencial 

y manejo integral de casos con sospecha de dengue, chikunguña, zika u otra arbovirosis sobre el número total 

de personal médico y de enfermería en el plan de capacitación. 

 – Número de médicos y enfermeros capacitados que utilizan adecuadamente las directrices y los protocolos 

de manejo de casos con sospecha de dengue, chikunguña, zika u otra arbovirosis sobre el número total de 

profesionales médicos y de enfermería capacitados.

Indicadores de resultado o impacto

 – Tasa de letalidad de dengue en los niveles regional y nacional.

 – Proporción del dengue grave en los niveles regional y nacional.

 



32 Directrices para el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika

REFERENCIAS

1. Organización Panamericana de la Salud. Directriz para el fortalecimiento de los programas nacionales de guías 

informadas por la evidencia. Una herramienta para la adaptación e implementación de guías en las Américas. 

Washington, D. C.: OPS; 2018. Disponible en: iris.paho.org/xmlui/handle/123456789/49145.

2. Organización Mundial de la Salud. Manual para la elaboración de directrices, 2.ª ed. Ginebra: OMS; 2015. 

Disponible en: apps.who.int/iris/handle/10665/254669.

3. Halstead SB. Dengue. Lancet. 2007;370(9599):1644-52. Disponible en: https://doi.org/10.1016/S0140-

6736(07)61687-0.

4. Barnett R. Dengue. Lancet. 2017;390(10106):1941.

5. San Martín JL, Brathwaite O, Zambrano B, Solórzano JO, Bouckenooghe A, Dayan GH, et al. The epidemiology of 

dengue in the Americas over the last three decades: a worrisome reality. Am J Trop Med Hyg. 2010;82(1):128-35. 

Disponible en: www.ajtmh.org/view/journals/tpmd/82/1/article-p128.xml.

6. Organización Panamericana de la Salud. Plataforma de Información en Salud para las Américas PLISA. Dengue. 

Washington, D.C.: OPS; s. f. Disponible en: www.paho.org/data/index.php/es/temas/indicadores-dengue.html.

7. Organización Panamericana de la Salud. Plataforma de Información en Salud para las Américas PLISA. 

Chikungunya. Washington, D.C.: OPS; s. f. Disponible en: www.paho.org/data/index.php/es/temas/chikv-es.html.

8. Organización Panamericana de la Salud. Plataforma de Información en Salud para las Américas PLISA. Zika. 

Washington, D.C.: OPS; s. f. Disponible en: www.paho.org/data/index.php/es/temas/indicadores-zika.html.

9. Organización Panamericana de la Salud. Instrumento para el diagnóstico y la atención a pacientes con sospecha 

de arbovirosis. Washington, D.C.: OPS; 2016. Disponible en: iris.paho.org/handle/10665.2/31448.

10. Organización Panamericana de la Salud. Dengue: guías para la atención de enfermos en la Región de las Américas. 

Washington, D.C.: OPS; 2010. Disponible en: www.paho.org/hq/dmdocuments/2012/Guias-atencion-enfermos-

Americas-2010-esp.pdf.

11. Organización Panamericana de la Salud. Dengue: guías para la atención de enfermos en la Región de las Américas. 

2.ª ed. Washington, D.C.: OPS; 2016. Disponible en: iris.paho.org/handle/10665.2/28232.

12. Organización Panamericana de la Salud. Preparación y respuesta ante la eventual introducción del virus 

chikungunya en las Américas. Washington, D.C.: OPS; 2011. Disponible en: https://www.paho.org/es/documentos/

preparacion-respuesta-ante-eventual-introduccion-virus-chikungunya-americas-2011.

13. Bhatt S, Gething PW, Brady OJ, Messina JP, Farlow AW, Moyes CL, et al. The global distribution and burden of 

dengue. Nature. 2013;496(7446):504-7. Disponible en: https://doi.org/10.1038/nature12060.

14. Rodríguez-Morales AJ, Villamil-Gómez WE, Franco-Paredes C. The arboviral burden of disease caused by co-circulation 

and co-infection of dengue, chikungunya and Zika in the Americas. Travel Med Infect Dis. 2016;14(3):177-9. Disponible 

en: https://doi.org/10.1016/j.tmaid.2016.05.004.

15. Gubler DJ. The economic burden of dengue. Am J Trop Med Hyg. 2012;86(5):743-4. Disponible en:  

https://doi.org/10.4269/ajtmh.2012.12-0157.

16. Shepard DS, Undurraga EA, Halasa YA, Stanaway JD. The global economic burden of dengue: a systematic analysis. 

Lancet Infect Dis. 2016;16(8):935-41. Disponible en: https://doi.org/10.1016/S1473-3099(16)00146-8. 

17. Castro MC, Wilson ME, Bloom DE. Disease and economic burdens of dengue. Lancet Infect Dis. 2017;17(3):e70-8. 

Disponible en: https://doi.org/10.1016/S1473-3099(16)30545-X.

18. Organización Panamericana de la Salud. Estrategia para la prevención y el control de las enfermedades arbovirales 

[Internet]. 55.º Consejo Directivo de la OPS, 68.ª sesión del Comité Regional de la OMS para las Américas, del 26 

http://iris.paho.org/xmlui/handle/123456789/49145
http://apps.who.int/iris/handle/10665/254669
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(07)61687-0
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(07)61687-0
http://www.ajtmh.org/view/journals/tpmd/82/1/article-p128.xml
http://www.paho.org/data/index.php/es/temas/indicadores-dengue.html
http://www.paho.org/data/index.php/es/temas/chikv-es.html
http://www.paho.org/data/index.php/es/temas/indicadores-zika.html
http://iris.paho.org/handle/10665.2/31448
http://www.paho.org/hq/dmdocuments/2012/Guias-atencion-enfermos-Americas-2010-esp.pdf
http://www.paho.org/hq/dmdocuments/2012/Guias-atencion-enfermos-Americas-2010-esp.pdf
http://iris.paho.org/handle/10665.2/28232
https://www.paho.org/es/documentos/preparacion-respuesta-ante-eventual-introduccion-virus-chikungunya-americas-2011
https://www.paho.org/es/documentos/preparacion-respuesta-ante-eventual-introduccion-virus-chikungunya-americas-2011
https://doi.org/10.1038/nature12060
https://doi.org/10.1016/j.tmaid.2016.05.004
https://doi.org/10.4269/ajtmh.2012.12-0157
https://doi.org/10.1016/S1473-3099(16)00146-8
https://doi.org/10.1016/S1473-3099(16)30545-X


REFERENCIAS 33

al 30 de septiembre del 2016, Washington, D.C. Washington, D.C.: OPS; 2016 (resolución CD55.R6). Disponible 

en: iris.paho.org/bitstream/handle/10665.2/31412/CD55-R6-s.pdf?sequence=4&isAllowed=y.

19. Organización Panamericana de la Salud. Estrategia para la prevención y el control de las enfermedades arbovirales 

[Internet]. 55.º Consejo Directivo de la OPS, 68.ª sesión del Comité Regional de la OMS para las Américas, del 26 

al 30 de septiembre del 2016, Washington, D.C. Washington, D.C.: OPS; 2016 (documento CD55/16). Disponible 

en: www.paho.org/hq/dmdocuments/2016/CD55-16-s.pdf.

20. Organización Panamericana de la Salud. Estrategia de gestión integrada para la prevención y el control de 

las enfermedades arbovirales en las Américas. Washington, D.C.: OPS; 2019. Disponible en: iris.paho.org/

handle/10665.2/51787.

21. Guyatt GH, Oxman AD, Kunz R, Atkins D, Brozek J, Vist G, et al. GRADE guidelines: 2. Framing the question and 

deciding on important outcomes. J Clin Epidemiol 2011;64(4):395-400. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.

jclinepi.2010.09.012.

22. Guyatt GH, Oxman AD, Santesso N, Helfand M, Vist G, Kunz R, et al. GRADE Guidelines: 12. Preparing 

summary of findings tables-binary outcomes. J Clin Epidemiol. 2013;66(2):158-72. Disponible en:  

https://doi.org//10.1016/j.jclinepi.2012.01.012.

23. Guyatt GH, Thorlund K, Oxman AD, Walter SD, Patrick D, Furukawa TA, et al. GRADE Guidelines: 13. Preparing 

summary of findings tables and evidence profiles-continuous outcomes. J Clin Epidemiol. 2013;66(2):173-83. 

Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2012.08.001.

24. Viechtbauer W. Conducting meta-analyses in R with the metafor package. J Stat Softw. 2010;36(3):1-48. Disponible 

en: www.jstatsoft.org/v36/i03/.

25. Hayden JA, van der Windt DA, Cartwright JL, Côté P, Bombardier C. Assessing bias in studies of prognostic factors. 

Ann Intern Med. 2013;158:280-6. Disponible en: https://doi.org/10.7326/0003-4819-158-4-201302190-00009.

26. Higgins JPT, Altman DG, Gøtzsche PC, Jüni P, Mohe D, Oxman AD, et al. The Cochrane Collaboration’s tool for 

assessing risk of bias in randomised trials. BMJ 2011;343:d5928. Disponible en: https://doi.org//10.1136/bmj.

d5928.

27. Schünemann Holger, Brożek J, Guyatt G, Oxman A (eds.). GRADE handbook for grading quality of evidence 

and strength of recommendations. Updated October 2013. The GRADE Working Group, 2013. Disponible en: 

guidelinedevelopment.org/handbook. 

28. Hultcrantz M, Rind D, Akl EA, Treweek S, Mustafa RA, Iorio A, Alper BS, et al. The GRADE Working Group clarifies 

the construct of certainty of evidence. J Clin Epidemiol. 2017;87:4-13. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.

jclinepi.2017.05.006.

29. Andrews J, Guyatt G, Oxman AD, Alderson P, Dahm P, Falck-Ytter Y, et al. GRADE Guidelines: 14. Going from Evidence 

to Recommendations: The Significance and Presentation of Recommendations. J Clin Epidemiol. 2013;66(7):719-

25. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2012.03.013.

30. Andrews JC, Schünemann HJ, Oxman AD, Pottie K, Meerpohl JJ, Coello PA, et al. GRADE Guidelines: 15. Going 

from evidence to recommendation-determinants of a recommendation’s direction and strength. J Clin Epidemiol. 

2013;66(7):726-35. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2013.02.003.

http://iris.paho.org/bitstream/handle/10665.2/31412/CD55-R6-s.pdf?sequence=4&isAllowed=y
http://www.paho.org/hq/dmdocuments/2016/CD55-16-s.pdf
http://iris.paho.org/handle/10665.2/51787
http://iris.paho.org/handle/10665.2/51787
https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2010.09.012
https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2010.09.012
https://doi.org//10.1016/j.jclinepi.2012.01.012
https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2012.08.001
http://www.jstatsoft.org/v36/i03/
https://doi.org/10.7326/0003-4819-158-4-201302190-00009
https://doi.org//10.1136/bmj.d5928
https://doi.org//10.1136/bmj.d5928
http://guidelinedevelopment.org/handbook
https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2017.05.006
https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2017.05.006
https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2012.03.013
https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2013.02.003


34 Directrices para el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika



 35

ANEXOS



36 Directrices para el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika

ANEXO 1. Profesionales que colaboraron en la elaboración  
de las directrices

1.1. GRUPO DE ORIENTACIÓN

Gamaliel Gutiérrez 

Oficial Técnico, Enfermedades Arbovirales 

Departamento de Enfermedades Transmisibles y Determinantes Ambientales de la Salud 

Organización Panamericana de la Salud

Ludovic Reveiz 

Asesor, Gestión de Investigaciones en Salud 

Departamento de Evidencia en Inteligencia para la Acción en Salud 

Organización Panamericana de la Salud 

José Luis San Martín 

Asesor, Prevención y Control de Dengue 

Departamento de Enfermedades Transmisibles y Determinantes Ambientales de la Salud 

Organización Panamericana de la Salud

1.2 PANEL DE EXPERTOS

El primer paso para elaborar la publicación fue determinar el alcance y los objetivos de estas directrices de 

práctica clínica, así como las preguntas clínicas que fueron sujetas a una revisión sistemática. El segundo 

paso fue conformar un panel de expertos que incluyó médicos clínicos y epidemiólogos, quienes estuvieron 

al cargo del desarrollo de las recomendaciones siguiendo los más altos estándares metodológicos. El equipo 

multidisciplinario conformado se detalla a continuación.

Nombre Especialidad Afiliación País

Anabelle Alfaro Internista y emergencióloga Universidad Latina Costa Rica

Yasmin Irina Alfaro Serrano* Internista
Hospital Nacional San Juan de 
Dios/San Miguel

El Salvador

Walter Carranza* Médico
Instituto Nacional de Salud 
Pública

El Salvador

Osvaldo Castro Internista e infectólogo
Instituto de Medicina Tropical 
Pedro Kouri

Cuba

Leopoldo Córdova Internista e infectólogo Jackson Memorial Hospital Estados Unidos de América

Bladimir Cruz* Pediatra
Hospital Nacional de Niños 
Benjamín Bloom

El Salvador

Orlando Cuéllar** Medicina transfusional Hospital San Juan de Dios
Bolivia  
(Estado Plurinacional de)

Pablo Durán* Asesor en Salud Perinatal
Centro Latinoamericano de 
Perinatología de la OPS

 

Virgen Gómez** Pediatra e infectóloga
Hospital Infantil Dr. Robert Reid 
Cabral

República Dominicana

Rodolfo Gómez Ponce* Asesor en Salud Reproductiva
Centro Latinoamericano de 
Perinatología de la OPS

 

Franklin Hernández*
Asesor en Vigilancia en Salud, 
Prevención y Control de 
Enfermedades

Representación de la OPS en El 
Salvador
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Nombre Especialidad Afiliación País

Ronald Edgardo López* Ginecoobstetra Hospital Nacional de la Mujer El Salvador

Kleber Luz* Pediatra e infectólogo
Universidade Federal Rio Grande 
do Norte

Brasil

Eric Martínez Pediatra e infectólogo
Instituto de Medicina Tropical 
Pedro Kouri

Cuba

Will Parada* Médico clínico
Hospital San Juan de Dios/Santa 
Ana

El Salvador

Susana Peña* Neuróloga Hospital Nacional Rosales El Salvador

André Ricardo Ribas de Freitas** Médico epidemiólogo Faculdade São Leopoldo Mandic Brasil

Liliana Sánchez** Médica epidemióloga
–Departamento de Dengue de 
losCentros para el Control y la 
Prevención de Infecciones

Puerto Rico

Fabrice Simon** Infectólogo
LAVERAN Military Teaching 
Hospital

Francia

Jaime Torres** Internista infectólogo
Instituto de Medicina Tropical, 
UCV

Venezuela (República 
Bolivariana de)

Sanet Torres Torres* Infectóloga pediatra San Jorge Children´s Hospital Puerto Rico

* Participaron únicamente en la redacción del alcance y los objetivos de las directrices, y en las preguntas clínicas que fueron sujetas a una revisión sistemática.

** Participaron únicamente en la elaboración de las recomendaciones.

1.3 METODÓLOGOS

Ariel Izcovich 

Médico clínico 

Hospital Alemán 

Buenos Aires (Argentina)

Martín Alberto Ragusa 

Médico clínico 

Hospital Alemán y Hospital Fernández  

Buenos Aires (Argentina)

María Teresa Vallejo Ortega 

Epidemióloga clínica 

Consultora independiente 

Colombia

1.4 REVISORES EXTERNOS

Guillermo Barahona 

Pediatra infectólogo 

Hospital Nacional de Niños “Benjamín Bloom” 

El Salvador
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Thais dos Santos 

Asesora, Vigilancia y Control de Enfermedades Arbovirales 

Departamento de Enfermedades Transmisibles y Determinantes Ambientales de la Salud 

Organización Panamericana de la Salud

Ernesto Pleités 

Pediatra infectólogo 

Hospital Nacional de Niños Benjamín Bloom 

El Salvador

Ana Marcela Torres 

Consultora, Programa de Traducción de Conocimiento  

Departamento de Evidencia en Inteligencia para la Acción en Salud 

Organización Panamericana de la Salud 
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ANEXO 2. Resumen del análisis de conflictos de intereses
A continuación, se presenta el análisis de la declaración de intereses que cada miembro del grupo de elaboración 

de las directrices diligenció.

Nombre

Función 
en la 

elaboración 
de las 

directrices

A.  
Interés 

económico 
personal 

específico o 
inespecífico

B.  
Interés 

económico 
no personal 
específico o 
inespecífico

C.  
Interés no 
económico 
personal

D.  
Interés 

económico 
personal 

específico o 
inespecífico de 

un familiar

¿Alguna otra 
circunstancia 
que pudiera 
afectar su 

objetividad o 
independencia 
en el proceso?

Anabelle Alfaro Experta No No No No No

Osvaldo Castro Experto No No No No No

Leopoldo Córdova Experto No No No No No

Orlando Cuéllar Experto No No No No No

Virgen Gómez Experta No No No No No

Ariel Izcovich Metodólogo No No No No No

Eric Martínez Experto No No No No No

Martín Alberto 
Ragusa

Metodólogo No No No No No

André Ricardo Ribas 
de Freitas 

Experto No No No No No

Liliana Sánchez Experta No No No No No

Fabrice Simon Experto No No No No No

Jaime Torres Experto No No No No No

María Teresa Vallejo 
Ortega

Metodóloga No No No No No
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ANEXO 3. Preguntas clínicas PICO
A continuación, se detallan las preguntas PICO según fueron planteadas originalmente.

PREGUNTA 1. ¿Cómo debe realizarse el diagnóstico de los pacientes con sospecha 
de arbovirosis? 

ASPECTO POR CONSIDERAR TÉRMINOS CLAVE

Condiciones de interés Dengue

Chikunguña

Zika

Otras arbovirosis

Tipo de pruebas Manifestaciones clínicas generales

Signos y síntomas asociados a las infecciones: dolor periorbitario 
(fiebre amarilla), dolor articular (virus del chikunguña) 

Diagnósticos diferenciales entre arbovirosis

PREGUNTAS 2.1 Y 3.1. ¿Cuál es la mejor estrategia para identificar los pacientes 
con riesgo de evolucionar a un cuadro de dengue grave?

POBLACIÓN FACTOR DESENLACES

Adultos con dengue Signos de alarma:

 — Irritabilidad, somnolencia, letargo
 — Dolor abdominal intenso
 — Vómitos persistentes
 — Acumulación de líquidos
 — Sangrado de mucosas
 — Hipotensión postural
 — Hepatomegalia mayor de 2 cm
 — Aumento progresivo del hematocrito

Otros signos y síntomas

 — Disminución de la presión arterial media
 — Antecedente o infección por el virus del Zika
 — Prolongación del tiempo de llenado capilar
 — Acortamiento de la presión del pulso
 — Oliguria
 — Prueba de torniquete positiva
 — Sufrimiento fetal agudo (embarazadas)

Hallazgos de laboratorio

 — Trombocitopenia
 — Leucopenia

Frecuencia de evaluación

 — Única al momento de la consulta inicial
 — Reevaluación

Choque por dengue

Dengue grave (incluye falla orgánica)

Muerte

Tiempo de estancia hospitalaria

Hospitalización

Ingreso a la unidad de cuidados intensivos

Hiperhidratación (seguridad)

Hematomas, sangrado

Infecciones por venopunción

Síndrome compartimental 

Mujeres embarazadas con dengue Riesgo de dengue grave

Riesgo de choque por dengue

Desenlaces obstétricos 

Feto: aborto, muerte intrauterina, 
prematuridad, malformaciones fetales, 
retraso del crecimiento intrauterino

Madre: hemorragia posparto

Niños con dengue Choque por dengue

Dengue grave (incluye falla orgánica)

Muerte

Tiempo de estancia hospitalaria

Hospitalización

Ingreso a la unidad de cuidados intensivos

Hiperhidratación

Hematomas, sangrado

Infecciones por venopunción

Síndrome compartimental

Lactantes con dengue
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PREGUNTAS 2.2 Y 3.2: ¿Cuáles son los factores de mal pronóstico en el zika?

ASPECTO POR CONSIDERAR TÉRMINOS CLAVE

Grupos de interés Población en general

Mujeres embarazadas

Niños

Tipo de factores Comorbilidades

Hallazgos neurológicos 

Síndrome congénito de zika 

Zika y síndrome de Guillain-Barré

Mortalidad

PREGUNTAS 2.3 Y 3.3: ¿Cuáles son los factores de mal pronóstico en chikunguña?

ASPECTO POR CONSIDERAR TÉRMINOS CLAVE

Grupos de interés Población en general

Mujeres embarazadas

Niños

Tipo de factores Comorbilidades

Edad

Edad gestacional

Signos y síntomas

PREGUNTA 4: ¿Cuál el mejor esquema de manejo de líquidos por vía oral en 
pacientes con arbovirosis?

ASPECTO POR CONSIDERAR TÉRMINOS CLAVE

Condiciones de interés Dengue

Chikunguña

Zika

Mujeres embarazadas

Alternativas Agua sola

Sales de hidratación oral

Preparados (refrescos) locales
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PREGUNTAS 5 Y 6: ¿Cuál el mejor esquema de manejo de líquidos intravenosos 
en pacientes con arbovirosis?

POBLACIÓN PRUEBAS DESENLACES

Pacientes con dengue y signos 
de alarma o dengue grave

Tipo de solución

Cristaloides (solución salina normal, lactato)

Coloides (albúmina, solución expansora de volumen)

Choque por dengue

Dengue grave (incluye falla orgánica)

Muerte

Tiempo de estancia hospitalaria

Ingreso a la unidad de cuidados intensivos

Hiperhidratación 

Anafilaxia

Sobrecarga de líquidos

Pacientes con dengue o 
resistente al manejo inicial 
con cristaloides

Cristaloides (solución salina normal, lactato)

Coloides (albúmina, solución expansora de volumen)

Sangre

Hemoderivados

Pacientes con chikunguña 
grave

Cristaloides (solución salina normal, lactato)

Coloides (albúmina, solución expansora de volumen)

Cristaloides (solución salina normal - lactato)

Coloides (albúmina, solución expansora de volumen)

Sangre

Hemoderivados

Pacientes con zika grave

Pacientes embarazadas con 
dengue

Choque por dengue

Dengue grave (incluye falla orgánica)

Muerte

Tiempo de estancia hospitalaria

Ingreso a la unidad de cuidados intensivos

Desenlaces obstétricos

Hiperhidratación

Anafilaxia

Sobrecarga de líquidos

Niños con arbovirosis Esquema de hidratación por kilogramo de peso

Esquema de hidratación por peso ideal

Choque por dengue

Dengue grave (incluye falla orgánica)

Muerte

Tiempo de estancia hospitalaria

Ingreso a la unidad de cuidados intensivos

Hiperhidratación

Anafilaxia

Sobrecarga de líquidos

Subpoblaciones en las que la recomendación original podría modificarse: 1) pacientes con cardiopatía, 2) pacientes con insuficiencia renal,  
3) pacientes inmunocomprometidos, 4) pacientes con comorbilidades, 5) población obesa y 6) mujeres embarazadas.

PREGUNTA 7: ¿Debe indicarse la transfusión de hemocomponentes a los pacientes 
con dengue y trombocitopenia?

POBLACIÓN INTERVENCIONES/COMPARACIONES DESENLACES

Pacientes con dengue y plaquetopenia
Hemocomponentes (por ejemplo, plaquetas, plasma fresco 
congelado)

Muerte

Hemorragias

Efectos secundarios
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PREGUNTA 8: ¿Cuál es la eficacia y seguridad de las intervenciones usadas en el 
manejo del dolor y la fiebre (manejo sintomático) de los pacientes con cuadros 
agudos de arbovirosis?

POBLACIÓN INTERVENCIONES/COMPARACIONES DESENLACES

Pacientes con dengue sin signos de alarma
Paracetamol

Metamizol

Aspirina

AINE

Medios físicos

Medicamentos en coadministración

Ningún tratamiento

Control de la fiebre

Control del dolor

Efectos secundariosPacientes con dengue con signos de alarma

Pacientes con dengue grave

Pacientes con chikunguña

Paracetamol

Metamizol

Aspirina

Otros AINE

Medios físicos

Medicamentos en coadministración

Esteroides

Antihistamínicos

Opioides

Ningún tratamiento

Control de la fiebre

Control del dolor

Efectos secundarios

Pacientes con zika

Paracetamol 

Metamizol

Aspirina

Otros AINE

Medios físicos

Medicamentos en coadministración

Esteroides

Antihistamínicos

Ningún tratamiento

Gotas oftálmicas

Control de la fiebre

Control del dolor

Control del prurito

Control del exantema

Control de la irritación conjuntival

Efectos secundarios

Subpoblaciones en las que la recomendación original podría modificarse: 1) pacientes con cardiopatía, 2) pacientes con insuficiencia renal,  
3) pacientes inmunocomprometidos, 4) pacientes con comorbilidades, 5) niños y 6) mujeres embarazadas.

PREGUNTAS 9 Y 10: ¿Qué intervenciones adicionales son útiles para el manejo 
de pacientes con arbovirosis grave?

POBLACIÓN INTERVENCIONES/COMPARACIONES DESENLACES

Pacientes con dengue grave, chikunguña 
grave o zika grave

Inmunoglobulinas 

Esteroides

Muerte

Efectos secundarios
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PREGUNTAS 11 Y 12: ¿Cuáles son las intervenciones eficaces para prevenir la 
transmisión no vectorial del virus del Zika?

POBLACIÓN INTERVENCIONES/COMPARACIONES DESENLACES

Pacientes con zika Uso de preservativo

Lactancia materna

Abstinencia sexual

Transmisión

Malformaciones congénitas

Aborto

Muerte fetal intrauterina
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ANEXO 4. Cuadros de resumen de resultados 

CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 1. MANIFESTACIONES CLÍNICAS PARA DIFERENCIAR 
LAS ARBOVIROSIS ENTRE SÍ Y DE OTRAS ENFERMEDADES FEBRILES

Alteraciones clínicas y de laboratorio para diferenciar distintas arbovirosis

Población: pacientes con sospecha de arbovirosis  

Intervención: alteraciones clínicas y de laboratorio 

Comparación: distintas arbovirosis u otras enfermedades febriles

Alteraciones 
clínicas y de 
laboratorio

Dengue 
frente a otras
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a 
otras 
OR (IC 95%)

Zika  
frente a 
otras
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a 
chikunguña
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a  
zika 
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a  
zika 
OR (IC 95%) Conclusiones

Número de 
participantes 
(estudios)

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Dolor abdominal
Número de 
participantes: 
33 705
(41 estudios 
observacionales)

1,09  
(0,76-1,56)

0,66  
(0,53-0,83)

0,25  
(0,16-0,40)

2,27  
(1,68-3,05)

3,16  
(1,29-7,71)

1,17  
(0,32-4,17)

La presencia 
de dolor 
abdominal 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

MODERADA

a

MODERADA

b

MODERADA

b

MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

Trastorno del 
sensorio
Número de 
participantes: 
22 063
(16 estudios 
observacionales)

1,14  
(0,83-1,55)

1,22  
(0,86-1,73)

0,39  
(0,24-0,62)

0,92  
(0,51-1,66)

- -
La presencia de 
trastorno del 
sensorio podría 
no permitir 
diferenciar 
entre las 
distintas 
arbovirosis. 

BAJA

a,b

BAJA

a,b

MODERADA

b

BAJA

a,b
- -

Sangrado de 
mucosas
Número de 
participantes: 
20 201
(12 estudios 
observacionales)

1,93  
(0,99-3,78)

1,23  
(1,09-1,38)

0,32  
(0,07-1,38)

0,70  
(0,36-1,48)

0,45  
(0,06-3,54)

-

La presencia de  
sangrado 
de mucosas 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de chikunguña 
y dengue.

MODERADA

a

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

BAJA

a,b
-

Aumento 
progresivo del 
hematocrito
Número de 
participantes: 
10 406
(8 estudios 
observacionales)

1,46  
(1,10-1,94)

0,35  
(0,2-0,64)

- - - -
La presencia de 
un incremento 
progresivo del 
hematocrito 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



MODERADA

b
- - - -

Trombocitopenia
Número de 
participantes: 
35 017
(29 estudios 
observacionales)

4,41 
(2,68-7,26)

0,64  
(0,29-1,41)

-
8,56  
(2,68-27,38)

- - La presencia de 
trombocitopenia 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



MODERADA

a
-

ALTA


- -

Leucopenia
Número de 
participantes: 
39 716
(24 estudios 
observacionales)

5,04  
(3,72-6,83)

0,85  
(0,64-1,13)

-
5,51  
(2,89-10,50)

- - La presencia 
de leucopenia 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



MODERADA

a
-

ALTA


- -
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Alteraciones 
clínicas y de 
laboratorio

Dengue 
frente a otras
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a 
otras 
OR (IC 95%)

Zika  
frente a 
otras
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a 
chikunguña
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a  
zika 
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a  
zika 
OR (IC 95%) Conclusiones

Número de 
participantes 
(estudios)

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Linfopenia
Número de 
participantes: 
3081
(6 estudios 
observacionales)

1,27  
(0,65-2,47)

1,80  
(1,07-3,04)

-
2,1  
(1,2-3,9)

- -
Es incierto si 
la presencia 
de linfopenia 
permite 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

BAJA

a,b

BAJA

a,b
-

MODERADA

b
- -

Elevación de las 
transaminasas
Número de 
participantes: 
6105
(10 estudios 
observacionales)

2,48  
(0,75-8,20)

0,13  
(0,04-0,47)

-
6,94  
(1,56-30,84)

- -
La elevación 
de las 
transaminasas 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

MODERADA

b

BAJA

a,b

MODERADA

b

Vómitos
Número de 
participantes: 
38 553
(39 estudios 
observacionales)

1,30  
(1,15-1,47)

0,54  
(0,47-0,63)

0,14  
(0,06-0,32)

2,46  
(1,73-3,51)

5,14  
(0,79-33,18)

3,54  
(0,56-21,85)

La presencia 
de vómitos 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



MODERADA

b

MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

Hepatomegalia
Número de 
participantes: 
7948
(21 estudios 
observacionales)

1,32  
(0,88-1,98)

0,75  
(0,06-8,16)

0,19  
(0,04-0,88)

2,92  
(0,56-15,04)

5,76  
(0,009 - 3392)

-
La presencia de 
hepatomegalia 
podría 
aumentar la 
probabilidad 
de dengue.

MODERADA

a

BAJA

a,b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b
-

Prueba de 
torniquete 
positiva
Número de 
participantes: 
35 905
(22 estudios 
observacionales)

3,17  
(2,42-4,17)

- -
4,16  
(1,35-12,66)

- -
La prueba de 
torniquete 
positiva 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

MODERADA

b
- -

BAJA

a,b
- -

Acumulación de 
líquidos
Número de 
participantes: 
(8 estudios 
observacionales)

3,12  
(1,56-6,23)

5,10  
(0,49-52,99)

3,33  
(2,04-5,42)

0,11  
(0,01-1,01)

- -
La acumulación 
de líquidos 
podría no 
permitir 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

MODERADA

b

BAJA

a,b

MODERADA

b

BAJA

a,b
- -

Artralgias
Número de 
participantes: 
40 716
(47 estudios 
observacionales)

2,07  
1,68-2,57)

6,96 
(3,32–14,6)

1,11  
(0,60-2,03)

0,19  
(0,09-0,38)

0,93  
(0,32-2,65)

2,41  
(0,41-14,09)

La presencia 
de artralgias 
aumenta la 
probabilidad 
de chikunguña 
y, en menor 
medida, 
de dengue.

ALTA



ALTA



BAJA

a,b

ALTA



BAJA

a,b

BAJA

a,b

Dolor retroocular
Número de 
participantes: 
41 596
(42 estudios 
observacionales)

1,85  
(1,60-2,14)

1,46  
(1,29-1,64)

1,56  
(0,77-3,19)

1,44  
(1,26-1,65)

0,79  
(0,47-1,34)

0,81  
(0,44-1,49)

La presencia 
de dolor 
retroocular 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



MODERADA

b

BAJA

a,b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b
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Alteraciones 
clínicas y de 
laboratorio

Dengue 
frente a otras
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a 
otras 
OR (IC 95%)

Zika  
frente a 
otras
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a 
chikunguña
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a  
zika 
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a  
zika 
OR (IC 95%) Conclusiones

Número de 
participantes 
(estudios)

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Anorexia o 
hiporexia
Número de 
participantes: 
26 000
(23 estudios 
observacionales)

1,88  
(1,47-2,41)

0,76 
(0,57–1,01)

0,27  
(0,16-0,46)

2,31  
(1,72-3,11)

1,37  
(0,75-2,51)

0,4 
(0,13-1,27)

La presencia 
de anorexia 
o hiporexia 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



MODERADA

a

MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

Tos
Número de 
participantes: 
26 530
(26 estudios 
observacionales)

0,54  
(0,42-0,71)

0,62  
(0,17-2,27)

0,57  
(0,35-0,91)

1,62  
(1,16-2,27)

2,74  
(0,55-13,5)

- La presencia 
de tos podría 
aumentar la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



BAJA

a,b

MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b
-

Erupción cutánea
Número de 
participantes: 
40 974
(50 estudios 
observacionales)

3,20  
(2,34-4,38)

2,96  
(1,60-5,46)

8,20  
(4,00-16,81)

0,52  
(0,45-0,59)

0,25  
(0,09-0,63)

0,22  
(0,07-0,70)

La presencia 
de erupción 
cutánea 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de zika y, 
en menor 
medida, 
de chikunguña.

ALTA



MODERADA

b

ALTA



ALTA



MODERADA

b

MODERADA

b

Petequias
Número de 
participantes: 
17 826
(13 estudios 
observacionales)

2,67  
(1,63-4,37)

5,05  
(4,45-5,74)

0,29  
(0,11-0,73)

1,72  
(0,11-25,7)

- - Es incierto si 
las petequias 
permiten 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

ALTA



ALTA

c

MODERADA

b

BAJA

a,b
- -

Diarrea
Número de 
participantes: 
29 238
(39 estudios 
observacionales)

1,65  
(0,94-1,43)

0,59  
(0,38-0,93)

0,70  
(0,46-1,06)

2,35  
(1,84-3,02)

1,54  
(0,38-6,23)

- La presencia de 
diarrea podría 
aumentar la 
probabilidad 
de dengue.

MODERADA

a

ALTA



MODERADA

b

ALTA



BAJA

a,b
-

Cefalea
Número de 
participantes: 
50 337
(54 estudios 
observacionales)

1,53  
(1,27-1,85)

0,96 
(0,64-1,54)

0,60  
(0,34-1,06)

1,80  
(1,25-2,58)

2,25  
(0,68-7,38)

0,62  
(0,30-1,29)

La presencia 
de cefalea 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de dengue.

ALTA



MODERADA

a

BAJA

a,b

ALTA



BAJA

a,b

BAJA

a,b

Prurito
Número de 
participantes: 
15 219
(15 estudios 
observacionales)

1,34  
(0,85-2,11)

1,35  
(0,37-4,89)

3,35  
(1,28-8,79)

0,87 
(0,32-2,36)

0,2  
(0,05-0,8)

0,08  
(0,02-0,26)

La presencia 
de prurito 
aumenta la 
probabilidad 
de zika.

BAJA

a,b

BAJA

a,b

ALTA



BAJA

a,b

MODERADA

b

MODERADA

b

Rinorrea
Número de 
participantes: 
25 963
(12 estudios 
observacionales)

0,44  
(0,29-0,68)

0,29  
(0,05-1,66)

1,32  
(0,81-2,14)

0,95  
(0,83-1,09)

- -
La presencia de 
rinorrea podría 
no permitir 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

ALTA



BAJA

a,b

BAJA

a,b

MODERADA

a
- -

Ictericia
Número de 
participantes: 
14 326
(13 estudios 
observacionales)

0,37  
(0,11-1,17)

0,55  
(0,21-1,48)

-
0,24  
(0,01-3,24)

- -
La presencia de 
ictericia podría 
no permitir 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

BAJA

a,b

BAJA

a,b
-

BAJA

a,b
- -
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Alteraciones 
clínicas y de 
laboratorio

Dengue 
frente a otras
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a 
otras 
OR (IC 95%)

Zika  
frente a 
otras
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a 
chikunguña
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a  
zika 
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a  
zika 
OR (IC 95%) Conclusiones

Número de 
participantes 
(estudios)

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Esplenomegalia
Número de 
participantes: 
5085
(12 estudios 
observacionales)

0,41  
(0,13-1,31)

0,04  
(0,005-0,35)

-
0,48 (0,005-
45,7)

- -
La presencia de 
esplenomegalia 
podría no 
permitir 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

BAJA

a,b

MODERADA

b
-

BAJA

a,b
- -

Hemorragias
Número de 
participantes:  
30 000
(27 estudios 
observacionales)

2,56  
(1,86-3,53)

1,81  
(1,65-1,97)

0,26  
(0,1-0,67)

0,84  
(0,52-1,33)

1,68  
(0,22-2,05)

0,59  
(0,07-4,83)

La presencia 
de hemorragias 
podría no 
permitir 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

ALTA



MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

Fiebre elevada
Número de 
participantes: 
796
(3 estudios 
observacionales)

0,37  
(0,17-0,82)

2,73  
(1,35-5,49)

- - - -
Es incierto si la 
fiebre elevada 
permite 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

BAJA

b

MODERADA

b
- - - -

Disnea o 
dificultad 
respiratoria
Número de 
participantes: 
4763
(12 estudios 
observacionales)

1,00  
(0,60-1,68)

1,81 
(1,05-3,13)

0,49  
(0,24-1,03)

1,83  
(0,32-10,36)

- -
Es incierto si la 
disnea o la  
dificultad 
respiratoria 
permiten 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

BAJA

a,b
- -

Astenia
Número de 
participantes: 
11 292
(22 estudios 
observacionales)

1,59  
(1,14-2,20)

2,64  
(1,67-4,15)

1,44  
(0,25-8,37)

1,00  
(0,64-1,55)

0,89  
(0,31-2,52)

-
La astenia 
podría no 
permitir 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

BAJA

a,b
-

Artritis
Número de 
participantes: 
12 273
(4 estudios 
observacionales)

1,44  
(0,97-2,15)

6,49  
(5,74-7,34)

1,64  
(0,68-3,93)

0,36  
(0,21-0,63)

1,02  
(0,26-3,94)

1,48  
(0,46-4,73)

La artritis 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de chikunguña.

BAJA

a,b

MODERADA

b

BAJA

a,b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

Fiebre 
prolongada
Número de 
participantes: 
573
(2 estudios 
observacionales)

0,45  
(0,27-0,73)

- -
0,22  
(0,02-1,89)

- -
Es incierto 
si la fiebre 
prologada 
permite 
diferencias 
las distintas 
arbovirosis.

BAJA

b
- -

BAJA

a,b
- -

Anemia
Número de 
participantes: 
7207
(9 estudios 
observacionales)

0,35  
(0,02-5,74)

1,10 
(0,65-1,87)

-
0,69  
(0,07-6,71)

- -
Es incierto si 
la presencia de 
anemia permite 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

BAJA

a,b

BAJA

a,b
-

BAJA

a,b
- -
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Alteraciones 
clínicas y de 
laboratorio

Dengue 
frente a otras
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a 
otras 
OR (IC 95%)

Zika  
frente a 
otras
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a 
chikunguña
OR (IC 95%)

Dengue 
frente a  
zika 
OR (IC 95%)

Chikunguña 
frente a  
zika 
OR (IC 95%) Conclusiones

Número de 
participantes 
(estudios)

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Certeza de la 
evidencia

Mialgias o 
dolores óseos
Número de 
participantes: 
42 485
(50 estudios 
observacionales)

1,61  
(1,36-1,91)

3,10  
(2,75-3,49)

0,51  
(0,39-0,68)

0,55  
(0,48-0,63)

1,17  
(0,67-2,03)

1,58  
(0,48-5,20)

La mialgia 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de chikunguña 
y dengue.

ALTA



ALTA



MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

Adenopatías
Número de 
participantes: 
6812
(13 estudios 
observacionales)

0,96  
(0,61-1,50)

1,09  
(0,38-3,10)

2,15  
(1,44-3,20)

- - -
La presencia 
de adenopatías 
podría 
aumentar la 
probabilidad 
de zika.

BAJA

a,b

BAJA

a,b

MODERADA

b
- - -

Faringitis u 
odinofagia
Número de 
participantes: 
20 002
(23 estudios 
observacionales)

0,61  
(0,43-0,87)

0,21  
(0,06-0,69)

1,57  
(1,04-2,37)

1,53  
(1,12-2,10)

1,06  
(0,49-2,27)

0,43 
(0,15-1,25)

La presencia 
de faringitis 
u odinofagia 
podría 
aumentar la 
probabilidad 
de zika.

ALTA



ALTA



MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

BAJA

a,b

Conjuntivitis 
o hemorragia 
conjuntival
Número de 
participantes: 
18 834
(18 estudios 
observacionales)

1,50  
(1,02-2,19)

1,19  
(1,09-1,29)

1,67 
(1,16-2,40)

0,81  
(0,72-0,91)

0,15  
(0,002-0,80)

0,72  
(0,16-3,23)

La presencia de 
conjuntivitis 
o hemorragia 
conjuntival 
probablemente 
aumenta la 
probabilidad 
de zika y 
chikunguña.

ALTA



ALTA



ALTA



MODERADA

b

MODERADA

b

BAJA

a,b

Disgeusia
Número de 
participantes: 
2883
(4 estudios 
observacionales)

3,75  
(2,85-4,94)

1,15  
(0,59-2,24)

- - - -
La presencia 
de disgeusia 
podría 
aumentar la 
probabilidad 
de dengue.

MODERADA

b

BAJA

a,b

Escalofríos
Número de 
participantes: 
21 574
(20 estudios 
observacionales)

2,18  
(1,80-2,63)

1,46  
(1,32-1,62)

0,44  
(0,30-0,64)

1,55  
(1,17-2,06)

- -
Es incierto si 
la presencia de 
anemia permite 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

MODERADA

b

MODERADA

b

MODERADA

b

MODERADA

b
- -

Fotofobia
Número de 
participantes: 
179
(1 estudio 
observacional)

-
0,64  
(0,2-1,97)

- - - -
Es incierto si 
la fotofobia 
permite 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

-
BAJA

a,b
- - - -

Dolor de oído
Número de 
participantes: 
659
(1 estudio 
observacional)

- -
1,13 
(0,57-2,23)

- - -
Es incierto si 
el dolor de 
oído permite 
diferenciar 
las distintas 
arbovirosis.

- -
BAJA

a,b
- -

Notas

IC: intervalo de confianza; OR: razón de momios.

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención  
(y su IC 95%). 
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Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al efecto estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza moderada en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del efecto estimado, pero existe 
la posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente al efecto estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente al efecto estimado.

a   El IC 95% incluye la diferenciación y la ausencia de diferenciación entre las distintas opciones. La extensión del IC 95% puede o no estar relacionada 
con una incongruencia.

b   Se encontraron problemas metodológicos en todos o casi todos los estudios incluidos.
c   El único estudio que informó esta estimación no proporcionó un resultado ajustado para el sangrado en piel, pero sí para cualquier sangrado (OR = 1,69; 

IC 95%: 1,24-2,29).
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 2. FACTORES PRONÓSTICOS EN PACIENTES CON 
DENGUE

Factores pronósticos en pacientes con dengue

Población: pacientes con dengue  

Intervención: factores pronósticos  

Comparación: no procede

Factores pronósticos 
evaluados

Efecto relativo 
OR (IC 95%) 

Efectos absolutos anticipados (IC 95%)

Certeza Conclusiones 
Número de 

participantes 
(estudios)

Riesgo sin 
el factor 

pronostico

Riesgo con 
el factor 

pronostico
Diferencia

Acortamiento de la 
presión de pulso
Número de 
participantes: 5096
(6 estudios 
observacionales)

7,12

(3,02-16,76)

Bajo

MODERADA

b

La presencia de 
acortamiento de 
la presión 
de pulso 
probablemente 
sea un predictor 
de dengue grave.

5,6%i,a
29,7%

(15,2-49,9)

24,1% 

(9,6-44,3)

Alto

15,6%ii
56,8%

(35,8-75,6)

41,2% 

(20,2-60)

Insuficiencia renal 
aguda
Número de 
participantes: 4348
(8 estudios 
observacionales)

6,73

(1,66-27,20)

Bajo

BAJA

c,d

La insuficiencia 
renal aguda 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
28,5%

(9-61,7)

22,9% 

(3,4-56,1)

Alto

15,6%ii
55,4%

(23,5-83,4)

39,8% 

(7,9-67,8)

Hipotensión arterial
Número de 
participantes: 7463
(19 estudios 
observacionales)

5,38

(3,31-8,75)

Bajo

MODERADA

b

La hipotensión 
arterial 
probablemente 
sea un predictor 
de dengue grave.

5,6%i
24,2%

(16,4-34,2)

18,6% 

(10,8-28,6)

Alto

15,6%ii
49,9%

(38-61,8)

34,3% 

(22,4-46,2)

Trastorno del sensorio 
que se manifiesta 
con encefalopatía, 
letargo, irritabilidad, 
somnolencia
Número de 
participantes: 76 881
(33 estudios 
observacionales)

 5,23  
(3,45-7,93)

Bajo

ALTA

e,f

El trastorno del 
sensorio es un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
23,7%

(17-32)

18,1% 

(11,4-26,4)

Alto

15,6%ii
49,2%

(38,9-59,4)

33,6% 

(23,3-43,8)

Hemorragias
Número de 
participantes: 18 469
(59 estudios 
observacionales)

5,21

(3,53-7,69)

Bajo

ALTA

e,f

La hemorragia es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
23,6%

(17,3-31,3)

18,0% 

(11,7-25,7)

Alto

15,6%ii
49.1%

(39.5-58.7)

33,5% 

(23,9-43,1)
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Acumulación de líquidos
que se manifiesta con: 
edemas, ascitis, derrame 
pleural, derrame  
pericárdico
Número de 
participantes: 26 241
(54 estudios 
observacionales)

5,04

(3,56-7,14)

Bajo

ALTA

e,f

La acumulación 
de líquidos es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
23,0%

(17,4-29,8)

17,4% 

(11,8-24,2)

Alto

15,6%ii
48,2%

(39,7-56,9)

32,6% 

(24,1-41,3)

Aumento del tiempo de 
llenado capilar
Número de 
participantes: 210
(3 estudios 
observacionales)

 4,96

(1,72-14,32)

Bajo

BAJA

b,g

El aumento 
del tiempo de 
llenado capilar 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
22,7%

(9,3-45,9)

17,1% 

(3,7-40,3)

Alto

15,6%ii
47,8%

(24,1-72,6)

32,2% 

(8,5-57)

Tercer trimestre de 
embarazo
evaluado por 
comparación con el 
primer trimestre
Número de 
participantes: 99
(1 estudio 
observacional)

 3,94

(2,10-5,42)

Bajo

BAJA

b,g

Estar cursando el 
tercer trimestre 
del embarazo 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
18,9%

(11,1-24,3)

13,3% 

(5,5-18,7)

Alto

15,6%ii
42,1%

(28-50)

26,5% 

(12,4-34,4)

Disnea o dificultad 
respiratoria
Número de 
participantes: 25 771
(12 estudios 
observacionales)

 3,93

(2,40-6,42)

Bajo

ALTA

e,f

La presencia de 
disnea o de  
dificultad 
respiratoria es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
18,9%

(12,5-27,6)

13,3% 

(6,9-22)

Alto

15,6%ii
42,1%

(30,7-54,3)

26,5% 

(15,1-38,7)

Embarazo
Número de 
participantes: no 
disponible (1 estudio 
observacional)

3,38

(2,10-5,42)

Bajo

BAJA

b,g

El embarazo 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
16,7%

(11,1-24,3)

11,1% 

(5,5-18,7)

Alto

15,6%ii
38,5%

(28-50)

22,9% 

(12,4-34,4)

Hepatomegalia
Número de 
participantes: 25 989
(62 estudios 
observacionales)

3,14

(2,38-4,15)

Bajo

ALTA

e,f

La presencia de 
hepatomegalia es 
un factor de mal 
pronóstico para 
el dengue.

5,6%i
15,7%

(12,4-19,8)

10,1% 

(6,8-14,2)

Alto

15,6%ii
36,7%

(30,6-43,4)

21,1% 

(15-27,8)

Hematuria microscópica
Número de 
participantes: 1831
(3 estudios 
observacionales)

 3,12

(1,23-7,90)

Bajo

BAJA

b,h

La presencia 
de hematuria 
microscópica 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
15,6%

(6,8-31,9)

10,0% 

(1,2-26,3)

Alto

15,6%ii
36,6%

(18,5-59,4)

21,0% 

(2,9-43,8)
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Trombocitopenia
Número de 
participantes: 50 586
(62 estudios 
observacionales)

3,02

(2,45-3,73)

Bajo

ALTA

e,f

La 
trombocitopenia 
es un predictor 
de dengue grave.

5,6%i
15,2%

(12,7-18,1)

9,6% 

(7,1-12,5)

Alto

15,6%ii
35,8%

(31,2-40,8)

20,2% 

(15,6-25,2)

Coagulopatía
evaluado por alteración 
de los parámetros de 
laboratorio relacionados 
con la hemostasia
Número de 
participantes: 6895
(10 estudios 
observacionales)

2,83

(1,59-5,04)

Bajo

BAJA

c,d

La coagulopatía 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
14,4%

(8,6-23)

8,8% 

(3-17,4)

Alto

15,6%ii
34,3%

(22,7-48,2)

18,7% 

(7,1-32,6)

Esplenomegalia
Número de 
participantes: 2367
(10 estudios 
observacionales)

2,64

(1,31-5,31)

Bajo

BAJA

c,d

La presencia de 
esplenomegalia 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
13,5%

(7,2-24)

7,9% 

(1,6-18,4)

Alto

15,6%ii
32,8%

(19,5-49,5)

17,2% 

(3,9-33,9)

Elevación de las 
transaminasas
Número de 
participantes: 18 579
(39 estudios 
observacionales)

2,55

(1,78-3,64)

Bajo

ALTA

e,f

La elevación 
de las 
transaminasas es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
13,1%

(9,6-17,8)

7,5% 

(4-12,2)

Alto

15,6%ii
32,0%

(24,8-40,2)

16,4% 

(9,2-24,6)

Aumento progresivo del 
hematocrito
Número de 
participantes: 17 462
(45 estudios 
observacionales)

2,30

(1,74-3,05)

Bajo

ALTA

e,f

La presencia 
de un aumento 
progresivo del 
hematocrito es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
12,0%

(9,4-15,3)

6,4% 

(3,8-9,7)

Alto

15,6%ii
29,8%

(24,3-36,1)

14,2% 

(8,7-20,5)

Dolor abdominal
Número de 
participantes: 85 769
(87 estudios 
observacionales)

2,02

(1,74-2,35)

Bajo

ALTA

e,f

El dolor 
abdominal es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
10,7%

(9,4-12,2)

5,1% 

(3,8-6,6)

Alto

15,6%ii
27,2%

(24,3-30,3)

11,6% 

(8,7-14,7)

Sangrado de mucosas
Número de 
participantes: 24 661
(50 estudios 
observacionales)

1,96

(1,47-2,69)

Bajo

ALTA

e,f

El sangrado de 
mucosas es un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
10,4%

(8-13,8)

4,8% 

(2,4-8,2)

Alto

15,6%ii
26,6%

(21,4-33,2)

11,0% 

(5,8-17,6)
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Vómitos
Número de 
participantes: 72 312
(56 estudios 
observacionales)

1,74

(1,48-2,05)

Bajo

ALTA

e,f

La presencia 
de vómitos es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
9,4%

(8,1-10,8)

3,8% 

(2,5-5,2)

Alto

15,6%ii
24,3%

(21,5-27,5)

8,7% 

(5,9-11,9)

Fiebre elevada
evaluado, por lo menos, 
con un registro mayor de 
38,5 °C
Número de 
participantes: 2125
(7 estudios 
observacionales).

1,50

(0,97-2,32)

Bajo

BAJA

c,d

La fiebre elevada 
podría ser un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
8,2%

(5,4-12,1)

2,6% 

(−0,2-6,5) 

Alto

15,6%ii
21,7%

(15,2-30)

6,1% 

(−0,4-14,4)

Prueba de torniquete 
positiva
Número de 
participantes: 16 133
(32 estudios 
observacionales)

1,48

(0,99-2,20)

Bajo

BAJA

c,d

La prueba del 
torniquete 
positiva podría 
ser un predictor 
de dengue grave.

5,6%i
8,1%

(5,5-11,5)

2,5% 

(−0,1-5,9)

Alto

15,6%ii
21,5%

(15,5-28,9)

5,9% 

(−0,1-13,3)

Diarrea
Número de 
participantes: 9549
(33 estudios 
observacionales)

1,33

(1,06-1,68)

Bajo

BAJA

b,d

La presencia de 
diarrea podría 
ser un predictor 
de dengue grave.

5,6%i
7,3%

(5,9-9,1)

1,7% 

(0,3-3,5)

Alto

15,6%ii
19,7%

(16,4-23,7)

4,1% 

(0,8-8,1)

Rinorrea 
Número de 
participantes: 2118
(4 estudios 
observacionales)

1,24

(0,64-2,42)

Bajo

BAJA

c,h

La rinorrea 
podría no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
6,9%

(3,7-12,6)

1,3% 

(−1,9-7)

Alto

15,6%ii
18,6%

(10,6-30,9)

3,0% 

(−5-15,3)

Anorexia o hiporexia
Número de 
participantes: 2089
(8 estudios 
observacionales)

 1,21

(0,68-2,15)

Bajo

BAJA

b,d

La presencia 
de anorexia 
o hiporexia 
podría no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
6,7%

(3,9-11,3)

1,1% 

(−1,7-5,7)

Alto

15,6%ii
18,3%

(11,2-28,4)

2,7% 

(−4,4-12,8)

Petequias o equimosis
Número de 
participantes: 9663
(31 estudios 
observacionales)

 1,21

(0,96-1,52)

Bajo

BAJA

c,h

La presencia de  
petequias o 
de equimosis 
podría no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
6,7%

(5,4-8,3)

1,1% 

(−0,2-2,7)

Alto

15,6%ii
18,3%

(15,1-21,9)

2,7% 

(−0,5-6,3)
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Náuseas
Número de 
participantes: 2967
(12 estudios 
observacionales)

1,21

(0,85-1,71)

Bajo

BAJA

c,d

Las náuseas 
podrían no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
6,7%

(4,8-9,2)

1,1% 

(−0,8-3,6)

Alto

15,6%ii
18,3%

(13,6-24)

2,7% 

(−2-8,4)

Obesidad
Número de 
participantes: 6776
(17 estudios 
observacionales)

1,18

(0,92-1,52)

Bajo

BAJA

c,d

La obesidad 
podría no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
6,5%

(5,2-8,3)

0,9% 

(−0,4-2,7)

Alto

15,6%ii
17,9%

(14,5-21,9)

2,3% 

(−1,1-6,3)

Desnutrición
Número de 
participantes: 5909
(13 estudios 
observacionales)

1,09

(0,84-1,42)

Bajo

BAJA

c,d

La desnutrición 
podría no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
6,1%

(4,7-7,8)

0,5% 

(−0,9-2,2)

Alto

15,6%ii
16,8%

(13,4-20,8)

1,2% 

(−2,2-5,2)

Erupción cutánea
Número de 
participantes: 71 994
(52 estudios 
observacionales)

1,04

(0,79-1,37)

Bajo

MODERADA

h

La presencia de 
erupción cutánea 
podría no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
5,8%

(4,5-7,5)

0,2% 

(−1,1-1,9)

Alto

15,6%ii
16,1%

(12,7-20,2)

0,5% 

(−2,9-4,6)

Tos
Número de 
participantes: 4314
(14 estudios 
observacionales)

 1,02

(0,64-1,64)

Bajo

BAJA

b,h

La presencia de 
tos podría no ser 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
5,7%

(3,7-8,9)

0,1% 

(−1,9-3,3)

Alto

15,6%ii
15,9%

(10,6-23,3)

0,3% 

(−5-7,7)

Leucopenia
Número de 
participantes: 14 336
(29 estudios 
observacionales)

0,88

(0,70-1,10)

Bajo

MODERADA

d,e

La leucopenia 
probablemente 
no sea un 
predictor de 
dengue grave

5,6%i
5,0%

(4-6,1)

−0,6% 

(−1,6−0,5)

Alto

15,6%ii
14,0%

(11,5-16,9)

−1,6% 

(−4,1−1,3)

Dolor retroocular
Número de 
participantes: 58 552
(28 estudios 
observacionales)

 0,88

(0,70-1,10)

Bajo

BAJA

b,d

La presencia de 
dolor retroocular 
podría no ser 
un predictor de 
dengue grave. 

5,6%i
5,0%

(4-6,1)

−0,6% 

(−1,6−0,5)

Alto

15,6%ii
14,0%

(11,5-16,9)

−1,6% 

(−4,1−1,3)
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Cefalea
Número de 
participantes: 61 520
(46 estudios 
observacionales)

 0,87

(0,76-0,99)

Bajo

MODERADA

c

La cefalea 
probablemente 
no sea un 
predictor de 
dengue grave.

5,6%i
4,9%

(4,3-5,5)

−0,7% 

(−1,3-−0,1)

Alto

15,6%ii
13,9%

(12,3-15,5)

−1,7% 

(−3,3-−0,1)

Mialgias o artralgias
Número de 
participantes: 89 323
(43 estudios 
observacionales)

 0,79

(0,66-0,95)

Bajo

ALTA



La presencia 
de mialgias o 
artralgias no es 
un predictor de 
dengue grave.

5,6%i
4,5%

(3,8-5,3)

−1,1% 

(−1,8-−0,3)

Alto

15,6%ii
12,7%

(10,9-14,9)

−2,9% 

(−4,7-−0,7)

Notas

IC: intervalo de confianza; OR: razón de momios

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención (y 
su IC 95%). 

Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al efecto estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza moderada en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del efecto estimado, pero existe 
la posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente al efecto estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente al efecto estimado.

a Se consideró como significativo un aumento de, al menos, 1,5% en la probabilidad de enfermedad grave.
b Todos los estudios incluidos en el metaanálisis presentaban problemas metodológicos graves.
c La mayoría de los estudios incluidos en el metaanálisis presentaban problemas metodológicos graves. Un análisis de subgrupo mostró una estimación 

significativamente distinta para los estudios que aportaban estimaciones ajustadas o con bajo riesgo de sesgo. 
d Heterogeneidad importante entre los resultados de los estudios incluidos. 
e No se disminuyó la certeza por el riesgo de sesgo debido a que, a pesar de que la mayoría de los estudios incluidos en el metaanálisis presentaba problemas 

metodológicos, no se observó una diferencia significativa entre las estimaciones de efectos de los estudios calificados como con riesgo de sesgo bajo y 
riesgo de sesgo moderado o alto. 

f No se disminuyó la certeza por incongruencia debido a que, a pesar de que se observó heterogeneidad significativa, esta se relacionaba con una pequeña 
proporción de los estudios incluidos. 

g No se alcanzó el tamaño óptimo de muestra. 
h El IC 95% incluye la posibilidad y la ausencia de predicción de dengue grave. 
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 3. HIDRATACIÓN ORAL PARA PACIENTES CON 
DENGUE

Hidratación intensa por vía oral comparada con el manejo habitual de los pacientes con arbovirosis

Población: pacientes con arbovirosis  

Intervención: hidratación intensa por vía oral  

Comparación: manejo habitual

Resultado
Número de participantes 
(estudios)

Efecto 
relativo 

OR (IC 95%) 

Efectos absolutos anticipados (IC 95%)

Certeza ConclusionesRiesgo sin la 
intervención

Riesgo con la 
intervención

Diferencia

Hospitalización evaluada por 
el impacto de una estrategia 
para aumentar y registrar la 
ingestión oral de líquidos en 
pacientes con fiebre  
(≥3 días y trombocitopenia) 
con seguimiento de 2 meses 
Número de participantes: 143 
(1 ensayo clínico)1

0,52

(0,19-1,41)
17,6%

10,0%

(3,9-23,2)

−7,6% 

(−13,7-5,6)

BAJA

a,b

El aumento de 
la ingestión de 
líquidos por 
vía oral podría 
reducir la 
hospitalización 
de los pacientes 
con arbovirosis.

Hospitalización evaluada por 
el consumo de más de 5 vasos 
de agua de los pacientes  
con dengue sin choque 
(fiebre por dengue o dengue 
hemorrágico)
Número de participantes: 992 
(1 estudio observacional)2

0,19

(0,11-0,35)

Observado El aumento en 
la ingestión de 
líquidos por 
vía oral podría 
reducir la 
hospitalización 
de los pacientes 
con arbovirosis.

17,6%
3,9%

(2,3-7)

−13,7% 

(−15,3-−10,6)

BAJA



Necesidad de la hidratación 
parenteral evaluada por el 
impacto de una estrategia 
para aumentar y registrar la 
ingestión oral de líquidos en 
pacientes con fiebre de 3 días 
o más y trombocitopenia con 
seguimiento de 2 meses
Número de participantes: 143 
(1 ensayo clínico aleatorizado)1

0,53

(0,21-1,29)
20,0%

11,7%

(5-24,4)

−8,3% 

(−15-4,4)

BAJA

a,b

El aumento en 
la ingestión 
de líquidos 
por vía oral 
podría reducir 
la cantidad 
de pacientes 
que requieren 
hidratación 
parenteral.

Evolución clínica evaluada 
por la comparación entre la 
hidratación por vía oral y la 
parenteral en pacientes con 
dengue sin choque (fiebre 
hemorrágica por dengue  
grado I-II)
Número de participantes: 49
(1 estudio observacional)3 

No se observó ninguna diferencia significativa entre las variables 
clínicas o de laboratorio de los pacientes tratados con la hidratación 
oral o la parenteral. El número de días de hospitalización fue 
significativamente menor en los pacientes tratados con la hidratación 
parenteral (5,3 frente a 7,4; p = 0,007).

MUY BAJA

c,d

El efecto de 
la hidratación 
por vía oral en 
comparación con 
la parenteral es 
incierto.

Evolución clínica evaluada 
por la comparación entre 
la solución isotónica y el 
agua por vía oral, además 
de la hidratación parenteral, 
en pacientes con dengue no 
grave
Número de participantes: 24
(1 ensayo clínico aleatorizado)4

No se observaron diferencias importantes en los desenlaces 
clínicamente relevantes, como la muerte o el desarrollo de choque. 
El grupo de intervención presentó menos náuseas y vómitos, y mayor 
incidencia de distensión abdominal. 

MUY BAJA

a,d,e

El efecto de 
las soluciones 
isotónicas en 
comparación con 
el del agua es 
incierto.

Notas 

IC: intervalo de confianza; OR: razón de momios. 

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención  
(y su IC 95%). 
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Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza moderada en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, pero existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado.

a   La ausencia de ciegos, la pérdida significativa de información o ambas. 
b   El IC 95% incluye ausencia de beneficios. 
c   Estimaciones no ajustadas. 
d   El tamaño óptimo de muestra no se alcanzó. 
e   Todos los pacientes fueron tratados con hidratación parenteral. En el caso de aquellos que no la recibieron, el efecto de la intervención podría ser 

significativamente distinto. 

Fuentes

1.   Nasir NH, Mohamad M, Lum LCS, Ng CJ. Effectiveness of a fluid chart in outpatient management of suspected dengue fever: A pilot study. PLoS One. 
2017;12(10):e0183544. Disponible en: https://doi.org/10.1371/journal.pone.0183544. eCollection 2017.

2.   Harris E, Pérez L, Phares CR, Pérez M de los A, Idiaquez W, Rocha J, et al. Fluid intake and decreased risk for hospitalization for dengue fever, Nicaragua. 
Emerg Infect Dis. 2003;9(8):1003-6. Disponible en: https://doi.org/10.3201/eid0908.020456.

3.   Lee IK, Lee WH, Yang KD, Liu JW. Comparison of the effects of oral hydration and intravenous fluid replacement in adult patients with non-shock dengue 
hemorrhagic fever in Taiwan. Trans R Soc Trop Med Hyg. 2010;104(8):541-5. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.trstmh.2010.05.003.

4.   Nainggolan L, Bardosono S, lyas EII. The tolerability and efficacy of oral isotonic solution versus plain water in dengue patients: a randomized clinical 
trial. Indian J Community Med. 2018;43(1):29-33. Disponible en: https://doi.org/10.4103/ijcm.IJCM_377_16.

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0183544
https://doi.org/10.3201/eid0908.020456
https://doi.org/10.1016/j.trstmh.2010.05.003
https://doi.org/10.4103/ijcm.IJCM_377_16


68 Directrices para el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika

CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 4. HIDRATACIÓN PARENTERAL DE LOS PACIENTES 
CON DENGUE Y SIGNOS DE ALARMA

Hidratación parenteral de los pacientes con dengue y signos de alarma comparada con aquellos  
sin hidratación parenteral

Población: pacientes con dengue y con signos de alarma  

Intervención: hidratación parenteral   

Comparación: sin hidratación parenteral

Resultado
Número de participantes 
(estudios)

Impacto Certeza

Muerte
Número de participantes: 31 594
(2 estudios observacionales)1,2

De los 2594 pacientes incluidos en uno de los estudios evaluados, 482 recibieron 
hidratación parenteral. Ningún paciente falleció. Otro estudio señaló que la 
implementación de las unidades de hidratación en el campo se asoció a una reducción de 
la mortalidad por dengue. En conclusión, la implementación de un esquema para el manejo 
del dengue en el que los pacientes con, al menos, un signo de alarma, reciben hidratación 
parenteral, podría ser eficaz para reducir la mortalidad por dengue.

MUY BAJA

a

Choque
Número de participantes: 32 294
(3 estudios observacionales)1-3

El riesgo observado de la evolución a dengue grave de los pacientes con, al menos, 
un signo de alarma fue de 9%. En dos cohortes en las que se implementó un esquema de 
hidratación parenteral de los pacientes con, al menos, un signo de alarma, se informó una 
incidencia de choque de 2% a 5%. En conclusión, la hidratación parenteral de los pacientes 
con, al menos, un signo de alarma podría reducir el riesgo de choque. 

MUY BAJA

a

Sobrecarga hidrosalina
Número de participantes: 1 734
(1 estudio observacional)4

En un estudio en que se evaluó el impacto de la hidratación intravenosa sobre el riesgo 
de la sobrecarga hidrosalina con dificultad respiratoria, se informó que la indicación de 
líquidos intravenosos se asociaba con un aumento significativo del riesgo de dificultad 
respiratoria por acumulación de líquidos (HR = 2,90; IC 95%: 1,37-6,12). En conclusión, 
la indicación de hidratación parenteral podría aumentar el riesgo de sobrecarga 
hidrosalina. 

MUY BAJA

a

Notas 

HR: cociente de riesgos instantáneos, IC: intervalo de confianza.

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención (y 
su IC 95%). 

Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza moderada en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, aunque existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado.

a  Incluye estudios de un subgrupo sin grupo de comparación. 
b  La estimación no se ajustó por todos los factores pronósticos relevantes. 
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 5. CRISTALOIDES FRENTE A COLOIDES PARA LA 
REANIMACIÓN INICIAL DE LOS PACIENTES CON DENGUE

Cristaloides comparados con coloides para el choque por dengue

Población: pacientes con choque por dengue 

Intervención: cristaloides   

Comparación: coloides

Resultado
Número de 
participantes 
(estudios)

Efecto relativo 
 RR (IC 95%) 

Efectos absolutos anticipados (IC 95%)

Certeza ConclusionesCon 
cristaloides

Con coloides Diferencia

Muerte
Número de 
participantes: 694
(4 ensayos clínicos 
aleatorizados)1-4,a

No hubo eventos en ninguno de los dos grupos. - -

Muerte (indirecta)
Número de 
participantes: 30 020
(69 ensayos clínicos 
aleatorizados)5

Las estimaciones de efecto notificados fueron almidón de hidróxido 
etilo frente a cristaloides, RR = 0,97 (0,86-1,09) [certeza MODERADA]; 
dextrán frente a cristaloides, RR = 0,99 (0,88-1,11) [certeza 
MODERADA); gelatinas frente a cristaloides, RR = 0,89 (0,74-1,08) 
[certeza BAJA]; albúmina o plasma fresco frente a cristaloides,  
RR = 0,98 (0,92-1,06) [certeza MODERADA]. En conclusión, 
la reanimación inicial con cristaloides y coloides podría asociarse a 
una mortalidad similar.

BAJA

b,c
-

Choque recurrente 
o resistente al 
tratamiento
Número de 
participantes: 694
(4 ensayos clínicos 
aleatorizados)

RR = 1,06

(0,82-1,37)
25,9%

27,4%

(21,2-3 5,4)

1,6% 

(−4,7-9,6)

MODERADA

d

El riesgo de choque 
recurrente o resistente 
al tratamiento 
probablemente sea 
similar con cristaloides o 
coloides.

Sobrecarga de 
volumen
Número de 
participantes: 605
(2 ensayos clínicos 
aleatorizados)2,3,a

RR = 1,01

(0,76-1,34)
26,8%

27,0%

(20,3-35,9)

0,3% 

(−6,4-9,1)

MODERADA

d

El riesgo de sobrecarga de 
volumen probablemente 
sea similar con 
cristaloides y coloides.

Reacciones a la 
infusión y alérgicas
Número de 
participantes: 655
(3 ensayos clínicos 
aleatorizados)1,2,3,a

RR = 0,09

(0,01-0,64)
4,1%

0,4%

(0-2,6)

−3,7% 

(−4,1-−1,5)

ALTA

e

El uso de cristaloides 
reduce el riesgo de 
reacciones a la infusión y 
alérgicas.

Terapia de reemplazo 
renal (indirecta)
Número de 
participantes: 11 555
(11 ensayos clínicos 
aleatorizados)5

Las estimaciones de efecto notificadas fueron almidón de hidróxido 
de etilo frente a cristaloides RR = 1,30 (1,14-1,48); 24 más por 1000 
(11-39 más por 1000) [certeza MODERADA]; albúmina o plasma fresco 
frente a cristaloides 1,11 (0,96-1,27) [certeza BAJA]. En conclusión, 
la reanimación con coloides podría asociarse a un mayor riesgo de 
necesitar terapia de reemplazo renal.

BAJA

b,c
-

Notas 

IC: intervalo de confianza; RR: riesgo relativo. 

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención (y 
su IC 95%). 

Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza MODERADA en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, pero existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado.
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a   Todos los estudios incluyeron pacientes pediátricos y la intervención fue implementada como reanimación inicial. 
b   La mayoría de los estudios incluidos presentó limitaciones metodológicas relevantes. 
c   La mayoría de los estudios incluidos no incluyó pacientes con dengue. 
d   El IC 95% incluye beneficios y perjuicios significativos.
e   No se restó certeza de la evidencia porque, aunque el tamaño óptimo de muestra no fue alcanzado, se observó una gran magnitud de efecto y el riesgo 

de reacciones a la infusión con cristaloides se asume como cercano a 0%. 
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 6. TRANSFUSIÓN DE HEMOCOMPONENTES PARA 
LOS PACIENTES CON DENGUE Y TROMBOCITOPENIA

Comparación de la transfusión de hemoderivados (plasma rico en plaquetas o plasma fresco 
congelado) con la omisión de transfusión de hemoderivados en pacientes con arbovirosis

Población: pacientes con arbovirosis 

Intervención: transfusión de hemoderivados (plasma rico en plaquetas o plasma fresco congelado)    

Comparación: sin trasfusión de hemoderivados (plasma rico en plaquetas o plasma fresco congelado)

Resultado
Número de 
participantes 
(estudios)

Efecto 
relativo 

 OR (IC 95%) 

Efectos absolutos anticipados (IC 95%)

Certeza ConclusionesRiesgo sin la 
intervención

Riesgo con la 
intervención

Diferencia

Muerte
Número de 
participantes: 456
(2 ensayos clínicos 
aleatorizados)1,2,a,b

5,36

(0,25-115,00)

Bajo

MUY BAJA

c,d

El efecto de la 
transfusión de 
hemoderivados 
(plasma rico en 
plaquetas) sobre 
la mortalidad es 
incierto.

1,1%3
5,8%

(0,3-57)

4,7% 

(−0,9-55,9)

Choque
Número de 
participantes: 478
(2 ensayos clínicos 
aleatorizados)2,4,b,e

0,71

(0,14-3,65)f

Población de estudio

MUY BAJA

c,d

El efecto de la 
transfusión de 
hemoderivados 
(plasma rico 
en plaquetas o 
plasma fresco 
congelado) en el 
choque es incierto.

1,3%
0,9%

(0,2-4,5)

–0,4% 

(−1,1-3,2)f

Bajo

5,6%5
4,0%

(0,8-17,8)

–1,6% 

(−4,8-12,2)

Alto

15,6%6
11,6%

(2,5-40,3)

–4,0% 

(−13,1-24,7)

Sangrado mayor
Número de 
participantes: 456
(2 ensayos clínicos 
aleatorizados)1,2,a,b

0,58

(0,18-1,90)
3,1%

1,8%

(0,6-5,7)

-1,3% menos 

(−2,5-2,6)

BAJA

c,d

La transfusión de 
hemoderivados 
(plasma rico 
en plaquetas) 
podría reducir 
marginalmente el 
riesgo de sangrado 
mayor.

Sangrado 
(observaciones)
Evaluado con: 
sangrado clínicamente 
evidente
Número de 
participantes: 788
(1 estudio 
observacional)7,a

1,01

(0,94-1,07)
18,2%

18,4%

(17,3-19,2)

0,1% 

(−0,9-1)

BAJA



La transfusión de 
plaquetas podría 
no disminuir 
el riesgo de 
sangrado.

Efectos secundarios 
Número de 
participantes: 565
(3 ensayos clínicos 
aleatorizados)1,2,4,b,e

8,23

(1,84-36,81)f
0,4%

2,8%

(0,7-11,6)

2,5% 

(0,3-11,2)f

MODERADA

c

La transfusión de 
hemoderivados 
(plasma rico 
en plaquetas o 
plasma fresco 
congelado) 
probablemente 
aumente el 
riesgo de efectos 
adversos.

Notas

IC: intervalo de confianza; OR: razón de momios 

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención (y 
su IC 95%). 
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Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza MODERADA en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, pero existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado.

a  La intervención en todos los estudios fue la transfusión de plasma rico en plaquetas. 
b  Los pacientes incluidos en los estudios eran adultos con dengue y trombocitopenia menor de 40 000/mm3.
c  Ausencia de estudios con enmascaramiento. 
d  El IC 95% incluye beneficios y perjuicios significativos. 
e La intervención en uno o dos de los estudios fue la transfusión de plasma rico en plaquetas y, en el otro, la de plasma fresco congelado. 
f  No hubo diferencias significativas entre los estudios con infusión de plasma rico en plaquetas y aquel con infusión de plasma fresco congelado. 
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 7. MANEJO SINTOMÁTICO DE ARBOVIROSIS AGUDAS

Comparación de las intervenciones para el control sintomático de arbovirosis

Población: pacientes con arbovirosis 

Intervención: medicamentos para control sintomático   

Comparación: medicamentos para control sintomático

Resultado 
Número de participantes 
(estudios) 

Impacto Certeza 

Efectos secundarios de los 
AINE

Efectos secundarios de los AINE en pacientes con dengue. Existe incertidumbre del impacto 
del uso de los AINE sobre el riesgo de sangrado en pacientes con dengue (1 estudio no 
aleatorizado)1 que incluyó 683 pacientes con dengue y 154 sangrados de impacto clínico 
no detallado, comunicó una OR ajustado de 0,86 (IC 95% 0,51-0,97), 4 estudios no 
aleatorizados que incluyeron 2054 pacientes con dengue y 368 sangrados sin ajuste por 
variables confundidoras comunican resultados discordantes, 2 señalan mayor incidencia en 
pacientes que recibieron AINE2,3 y 2, no4,5. Existe incertidumbre en el impacto del uso de AINE 
sobre el dolor abdominal en pacientes con dengue (1 estudio no aleatorizado que incluyó 
238 pacientes con dengue y 91 eventos observa incidencias similares en pacientes expuestos 
(36%) y no expuestos (37%) a AINE)3. Existe incertidumbre en el impacto de los AINE sobre la 
lesión hepática en pacientes con dengue (1 estudio no aleatorizado)2 que incluyó  
977 pacientes con dengue, comunica un aumento en el riesgo de alanino-aminotransferasa 
(ALT) >300 U/L [OR = 2,1; IC 95%: 0,89-5] mientras que niveles de ALT >1000 U/L se 
observaron en 1,5% de pacientes que recibieron AINE y en ningún paciente que NO recibió 
AINE). 
Efectos secundarios de los AINE en general. Busse señala un aumento de riesgo de 
eventos gastrointestinales como náuseas y dolor abdominal en 3361 pacientes con lesión 
musculoesquelética aguda incluidos en 18 estudios aleatorizados (RR = 1,78; IC 95%: 
1,33-2,39) en pacientes que recibían AINE, en comparación con aquellos que no los 
recibían6. En resumen: el uso de AINE en pacientes con dengue podría asociarse a molestias 
gastrointestinales, como náuseas y dolor abdominal, mientras que el impacto en el riesgo 
de sangrados y la lesión hepática es incierto. La certeza de la evidencia es MUY BAJA a BAJA, 
considerando principalmente los problemas metodológicos y la incoherencia1-6.

MUY BAJA

a-d

Efectos secundarios del 
acetaminofeno

Efectos secundarios del paracetamol en pacientes con dengue. Existe incertidumbre en el 
impacto del paracetamol sobre el riesgo de sangrado en pacientes con dengue (2 estudios 
aleatorizados)7,8 observaron en total 2 eventos de sangrado gastrointestinal y 3 sangrados 
menores en 104 pacientes aleatorizados a paracetamol y ningún evento en 63 pacientes 
aleatorizados al grupo control (placebo o metamizol), respectivamente; 1 estudio  
no aleatorizado que incluyó 729 pacientes con dengue y 86 eventos registra proporciones 
similares en pacientes que recibieron paracetamol (12%), AINE (12,5%) o metamizol (9%)5. 
No se identificó evidencia directa o indirecta relevante que informe el impacto del uso de 
paracetamol sobre el dolor abdominal. El paracetamol podría aumentar el riesgo de elevación 
de las transaminasas y posiblemente no aumente el riesgo de falla hepática aguda de forma 
significativa (1 estudio aleatorizado)7, que incluyó 125 pacientes con dengue, registró un 
aumento de riesgo de valores de transaminasas mayor de 3 veces el límite superior normal en 
comparación con placebo (HR: 3,77; IC 95%: 1,36-10,5); 1 estudio aleatorizado que incluyó 
79 pacientes con dengue, indica ausencia de diferencias significativas en los valores de las 
transaminasas en comparación con metamizol8; 1 estudio no aleatorizado con ajuste por 
variables confundidoras que incluyó 77 pacientes con dengue y 31 eventos comunicó un 
aumento en el riesgo de elevación de transaminasas tres veces su valor normal (OR ajustado = 
4,62; IC 95%: 1,37-13) cuando se comparan dosis de tratamiento completo mayores y 
menores de 8 g; 2 estudios no aleatorizados con ajuste por variables confundidoras que 
incluyeron 2134 pacientes con dengue y 115 eventos, indicaron un aumento en el riesgo de 
valores de transaminasas mayores de 10 veces su valor normal (HR ajustado = 2,6; IC 95%: 
1,1-6) en comparación con no usar paracetamol en las 24 horas previas (OR ajustado = 3,4; 
IC 95%: 1,2-9,6) comparando dosis mayores y menores de 60 mg/kg/día respectivamente10,11; 
1 estudio aleatorizado que incluyó 125 pacientes con dengue y transaminasas basales con 
valores menores de 3 veces el límite superior normal, de los cuales 48 recibieron al menos 1 
dosis de paracetamol, señaló que no hubo casos de falla hepática7; 1 estudio no aleatorizado 
incluyó 113 pacientes hospitalizados con dengue y transaminasas con valores superiores 
a 3 veces el límite superior normal que recibieron paracetamol a pesar de dicho aumento, 
y comunicaron que no hubo casos de falla hepática aguda12. 
En resumen: el paracetamol podría no aumentar el riesgo de sangrados ni de falla hepática 
aguda en pacientes con dengue a las dosis diarias habituales (hasta 60 mg/kg o 4 g/día), 
si bien podría aumentar el riesgo de elevación de las transaminasas. No se dispone de 
información fiable para valorar el impacto de paracetamol sobre el dolor abdominal u otras 
molestias gastrointestinales. La certeza de la evidencia es BAJA a MUY BAJA, principalmente, 
por problemas metodológicos de los estudios incluidos e imprecisión5,7-11.

MUY BAJA

e,f
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Efectos secundarios del 
metamizol

Efectos secundarios del metamizol en pacientes con dengue. Díaz-Quijano, et al., compararon 
la evolución de 17 pacientes con dengue tratados con metamizol dentro de los primeros 4 días 
de enfermedad con 93 pacientes no tratados con metamizol4. Los resultados informaron una 
tasa mayor de dengue hemorrágico (RR = 7,29; IC 95%: 1,8-29,7) y trombocitopenia acentuada 
(RR = 10,94; IC 95%: 1,05-114,05) en el grupo que recibió metamizol. Sin embargo, 
las acentuadas limitaciones metodológicas del estudio (observacional retrospectivo sin ajuste 
por potenciales variables de confusión) determinan que los hallazgos mencionados no sean 
confiables. Díaz-Quijano, et al., buscaron predictores de sangrado espontáneo en una cohorte 
de 890 pacientes con dengue5. El consumo de metamizol no se asoció con un incremento en 
el riesgo de sangrado espontáneo. Sin embargo, las marcadas limitaciones metodológicas 
del estudio (observacional sin ajuste por potenciales confundidores) determinan que los 
hallazgos mencionados no sean confiables. Céspedes, et al., llevaron adelante un estudio 
aleatorizado en el que compararon paracetamol y metamizol para el tratamiento sintomático 
de 79 pacientes pediátricos con dengue y con signos de alarma8. No se observaron diferencias 
significativas en el riesgo de efectos adversos ni en la evolución de la enfermedad. La certeza 
en los mencionados resultados es BAJA por imprecisión, ya que la cantidad de pacientes y 
eventos incluidos resultó insuficiente para excluir la posibilidad de diferencias significativas. 
Rosaldo, et al., registraron la respuesta al metamizol de 50 pacientes con dengue, de los 
cuales 4 cumplieron criterios de fiebre hemorrágica por dengue13. Todos fueron tratados con 
metamizol con buena respuesta terapéutica y sin efectos colaterales de relevancia. La certeza 
en los resultados observados resultó BAJA por ausencia de un grupo control y el pequeño 
tamaño muestral. Gutierres-Lesmes, et al., informaron una asociación entre el tratamiento 
con metamizol y la mortalidad en 70 pacientes pediátricos con dengue14. Sin embargo, 
el estudio presenta marcadas limitaciones metodológicas (ausencia de ajuste por potenciales 
confundidores, tamaño muestral insuficiente) que determinan que los mencionados 
resultados no sean confiables. Efectos secundarios de metamizol en general. Kotter, et al., 
en una revisión sistemática de bibliografía especializada, identificaron 79 estudios que 
incluyeron 3716 pacientes que recibieron metamizol por corto plazo15. Los resultados 
muestran que el metamizol resultó seguro, sin diferencias en relación con el paracetamol 
o los AINE. No se observaron casos de agranulocitosis o muerte. En resumen, el cuerpo 
de evidencia existente sugiere que el metamizol podría ser seguro para el tratamiento 
sintomático de pacientes con dengue. La certeza de la evidencia es MUY BAJA a BAJA por 
problemas metodológicos de los estudios identificados y por imprecisión4,5,8,13-15.

MUY BAJA

g,h

Efectos secundarios de los 
esteroides

Efectos secundarios de los esteroides en pacientes con dengue. Zhang, et al., realizaron una 
revisión sistemática de la bibliografía especializada sobre estudios que evaluaron la eficacia 
y seguridad de los esteroides para el tratamiento de pacientes con dengue16. Dos estudios, 
que incluyeron 414 pacientes, señalaron efectos adversos como desenlace, sin una diferencia 
significativa entre esteroides y placebo. 
Efectos secundarios de los esteroides en general. Los esteroides se utilizan habitualmente 
en el tratamiento de distintas enfermedades y condiciones, por lo que sus efectos adversos 
son conocidos. Entre los más relevantes se encuentran la hiperglucemia, las infecciones y los 
eventos tromboembólicos. Sin embargo, estos son raros cuando los esteroides se utilizan en 
dosis antiinflamatorias y por períodos limitados. 
En resumen: la escasa evidencia disponible sobre el uso de esteroides en pacientes con 
dengue sugiere que estos serían seguros, por lo que podrían considerarse como alternativa 
para el manejo de los síntomas relacionados con esta enfermedad16-18.

BAJA

g,h

Efectos secundarios de los 
antihistamínicos

Efectos secundarios de los antihistamínicos en pacientes con dengue. El uso de 
antihistamínicos en pacientes con dengue podría no estar asociado con aumento del 
riesgo de efectos secundarios gastrointestinales, sangrados o daño hepático (en 1 estudio 
aleatorizado que incluyó 133 pacientes con dengue, 38 episodios de dolor abdominal, 
42 episodios de vómitos, 21 eventos de elevación de transaminasas, 8 sangrados y 2 eventos 
de falla hepática, se señalaron incidencias similares de los efectos detallados)19. Efectos 
secundarios de antihistamínicos en general. De Sutter et al., indicaron un aumento en el 
riesgo de sedación (OR = 1,64; IC 95%: 0,69-3,85; 6 estudios aleatorizados, 2624 pacientes 
y 190 eventos), y molestias gastrointestinales (OR = 1,46; IC 95%: 0,84-2,56; 5 estudios 
aleatorizados, 1586 pacientes, 53 eventos) en pacientes con resfriado común que recibieron 
antihistamínicos en comparación con aquellos que no los recibieron20. 
En resumen: el cuerpo de la evidencia sugiere que los antihistamínicos podrían aumentar 
el riesgo de sedación, mientras que podrían no impactar en el riesgo de sangrados o daño 
hepático en pacientes con dengue. El impacto sobre las molestias gastrointestinales es 
incierto. La certeza de la evidencia es BAJA, considerando fundamentalmente la imprecisión, 
los problemas metodológicos y la evidencia indirecta19,20.

BAJA

i,j

Notas

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; IC: intervalo de confianza; HR: cociente de riesgos instantáneos; OR: razón de momios; RR: riesgo relativo. 

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención (y 
su IC 95%). 

 

Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza moderada en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, pero existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado. 
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a   La certeza es MUY BAJA en las estimaciones de sangrado, considerando: 1) la fragilidad y la falta de notificación de la gravedad de los sangrados en la 
estimación ajustada, y 2) la ausencia de ajuste por otros variables y la heterogeneidad en las estimaciones de los estudios restantes. 

b   La certeza es MUY BAJA en la evidencia de dolor abdominal basada en estudios de pacientes con dengue, considerando que se sustentan en estudios 
NO aleatorizados sin ajuste por variables confundidoras. 

c   La certeza es BAJA en la evidencia de efectos secundarios gastrointestinales basados en evidencia de daño musculoesquelético, considerando: 1) el 
riesgo de sesgo de los estudios, y 2) la evidencia indirecta, ya que no se trata de pacientes con dengue. 

d   La certeza es MUY BAJA en las estimaciones de daño hepático, considerando: 1) que se sustenta en un estudio no aleatorizado sin ajuste por variables 
confundidoras, y 2) la fragilidad de las estimaciones. 

e   La certeza es MUY BAJA en la estimación de sangrado, considerando que se sustenta en: 1) 2 estudios aleatorizados sin detalles de los métodos de 
aleatorización y sin asesor ciego notificado, con 2 eventos mayores (véanse las fuentes 7 y 8), y 2) un estudio no aleatorizado sin ajuste por variables 
confundidoras y 86 eventos. 

f   La certeza es BAJA en la evidencia en las estimaciones de daño hepático, considerando que: 1) 1 estudio aleatorizado se detuvo de forma temprana luego 
de 23 eventos de transaminasas elevadas (3 veces su límite superior normal) y excluyó pacientes con hepatograma alterado al ingreso (véase la fuente 7), 
y 1 estudio aleatorizado no presenta detalles de la aleatorización, no notifica asesores ciegos y no queda clara la pérdida en el seguimiento (véase la 
fuente 8); 2) 4 estudios no aleatorizados tienen problemas metodológicos (los 4 estudios no especifican un grupo control definido por la NO utilización 
de paracetamol y los 3 que detallan un modelo de ajuste por variables confundidoras, no incorporaron a los modelos de regresión otros tratamientos 
como AINE o metamizol, no incluye en el modelo de regresión parámetros que definan la gravedad del dengue como choque o sangrados mayores (véase 
la fuente 11), y, en otro, se indicó pérdida frecuente del dato relacionado con la toma de paracetamol (véase la fuente 10).

g   Existen limitaciones metodológicas en los estudios primarios identificados. 
h   Se cuenta con insuficiente cantidad de efectos secundarios, de pacientes o de ambos.
i   La certeza es BAJA en las estimaciones basadas en el estudio de pacientes con dengue, considerando el riesgo de sesgo (método de ocultamiento de 

la asignación no comunicado y, además, no es claro que los asesores de eventos estén ciegos a la asignación) y la imprecisión definida por fragilidad 
(pequeño número de eventos). 

j   La certeza es BAJA en la estimación basada en pacientes con resfriado común, considerando la imprecisión definida por fragilidad (pequeño número de 
eventos) y la evidencia indirecta. 
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 8. CORTICOIDES PARA LOS PACIENTES CON 
ARBOVIROSIS GRAVE
Esteroides para los pacientes con arbovirosis grave

Población: pacientes con arbovirosis grave 

Intervención: con esteroides    

Comparación: sin esteroides 

Resultado
Número de 
participantes 
(estudios)

Efecto relativo 
 RR (IC 95%) 

Efectos absolutos anticipados (IC 95%)

Certeza Conclusiones
Sin esteroides

Con 
esteroides

Diferencia

Muerte 
Evaluado por muerte, 
sin otra especificación, 
dengue
Número de 
participantes: 284
(4 estudios clínicos 
aleatorizados)a

0,681

(0,42-1,11) 

Población de estudio

BAJA

b-e

El uso de 
esteroides 
podría disminuir 
la mortalidad 
en choque por 
dengue.

21,3%1
14,5%

(9-23,7) 

−6,8% menos 

(−12,4-2,3) 

Bajo

13,0%1
8,8%

(5,5-14,4) 

−4,2% 

(−7,5-1,4)

Alto

18,0%1
12,2%

(7,6-20) 

−5,8% 

(−10,4-2)

Muerte 
Evaluado por muerte y, 
a largo plazo, sepsis
Seguimiento: rango de 
60 días a 1 año 
Número de 
participantes: 6438
(9 ensayos clínicos 
aleatorizados) 

0,942

(0,89-1,00) 

Población de estudio

MUY BAJA

f,g

El uso de 
esteroides podría 
no aumentar 
la mortalidad 
en choque por 
dengue.

37,2%2
35,0%

(33,1-37,2) 

−2,2% 

(−4,1-0) 

Bajo

13,0%1
12,2%

(11,6-13) 

−0,8% 

(−1,4-0) 

Alto

18,0%1
16,9%

(16-18) 

−1,1% 

(−2-0) 

Necesidad de 
transfusión 
Número de 
participantes: 89
(2 ensayos clínicos 
aleatorizados)a

1,081

(0,52-2,24) 

Población de estudio

BAJA

b,d,e

El uso de 
esteroides podría 
no impactar en 
la necesidad 
de transfusión 
en pacientes 
con choque por 
dengue.

24,0%1
25,9%

(12,5-53,8) 

1,9% 

(−11,5-29,8) 

Bajo

21,0%1
22,7%

(10,9-47) 

1,7% 

(−10,1-26) 

Alto

26,0%1
28,1%

(13,5-58,2) 

2,1% 

(−12,5-32,2) 

Estancia hospitalaria
Evaluado con: días en 
el hospital
Número de 
participantes: 63
(1 ensayo clínico 
aleatorizado)a

-

La media 
estancia 
hospitalaria era 
6,2 días1

-

DM = 1,1 días 
mayor1

(1,83 menor a 
4,03 mayor) 

BAJA

d,g

El uso de 
esteroides podría 
no impactar 
en la estancia 
hospitalaria 
de pacientes 
con choque por 
dengue.
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Efectos secundarios: 
sangrado 
gastrointestinal
Evaluado con: número 
de casos con sangrado 
gastrointestinal
Número de 
participantes: 4243
(17 ensayos clínicos 
aleatorizados)a

1,092 

(0,86-1,38) 
5,5%2

6,0%

(4,7-7,5) 

0,5% 

(−0,8-2,1) 

MUY BAJA

h,i

Existe 
incertidumbre 
sobre el efecto 
de los esteroides 
en el sangrado 
gastrointestinal.

Efectos secundarios: 
alteraciones 
neuropsiquiátricas
Número de 
participantes: 1004
(5 ensayos clínicos 
aleatorizados)a

0,582

(0,33-1,03)
5,9%2

3,4%

(2-6,1) 

−2,5%

(−4-0,2) 

MUY BAJA

j,k

Existe 
incertidumbre 
sobre el efecto de 
los esteroides en 
las alteraciones 
neuropsiquiátricas.

Efectos secundarios: 
infarto agudo de 
miocardio 
Evaluado con: número 
de pacientes con 
infarto agudo de 
miocardio
Número de 
participantes: 1080
(3 ensayos clínicos 
aleatorizados)a

0,912

(45,00-1,82) 
2,6%2

2,4%

(4,7-100) 

−0,2% 

(2,1-114,7) 

MUY BAJA

j,k

Existe 
incertidumbre 
sobre el efecto 
de los esteroides 
sobre el infarto 
agudo de 
miocardio.

Notas

DM: diferencia media; IC: intervalo de confianza; RR: riesgo relativo. 

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención (y 
su IC 95%). 

Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza moderada en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, pero existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado.

a   No fue especificado en la revisión. 
b   Estudios con riesgo incierto de sesgo de selección. Los autores de la revisión no detectaron riesgo de sesgo alto en ninguno de los ítems para los ensayos 

incluidos. 
c   Los estudios incluidos tienen problemas metodológicos. 
d   La clasificación usada en la selección de la población no corresponde a la clasificación actual. La población incluida corresponde a pacientes con choque 

por dengue y la población de interés corresponde a casos de arbovirosis grave. 
e   Intervalo de confianza amplio que cruza por valor nulo, número reducido de eventos y bajo porcentaje de reducción del riesgo. 
f   Uno de 9 estudios realizados en pacientes con dengue. 
g   Intervalo de confianza amplio que cruza por valor nulo en el cual el rango del intervalo afecta la decisión clínica. 
h   Solo incluye un estudio realizado en pacientes con dengue. 
i   Número de eventos: 115, reducción relativa del riesgo de 0,5%. Se considera que no alcanza el tamaño óptimo de muestra. 
j   No incluye estudios realizados en población con dengue grave. 
k   Intervalo de confianza amplio que cruza por valor nulo, menos de 100 eventos y una reducción relativa del riesgo inferior a 30%. 

Fuentes

1.  Zhang F, Kramer CV. Corticosteroids for dengue infection. Cochrane Database Syst Rev. 2014;2014(7):CD003488. Disponible en:  
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003488.pub3.

2.   Rochwerg B, Oczkowski SJ, Siemieniuk RAC, Agoritsas T, Belley-Cote E, D’Aragon F, et al. Corticosteroids in sepsis: an updated systematic review and 
meta-analysisCare Med. 2018;46(9):1411-20. Disponible en: https://doi.org/10.1097/CCM.0000000000003262.
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 9. INMUNOGLOBULINAS PARA LOS PACIENTES 
CON ARBOVIROSIS GRAVE

Inmunoglobulina intravenosa para los pacientes con arbovirosis grave (versión modificada

Población: pacientes con arbovirosis grave 

Intervención: con inmunoglobulina intravenosa 

Comparación: sin inmunoglobulina

Resultado
Número de 
participantes 
(estudios)

Efecto relativo 
 RR (IC 95%) 

Efectos absolutos anticipados (IC 95%)

Certeza ConclusionesSin 
inmunoglobulinas 

Con 
inmunoglobulinas

Diferencia

Muerte
Número de 
participantes: 77
(2 ensayos clínicos 
aleatorizados)

0,88

(0,06-13,25)1,2
3%2

2,7%

(0,2-35,8) 

-0,4% 

(−2,8-37,1)a

MUY BAJA

b-d

Existe 
incertidumbre en 
el impacto de las 
inmunoglobulinas 
en la mortalidad 
de pacientes con 
dengue grave.

Sangrado clínicamente 
significativo
Evaluado con: escala 
OMS de grado 2
Seguimiento: 6 días
Número de 
participantes: 30
(1 ensayo clínico 
aleatorizado)

En todos los pacientes incluidos en el estudio, las manifestaciones hemorrágicas 
mejoraron a las 36 horas de iniciado el tratamiento (con o sin inmunoglobulina)1.

MUY BAJA

b-d

Efectos secundarios 
(hemólisis 
extravascular)
Evaluado con: valor 
de hemoglobina 
luego de realizada la 
intervención
Seguimiento:  
2-6 días. 
Número de 
participantes: 77
(2 ensayos clínicos 
aleatorizados) 

Los estudios valoraron la hemólisis extravascular, mediante el descenso máximo 
del valor de hemoglobina; en uno de los estudios2 los valores máximos de 
descenso de hemoglobina no fueron diferentes entre los grupos (promedio grupo 
anti-D: 19,6 g/L; promedio placebo: 17,2 g/L). En el segundo ensayo1, se indicó 
que los valores de hemoglobina iniciales fueron 14,1 g/L en el grupo con anti-D 
y 14,3 g/L en el grupo control. A las 48 horas después de la aplicación de la 
intervención, el valor promedio de hemoglobina en el grupo que recibió la anti-D 
fue de 13,7 g/L (p = 0,253), sin notificar los valores promedio de hemoglobina a 
las 48 horas para el grupo control.

MUY BAJA

b,c,e,f

Aumento en el número 
de plaquetas
Evaluado con: 
incremento mayor de 
20 000/mm3 a  
50 000/mm3 del 
basal1,2

Seguimiento: 5-6 días

Dos de los estudios comunicaron ausencia de diferencias en los cambios del 
número de plaquetas entre pacientes que recibieron y los que no recibieron 
inmunoglobulinas1,3. En otro se informó que en la población pediátrica que 
participó en el estudio2 el 80% de los pacientes que recibieron anti-D mejoraron 
con el tratamiento, en comparación con 40% del grupo placebo (valores de 
significación no comunicados por los estudios), mientras que la reacción en 
la población adulta fue de 71% para ambos brazos; al comparar por el número 
inicial de plaquetas, en la población con conteos inferiores a 50 000/mm3, 
la mejoría fue de 75% en el grupo que recibió anti-D y de 58% en el grupo que 
recibió placebo (valores de significación no comunicados) y, en el grupo de los 
pacientes con conteos entre 50 000/mm3 y 100 000/mm3, la frecuencia de 
mejoría fue de 92% en el grupo de anti-D y de 90% en el grupo placebo (valores 
de significación no comunicados).

MUY BAJA

b,d

Notas 

IC: intervalo de confianza, RR: riesgo relativo.

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención (y 
su IC 95%). 

Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza MODERADA en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, pero existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado.
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Notas 
a  Información obtenida mediante un estimador de resumen de los dos estudios, del programa RevMan, mediante metaanálisis de efectos aleatorios para 

obtención de RR.
b  Hubo estudios con limitaciones en el riesgo de sesgo de notificación selectiva de los desenlaces. 
c  La población de los estudios fue clasificada con un sistema anterior (dengue hemorrágico), en vez de la clasificación actual (dengue grave o con signos de 

alarma). 
d  El tamaño de la muestra fue pequeño con un intervalo amplio que cruza por valor nulo.
e  No fue posible determinar el grado de heterogeneidad debido a información incompleta publicada por los estudios. 
f  Tamaño de muestra pequeño. Debido a la ausencia de información referente a la dispersión de la información, no fue posible estimar la precisión por 

medio de un tamaño óptimo de muestra o el cálculo de intervalos de confianza. 
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 10. USO DEL PRESERVATIVO PARA LA PREVENCIÓN 
DE LA TRANSMISIÓN NO VECTORIAL DEL VIRUS DEL ZIKA

Uso del preservativo para la prevención de la transmisión no vectorial del virus del Zika 

Población: personas expuestas a la transmisión no vectorial del virus del Zika 

Intervención: relaciones sexuales con preservativo 

Comparación: relaciones sexuales sin preservativo

Resultado
Número de participantes 
(estudios)

Impacto Certeza

Transmisión sexual
Evaluado con: casos confirmados 
de transmisión de la infección por 
el virus del Zika por vía sexual
(18 estudios observacionales) 

Una revisión sistemática cualitativa evaluó el riesgo de transmisión de la infección 
por el virus del Zika por medio de relaciones sexuales. La revisión compiló 18 estudios 
que indicaron la transmisión de persona a persona, para un total de 27 episodios de 
infección probable o confirmada por el virus del Zika. Los mecanismos más frecuentes 
registrados fueron hombre a mujer (25/27), hombre a hombre (1/27) y mujer a hombre 
(1/27). Los casos fueron confirmados por pruebas serológicas o por reacción en cadena 
de la polimerasa (PCR); los autores no comunicaron los métodos de confirmación en la 
población que tuvo las relaciones sexuales con los casos índice1.

MUY BAJA

a,b

Transmisión sexual 
(67 estudios observacionales) 

Una revisión sistemática1 describió los desenlaces de transmisión sexual del zika. 
La frecuencia notificada de transmisión sexual fue de 52/5627 casos en Estados Unidos 
de América (Centros para el Control y la Prevención de Enfermedades, CDC por su sigla en 
inglés) y de 20/1737 casos en Europa. De manera complementaria a las notificaciones de 
los organismos de salud, la revisión incluyó 24 notificaciones con un total de 36 parejas 
con transmisión sexual primaria del virus del Zika; la transmisión de las parejas fue de 
casos índice que regresaron de zonas donde el zika era endémico. De manera similar que 
la otra revisión incluida, los mecanismos más frecuentes de transmisión fueron de hombre 
a mujer y por relación pene-vagina, aunque también se comunicaron como posibles rutas 
de transmisión el sexo oral y el sexo anal2.

MUY BAJA

c

Transmisión sexual: uso de 
preservativo
(10 ensayos clínicos 
aleatorizados) 

Una revisión sistemática que incluyó 10 ensayos clínicos aleatorizados que evaluaron la 
eficacia de intervenciones complejas de promoción de uso de preservativo, mostró una 
reducción significativa en el riesgo de infecciones de transmisión sexual3.

MODERADA

d

Transmisión asociada al uso del 
preservativo 
(14 estudios observacionales) 

Seroconversión en los usuarios catalogados como “siempre usan preservativo”: 
frecuencia, 11/587 personas; incidencia: 1,14 por cada 100 personas/año. 
Seroconversión en los usuarios catalogados como “nunca usan preservativo”: frecuencia, 
40/276; incidencia, 6,68 por cada 100 personas/año4.

MUY BAJA

d,e

Notas 

El riesgo en el grupo de intervención (y su IC de 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparación y en el efecto relativo de la intervención 
(y su IC de 95%). 

IC: intervalo de confianza. 

Grados de certeza de la evidencia del grupo de trabajo GRADE

Certeza ALTA: estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima al estimado.

Certeza MODERADA: tenemos una confianza MODERADA en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real esté cerca del estimado, pero existe la 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Certeza BAJA: nuestra confianza en la estimación del efecto es limitada. El efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado.

Certeza MUY BAJA: tenemos muy poca confianza en la estimación del efecto. Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente del estimado. 

a   Los autores de la revisión indican una MODERADA calidad global de la evidencia, sin especificar la calidad de las notificaciones de caso incluidas. 
b   Ausencia de comparador dado el diseño 
c   En la evaluación del riesgo de sesgo, hubo 7/66 notificaciones con concepto de “certeza diagnóstica alta “ en las parejas sexuales de los casos índice. 
d   La evidencia provino de estudios que evaluaron el papel del uso de preservativo en la seroconversión de pacientes con VIH. 
e   Pese a que no hay información cuantitativa sobre el grado de heterogeneidad, los autores señalan una heterogeneidad significativa entre las cohortes 

para evaluar la seroconversión en población que nunca usaba condones. 

Fuentes
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CUADRO DE RESUMEN DE RESULTADOS 11. LACTANCIA MATERNA EN LAS PACIENTES CON 
ZIKA

Suspender la lactancia materna comparada con mantener la lactancia materna para la prevención de 
la transmisión no vectorial del virus del Zika

Paciente o población: personas expuestas a la transmisión no vectorial del virus del Zika 

Intervención: suspender la lactancia materna  

Comparación: mantener la lactancia materna

Resultado
Número de participantes 
(estudios)

Impacto Certeza

Transmisión de la enfermedad 
Evaluado con: número de casos 
confirmados con zika
Número de participantes: 3
(2 estudios observacionales) 

Una revisión sistemática de la bibliografía especializada1 evaluó el riesgo de transmisión 
no vectorial del virus del Zika asociado a la lactancia materna. Como resultado, la revisión 
encontró dos notificaciones de caso correspondientes a un total de 3 parejas de madre 
e hijo. La primera madre inició la lactancia materna el día 1 del posparto, el día 2 del 
posparto se confirmó la infección por el virus del Zika por PCR en saliva y suero, y al 
día 3, se confirmó la infección en el recién nacido por PCR en suero y saliva. La segunda 
madre obtuvo confirmación de la infección por PCR en suero los días 1 y 5 del posparto e 
inició lactancia materna al día 3 del posparto. La prueba PRC en suero del recién nacido 
los días 0 y 3 fue negativa, pero se tornó positiva en las evaluaciones de los días 4 y 7. 
La tercera madre inició la lactancia el día del parto y desarrolló fiebre y exantema los días 
subsecuentes. El día 3 se confirmó la infección por medio de PCR en suero. Los datos del 
recién nacido fueron notificados como ambiguos. Con base en estos resultados, en las 
directrices de la OMS sobre alimentación infantil en zonas de transmisión del virus del 
Zika figura una recomendación a favor de la lactancia materna en madres con cuadro 
sospechoso, probable o confirmado de infección por el virus del Zika2. 

MUY BAJA

a

Notas
a  La evidencia corresponde a notificaciones de casos.

PCR: reacción en cadena de la polimerasa.

Fuentes
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ANEXO 5. Cuadros GRADE de evidencia a recomendaciones

MARCO DE REFERENCIA 1. SIGNOS DE ALARMA Y CRITERIOS DE HOSPITALIZACIÓN DE 
LOS PACIENTES CON DENGUE

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

En una revisión sistemática se identificaron 291 964 casos asociados a brotes de dengue notificados 
en la bibliografía especializada. La mayoría fueron de China, Singapur y Malasia, mientras que 19,4% 
de estos casos fueron registrados en la Región de las Américas. La mitad de los brotes ocurrieron en 
zonas urbanas y la edad media de las personas infectadas fue de 30 años1.

La incidencia de casos de dengue al año en todo el mundo es de 58,4 millones, de los cuales 10,53 
millones son internados y 13 586 fallecen a causa de esta enfermedad2.

En zonas endémicas, aproximadamente 10% de los episodios de fiebre corresponden a dengue 
confirmado, de los cuales 11,1% requieren hospitalización3.

En una revisión sistemática que evaluó la seroprevalencia de dengue, chikunguña y zika, se informó 
una prevalencia de dengue asintomático entre 22% y 99% (media 65%), de chikunguña asintomático 
entre 4% y 65% (media 26%) y de zika asintomático entre 29% y 80% (media 55%). Estas 
estimaciones no difirieron significativamente entre continentes para ninguno de los arbovirus4.

No se presentaron observaciones 
adicionales.

EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

Véase el cuadro de resumen de resultados 2 (anexo 4). Se identificaron los siguientes 
factores pronósticos o marcadores de 
dengue grave:
Acortamiento de la presión de pulso
Insuficiencia renal aguda
Hipotensión arterial
Trastorno del sensorio
Sangrado (incluidas las mucosas)
Acumulación de líquidos
Aumento del tiempo de llenado 
capilar
Embarazo (especialmente el tercer 
trimestre)
Disnea o dificultad respiratoria
Hepatomegalia
Dolor abdominal
Hematuria microscópica
Trombocitopenia
Coagulopatía
Esplenomegalia
Elevación de las transaminasas
Aumento progresivo del hematocrito
Vómitos
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EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

Véase el cuadro de resumen de resultados 2 (anexo 4). Se identificaron los siguientes 
factores como NO predictores ni 
marcadores de dengue grave:
Fiebre elevada
Prueba de torniquete positiva
Diarrea
Rinorrea
Anorexia o hiporexia
Petequias o equimosis
Náuseas
Obesidad (considerada como factor 
de riesgo potencial y no predictor 
potencial)
Desnutrición
Erupción cutánea
Tos
Leucopenia
Dolor retroocular
Cefalea
Mialgias o artralgias

CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

Véase el cuadro de resumen de resultados 2 (anexo 4).

Cuadro 1. Predictores de enfermedad grave en pacientes con dengue, chikunguña o zika

Certeza de la 
evidencia

Dengue Chikunguña Zika

ALTA
(factores pronósticos 
confirmados)

 – Dolor abdominal
 – Trastornos del 

sensorio
 – Sangrado (incluye 

las mucosas)
 – Acumulación de 

líquidos
 – Disnea o dificultad 

respiratoria
 – Hepatomegalia
 – Trombocitopenia
 – Elevación de las 

transaminasas
 – Aumento 

progresivo del 
hematocrito

 – Vómitos

- -

MODERADA 
(probables factores 
pronósticos)

 – Acortamiento de la 
presión de pulso

 – Hipotensión 
arterial

- -

BAJA 
(posibles factores 
pronósticos)

 – Insuficiencia renal 
aguda

 – Aumento del 
tiempo de llenado 
capilar

 – Embarazo
 – Tercer trimestre de 

embarazo (frente a 
primer trimestre)

 – Hematuria 
microscópica

 – Coagulopatía
 – Esplenomegalia
 – Fiebre elevada
 – Prueba de 

torniquete positiva
 – Diarrea

 – Insuficiencia renal 
aguda

 – Trastorno del 
sensorio

 – Sangrado 
 – Disnea o dificultad 

respiratoria
 – Elevación de las 

transaminasas
 – Dolor abdominal
 – Rinorrea
 – Anorexia o 

hiporexia
 – Petequias o 

equimosis
 – Erupción cutánea
 – Tos
 – Compromiso 

reumático grave 
inicial

 – Cefalea
 – Náuseas

El panel acordó que las variables 
predictoras que no estuviesen 
sustentadas en certeza de la 
evidencia MODERADA o ALTA, 
no serían consideradas como signo 
de alarma ni como criterios de 
hospitalización.
De los potenciales factores 
pronósticos identificados, los que 
cumplieron esta condición fueron:
Hematuria microscópica
Coagulopatía
Esplenomegalia
Embarazo
Aumento del tiempo de llenado 
capilar
Insuficiencia renal aguda
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VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre o variabilidad elevadas.
 f Podría haber incertidumbre o variabilidad 

elevadas.
 f Probablemente no hay incertidumbre ni 

variabilidad elevadas.
 L No hay variabilidad ni incertidumbre 

elevadas.

No se identificó evidencia. El panel consideró que todos o casi 
todos los pacientes preferirían que se 
utilicen aquellos factores pronósticos 
que mejor predicen el riesgo de 
evolución a enfermedad grave.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan grandes son los recursos necesarios (costos)?

Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

En múltiples revisiones sistemáticas se informó que el impacto económico del dengue es importante, 
tanto en América Latina (entre US$ 1,73 y US$ 3000 millones por año) como en otros continentes 
(aproximadamente US$ 9000 millones en todo el mundo)2,5-7. El impacto más grande correspondería a 
costos asociados a la pérdida de productividad5 y a los costos asociados a la hospitalización8.

El costo global estimado por caso de dengue fue de US$ 70,1 para pacientes que requieren 
hospitalización, US$ 51,16 para pacientes ambulatorios y US$ 12,94 para casos fuera del sistema de 
salud2.

En un estudio que evaluó el impacto económico del dengue en Vietnam, se informó que 47,2% de las 
familias tuvo que pedir dinero prestado para poder tratar la enfermedad, y 72,9% manifestó que la 
enfermedad impactó sobre la economía familiar9.

Por su elevada frecuencia, 
se consideró que la inclusión 
de la trombocitopenia entre los 
signos de alarma o los criterios de 
hospitalización, probablemente se 
asociaría a un incremento sustancial 
en la utilización de recursos, el cual 
podría impactar de forma negativa 
en el adecuado desarrollo de las 
estrategias para el manejo de esta 
enfermedad, especialmente en el 
contexto de una epidemia. 
El caso de la elevación de las 
transaminasas que requiere de una 
evaluación específica de laboratorio, 
es probable que se asocie también 
con un incremento sustancial en los 
costos.

EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

Múltiples estudios realizados en países de América Latina y el Caribe sugieren, en su conjunto, 
que aquellos pertenecientes a estratos socioeconómicos más bajos se encuentran en desventaja. 
Este grupo tiene menos acceso a los servicios médicos, los medicamentos y la educación10-24.

Según el análisis de la información obtenida entre el 2005 y el 2010, se informó que, entre los 
distintos países de la Región, las inequidades en la salud fueron peores en Haití, Guatemala, Bolivia 
(Estado Plurinacional de), Venezuela (República Bolivariana de) y Honduras. En contraste, los cinco 
países con mejor estatus de salud fueron Cuba, Argentina, Uruguay, Chile y México21.

Para una gran parte de la sociedad, los gastos en medicamentos continúan siendo un componente 
importante de los gastos de bolsillo debido a la falta de servicios adecuados de cobertura médica. 
La media de gastos de bolsillo en medicamentos en la Región, se estimó en US$ 97 per cápita, en un 
rango de US$ 7 en Bolivia (Estado Plurinacional de) a más de US$ 160 en Argentina y Brasil25.

La seroprevalencia de dengue, chikunguña y zika se asoció fundamentalmente a la edad y a factores 
socioeconómicos, del medioambiente y de la conducta. Las clases sociales más bajas, que viven en 
zonas urbanas y en condiciones que favorecen el desarrollo del vector, son las que presentaron mayor 
probabilidad de seroprevalencia positiva4.

En una revisión sistemática que incluyó 12 estudios, se encontró que en 9 de ellos había asociación 
entre alguna variable relacionada con el estatus socioeconómico bajo y el riesgo de dengue26.

En un estudio en que se analizó la exposición a la violencia por zona geográfica dentro de la ciudad de 
Cali, Colombia, se informó que dicha exposición se asociaba con infección por arbovirus27.

La mayoría de los factores 
pronósticos identificados son 
fácilmente aplicables en cualquier 
ámbito por lo que es improbable que 
exista un impacto negativo sobre la 
equidad. Sin embargo, la inclusión 
de la elevación de las transaminasas, 
que requiere un análisis específico 
de laboratorio, podría reducir la 
equidad.
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VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

No se identificó evidencia. Se consideró que no sería factible 
establecer algunos de los potenciales 
factores pronósticos identificados 
como signos de alarma, por el 
momento en el que se presentan. 
El panel acordó que el acortamiento 
de la presión de pulso, la disnea, 
el sangrado mayor y la hipotensión 
arterial se presentan tardíamente 
y forman parte de la definición de 
dengue grave, por lo cual no serían 
manifestaciones clínicas apropiadas 
para ser utilizadas como signos de 
alarma, pero sí como criterios de 
hospitalización.

Conclusiones

Recomendaciones

1. Los siguientes factores deberían utilizarse como signos de alarma de evolución a dengue grave: 

• Dolor abdominal

 – Justificación: por la progresión al choque por dengue. 

 – Aclaración: progresivo hasta ser continuo o sostenido e intenso y al final de la etapa febril.

• Trastorno del sensorio

 – Aclaración: irritabilidad, somnolencia, letargo.

• Sangrado de mucosas

 – Aclaración: gingivorragia, epistaxis, sangrado vaginal no asociado con la menstruación, hematuria.

• Acumulación de líquidos

 – Justificación: se decide incluir como signo de alarma porque su solo hallazgo o detección no define ni indica la gravedad de la 
enfermedad. 

 – Aclaración: detectada por clínica, por estudios por imágenes, o ambos, al final de la etapa febril. 

• Hepatomegalia

 – Aclaración: de instalación brusca. Mayor de 2 cm por debajo del reborde costal.

• Aumento progresivo del hematocrito

 – Justificación: signo cardinal de la extravasación. 

 – Aclaración: se reforzará la capacitación de los médicos para valorar otros signos CLÍNICOS de alarma de forma temprana para 
no retrasar la reanimación a la espera de los resultados de laboratorio.

• Vómitos

 – Aclaración: debe valorarse la recurrencia para definirla como signo de alarma, considerado como la presencia de tres o más en 
una hora o cuatro en seis horas.

2. Los siguientes factores NO deberían utilizarse como signos de alarma de evolución a dengue grave:

• Sangrado clínicamente relevante (no incluye el sangrado de mucosas)

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Dificultad respiratoria

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Trombocitopenia

 – Justificación: 1) la frecuencia del evento y los problemas de factibilidad de las admisiones hospitalarias y 2) se consideró que no 
es un signo de extravasación que implique la necesidad de hidratación parenteral inmediata.
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• Elevación de las transaminasas

 – Justificación: 1) los valores de ALT mayores de 1000 U/L forman parte de la definición o son manifestación de dengue grave;  
2) la variabilidad en la definición de elevación determinó la dificultad para aplicar este factor de riesgo como signo de alarma, 
y 3) los costos para la determinación sistemática en la valoración del caso sospechoso de dengue. 

• Acortamiento de la presión de pulso

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Hipotensión arterial

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Hematuria microscópica

 – Justificación: la certeza de la evidencia BAJA.

• Coagulopatía

 – Justificación: la certeza de la evidencia BAJA.

• Esplenomegalia

 – Justificación: la certeza de la evidencia BAJA.

3. Los siguientes criterios deberían utilizarse para decidir la hospitalización o el ingreso a una unidad de dengue: 

• Pacientes con los signos de alarma establecidos en estas directrices

• Pacientes con dengue grave, según la definición de la OMS del 20091

Otros criterios:

• Dificultad respiratoria

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Acortamiento de la presión de pulso

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Hipotensión arterial

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Insuficiencia renal aguda

 – Justificación: la presencia de insuficiencia renal aguda resultó un factor pronóstico para enfermedad grave.

• Aumento del tiempo de llenado capilar

 – Justificación: forma parte de la definición o es manifestación de dengue grave.

• Embarazo

 – Justificación: el embarazo, en especial en el tercer trimestre, resultó un factor pronóstico para enfermedad grave.

• Coagulopatía

 – Justificación: a pesar de estar sustentada por certeza de la evidencia BAJA, el panel consideró que la coagulopatía podría ser una 
manifestación de enfermedad grave, por lo cual se la incluyó como criterio de ingreso.

• Intolerancia a la vía oral

 – La hidratación oral es un pilar fundamental del manejo de pacientes con dengue. 

• Otros

 – Otros factores que pueden determinar la necesidad de hospitalización de pacientes con dengue incluyen: la presencia de 
comorbilidades diferentes de las mencionadas antes, los extremos de la vida, y condiciones sociales y ambientales. La decisión 
de admitir pacientes con las mencionadas condiciones deberá individualizarse. 

Consideraciones del subgrupo

No se enunciaron consideraciones del subgrupo.

1  Véase la definición en Organización Panamericana de la Salud, Programa Especial para la Investigación y Capacitación de Enfermedades Tropicales. Dengue: 
Guías para el diagnóstico, tratamiento, prevención y control de [Internet]. Washington, D.C.: OPS; 2010. Disponible en: iris.paho.org/handle/10665.2/31071.

http://iris.paho.org/handle/10665.2/31071
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Consideraciones de implementación

No se enunciaron consideraciones de implementación.

Prioridades de investigación

Evaluar las comorbilidades como factores pronósticos.
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MARCO DE REFERENCIA 2. HIDRATACIÓN ORAL INTENSA DE LOS PACIENTES CON DENGUE

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

Además del riesgo de extravasación de plasma, los pacientes 
con dengue pueden deshidratarse debido a fiebre, vómitos, 
diarrea y anorexia. Por lo tanto, si el manejo no es adecuado, 
pueden evolucionar a formas grave de la enfermedad1. 
La hidratación oral intensa podría mejorar la evolución 
de estos pacientes. manteniendo un adecuado volumen 
plasmático circulante2.

No se presentaron observaciones adicionales.

EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Insignificantes
 f Pequeños
 f Moderados
 L Grandes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 3 (anexo 4). El panel consideró como muy relevantes los 
efectos sobre la hospitalización y la necesidad de 
hidratación parenteral.

EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 f Pequeños
 L Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 3 (anexo 4). No se presentaron observaciones adicionales.
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CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f MUY BAJA
 L BAJA
 f MODERADA
 f Alta
 f Ningún estudio 

incluido

Desenlaces Importancia Certeza de la 
evidencia

Hospitalización
Evaluado con: impacto de 
una estrategia para aumentar 
y registrar la ingestión oral 
de líquidos en pacientes con 
tres o más días de fiebre y 
trombocitopenia
Seguimiento: 2 meses 

CRÍTICA
BAJA

a,b

Hospitalización
Evaluado con: consumo de 
más de 5 vasos de agua en 
pacientes con dengue y sin 
choque (fiebre por dengue o 
fiebre por dengue hemorrágico)

CRÍTICA
BAJA



Necesidad de hidratación 
parenteral
Evaluado con: impacto de 
una estrategia para aumentar 
y registrar la ingestión oral 
de líquidos en pacientes con 
tres o más días de fiebre y 
trombocitopenia
Seguimiento: 2 meses 

ELEVADA
BAJA

a,b

Evolución clínica
Evaluado con comparación 
entre la hidratación por vía oral 
y la parenteral en pacientes 
con dengue sin choque (fiebre 
por dengue hemorrágico I-II)

CRÍTICA
MUY BAJA

c,d

Evolución clínica Evaluado con: 
comparación entre solución 
isotónica y agua por vía oral, 
en adición a hidratación 
parenteral, en pacientes con 
dengue NO grave

CRÍTICA
MUY BAJA

a,d,e

No se presentaron observaciones adicionales.

Notas
a Ausencia de estudios con enmascaramiento, pérdida significativa 

de información o ambas.
b El IC de 95% incluye la ausencia de beneficios.
c Estimaciones no ajustadas.
d Tamaño óptimo de muestra no alcanzado.
e Todos los pacientes fueron tratados con hidratación parenteral. 

En los pacientes que no reciben hidratación parenteral, el efecto 
de la intervención podría ser significativamente distinto.

VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 L No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se identificó evidencia. El panel consideró que, teniendo en cuenta las 
características de la intervención, todas o casi 
todas las personas preferirían recibirla.
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BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 L Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 f No lo sé.

No aplica. No se presentaron observaciones adicionales.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 L Ahorros elevados
 f Varían
 f No lo sé

En múltiples revisiones sistemáticas se informó que el impacto 
económico del dengue es importante, tanto en América Latina 
(entre US$ 1,73 y US$ 3000 millones por año) como en otros 
continentes (aproximadamente US$ 9000 millones en todo 
el mundo)3-6. El impacto más grande correspondería a costos 
asociados con la pérdida de productividad3 y a los costos 
asociados con la hospitalización7.

El costo global estimado por caso de dengue fue de US$ 70,1 
para pacientes que requieren hospitalización, US$ 51,16 para 
pacientes ambulatorios y US$ 12,94 para casos fuera del 
sistema de salud6.

En un estudio que evaluó el impacto económico del dengue en 
Vietnam, se informó que 47,2% de las familias tuvo que pedir 
dinero prestado para poder tratar la enfermedad, y 72,9% 
manifestó que la enfermedad impactó sobre la economía 
familiar8.

En un estudio en Brasil, se informó un costo significativo 
asociado con las hospitalizaciones por dengue (2,5% del 
producto interno bruto de la localidad en la que se realizó la 
observación)9.

Sobre la base de que los costos directos de la 
hidratación oral son menores y que podrían 
reducirse las hospitalizaciones, el panel 
consideró que la intervención podría asociarse a 
ahorros importantes.

EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Reducido
 f Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 L Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

Múltiples estudios realizados en países de América Latina y el 
Caribe sugieren, en su conjunto, que aquellos pertenecientes 
a estratos socioeconómicos más bajos se encuentran en 
desventaja. Este grupo tiene menos acceso a servicios 
médicos, medicamentos y educación10-23.

Según el análisis de la información obtenida entre el 2005 y el 
2010, se informó que, entre los distintos países de la Región, 
las inequidades en la salud fueron peores en Haití, Guatemala, 
Bolivia (Estado Plurinacional de), Venezuela (República 
Bolivariana de) y Honduras. En contraste, los cinco países con 
mejor estatus de salud fueron Cuba, Argentina, Uruguay, Chile 
y México21.

Para una gran parte de la sociedad, los gastos en 
medicamentos continúan siendo un componente importante 
de los gastos de bolsillo debido a la  
falta de servicios de cobertura médica adecuados. La media de 
gastos de bolsillo en medicamentos per cápita en la Región, 
se estimó en US$ 97, en un rango de US$ 7 en Bolivia (Estado 
Plurinacional de) a más de US$ 160 en Argentina y Brasil24 

En regiones con menor acceso a servicios de 
salud de alta complejidad, una intervención 
sencilla, aplicable en atención primaria y que 
reduzca las intervenciones más complejas, 
favorece la equidad.
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ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

En un estudio en el que la intervención consistió en entregar 
un vaso y una planilla de registro de hidratación oral a los 
pacientes, se logró incrementar el aumento de la ingestión 
hídrica por vía oral en 500 ml por día25.

El panel consideró que la intervención es 
aceptable.

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

En un estudio en el que la intervención consistió en entregar 
un vaso y una planilla de registro de hidratación oral a los 
pacientes, se logró incrementar el aumento de la ingestión 
hídrica por vía oral en 500 ml por día25.

El panel consideró que es factible implementar la 
intervención.

Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido.

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
adicional en contra de la 

intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 



Conclusiones

Recomendación

Se recomienda utilizar un esquema de hidratación oral intensa en pacientes con dengue (recomendación FIRME sustentada con certeza 

de la evidencia BAJA. La recomendación FIRME no se adapta a ninguna de las situaciones paradigmáticas propuestas para emitir 
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recomendaciones FIRMES con BAJA certeza de la evidencia26. Sin embargo, teniendo en cuenta que la intervención no es costosa, 

y es de fácil implementación y funcionamiento, generaría grandes beneficios, sobre todo en el contexto de una epidemia, el panel 

decidió emitir una recomendación FIRME.

Justificación

El panel dio un peso muy importante a los potenciales beneficios en términos de reducción de las hospitalizaciones y la necesidad de 

hidratación parenteral, y a la sencillez de la intervención, la cual facilita su implementación (aún en el ámbito de la atención primaria), 

además de su positivo impacto en la equidad. En este contexto, el panel decidió emitir una recomendación FIRME, a sabiendas de 

que no se adapta a las líneas directrices del sistema GRADE.

Consideraciones del subgrupo

El panel consideró que la recomendación debería aplicarse a todos los pacientes que cursen con una infección por el virus del dengue.

Consideraciones de implementación

La intervención se implementa en el ámbito de la atención primaria. Para esto, pueden utilizarse distintas herramientas, como la 

entrega de vasos con cuantificación de volumen o planillas para contabilizar la ingestión de líquidos.

Prioridades de investigación

No se enunciaron prioridades de investigación.
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MARCO DE REFERENCIA 3. HIDRATACIÓN PARENTERAL PARA PACIENTES CON DENGUE Y 
SIGNOS DE ALARMA

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

La restauración adecuada del volumen plasmático circulante es 
la piedra angular del manejo de los pacientes con choque grave. 
Las guías de la OMS de 1975 y de la OPS del 2016, vigentes en 
la actualidad, recomiendan la infusión inicial de cristaloides 
a los pacientes con choque por dengue, seguida por bolos de 
coloides para casos resistentes al tratamiento1,2. Sin embargo, 
la reanimación con líquidos intravenosos se podría iniciar en 
etapas aún más tempranas de la enfermedad, por ejemplo, 
en aquellos pacientes con signos de alarma. La implementación de 
distintos protocolos de reanimación podría causar un impacto en 
los desenlaces clínicamente relevantes de esta situación.

No se presentaron observaciones 
adicionales.

EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Insignificantes
 f Pequeños
 f Moderados
 L Grandes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 4 (anexo 4).

Varios miembros del panel manifestaron que existen múltiples 
cohortes no publicadas en las que se observaron resultados 
similares a los incluidos en el cuadro.

El panel consideró la evidencia incluida en el 
cuadro, además de su experiencia personal. 
Existió acuerdo entre los miembros del panel 
en que, según lo observado en su práctica 
individual, la hidratación temprana de 
aquellos casos con signos de alarma tiene un 
impacto positivo importante en la evolución 
clínica de los pacientes con dengue.

EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 L Pequeños
 f Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 4 (anexo 4).

Varios miembros del panel manifestaron que existen múltiples 
cohortes no publicadas en las que se observaron resultados 
similares a los incluidos en el cuadro.

El panel consideró que el síndrome de 
dificultad respiratoria aguda o el edema 
pulmonar son complicaciones en: 1) el 
choque prolongado o recurrente; 2) la 
disfunción miocárdica (como manifestación 
del dengue grave), y 3) comorbilidades que 
aumenten el riesgo de este desenlace.

CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L MUY BAJA
 f BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

Desenlaces Importancia
Certeza de 
la evidencia 
(GRADE)

Muerte CRÍTICA
MUY BAJA

a

Choque CRÍTICA
MUY BAJA

a

Sobrecarga hidrosalina CRÍTICA
MUY BAJA

b

No se presentaron observaciones 
adicionales.

Notas
a  Estudios de un grupo sin uno de comparación.
b Estimación no ajustada para todos los factores pronósticos relevantes.
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VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 L No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se identificó evidencia al respecto. El panel consideró que, teniendo en cuenta 
los posibles beneficios en términos de 
evitar la evolución a la enfermedad grave y 
la relativa simplicidad de la intervención, 
todas o casi todas las personas elegirían 
recibir la intervención.

BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 L Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 f No lo sé.

No aplica. No se presentaron observaciones 
adicionales.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 L Ahorros elevados
 f Varían
 f No lo sé

Los precios de las distintas intervenciones comparadas según el 
International Drug Price Indicator3:

Suero fisiológico: US$ 0,001/ml

Lactato de Ringer: US$ 0,001/ml

Dextrán: US$ 0,01/ml

Poligelina: US$ 001/ml

En múltiples revisiones sistemáticas se concluyó que el impacto 
económico del dengue es importante, tanto en América Latina 
(entre US$ 1,73 y US$ 3000 millones por año) como en otros 
continentes (aproximadamente, US$ 9000 millones en todo el 
mundo)4-7. El mayor impacto correspondería a los costos asociados 
con la pérdida de productividad4 y a los costos asociados con la 
hospitalización8.

El panel consideró que la intervención 
probablemente se asocie a ahorros 
elevados debido a la reducción en la 
necesidad de intervenciones costosas como 
la hospitalización o el ingreso a sala de 
cuidados intensivos.
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EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Reducido
 f Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 L Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

Múltiples estudios realizados en países de América Latina 
y el Caribe sugieren, en conjunto, que aquellos pacientes 
que pertenecen a los estratos socioeconómicos más bajos se 
encuentran en desventaja. Este grupo tiene menos acceso a los 
servicios médicos, los medicamentos y la educación9-22.

Según el análisis de la información obtenida entre el 2005 y el 
2010, se informó que, entre los distintos países de la Región, 
las inequidades en la salud fueron peores en Haití, Guatemala, 
Bolivia (Estado Plurinacional de), Venezuela (República 
Bolivariana de) y Honduras. En contraste, los cinco países con 
mejor estatus de salud fueron Cuba, Argentina, Uruguay, Chile y 
México21.

Para una gran parte de la sociedad, los gastos en medicamentos 
continúan siendo un componente importante de los gastos 
de bolsillo debido a la falta de servicios de cobertura médica 
adecuados. La media de gastos de bolsillo en medicamentos per 
cápita en la Región, se estimó en US$ 97, en un rango de US$ 7 en 
Bolivia (Estado Plurinacional de) a más de US$ 160 en Argentina 
y Brasil23.

Por tratarse de una intervención 
universalmente accesible y que podría 
reducir la necesidad de intervenciones 
complejas y costosas, el panel consideró que 
la equidad se vería incrementada.

ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

En 2 estudios en Brasil en el contexto de una epidemia, 
se implementó exitosamente una estrategia de hidratación 
parenteral sustentada en tiendas de campaña instaladas en puntos 
estratégicos con el objetivo de atender a todos los pacientes 
sintomáticos y evitar la consulta a hospitales24,25.

El panel consideró que la intervención es 
aceptable para los involucrados.

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

En 2 estudios en Brasil en el contexto de una epidemia, 
se implementó exitosamente una estrategia de hidratación 
sustentada en tiendas de campaña instaladas en puntos 
estratégicos con el objetivo de atender a todos los pacientes 
sintomáticos y evitar la consulta a hospitales24,25.

El panel consideró que es factible 
proporcionar hidratación parenteral en la 
mayoría de los contextos o regiones.
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Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido.

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
elevados

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL en contra 

de la intervención



Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 



Conclusiones

Recomendación

Se recomienda indicar hidratación parenteral en pacientes con dengue y al menos un signo de alarma (recomendación FIRME 

sustentada en certeza de la evidencia MUY BAJA). La recomendación FIRME se sustenta en la primera situación paradigmática en 

la que se justifica una recomendación FIRME con BAJA certeza de la evidencia26 (posibles beneficios en contexto de una situación 

potencialmente catastrófica).

Consideraciones adicionales: los signos de alarma son aquellos establecidos en el presente documento (ver recomendaciones relacionadas).

1. Los siguientes factores deberían utilizarse como signos de alarma de evolución a dengue grave: 

• Dolor abdominal

• Trastornos del sensorio

• Sangrado de mucosas

• Acumulación de líquidos

• Hepatomegalia

• Aumento progresivo del hematocrito

• Vómitos

2. Se recomienda usar cristaloides mejor que coloides en el manejo inicial de pacientes con choque por dengue (recomendación 

FIRME, sustentada en certeza de la evidencia BAJA a MODERADA).

Consideraciones adicionales: según la reacción al esquema inicial de reanimación, podría considerarse el uso de coloides (por 

ejemplo, en pacientes con choque persistente).
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Justificación

El panel dio más peso a la potencial gran reducción en la mortalidad y a la posibilidad de implementar de forma sencilla la intervención 

en la Región que al riesgo de edema pulmonar, para recomendar el uso temprano de la hidratación parenteral. Si bien la certeza es 

MUY BAJA, se consideró que las circunstancias planteadas, especialmente en el contexto de una epidemia, corresponde a la primera 

situación paradigmática que justifica una recomendación FIRME cuando hay certeza BAJA según la evidencia (posibles beneficios en 

una situación potencialmente catastrófica).

Consideraciones del subgrupo

No se enunciaron consideraciones del subgrupo.

Consideraciones de implementación

En el contexto de una epidemia, la intervención puede implementarse en unidades de hidratación con el objetivo de reducir las 

hospitalizaciones y el ingreso a salas de cuidados intensivos.

Prioridades de investigación

El panel considera que no sería ético desarrollar nuevos estudios de intervención en los cuales no se ofrezca hidratación parenteral 

a los pacientes con signos de alarma.
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MARCO DE REFERENCIA 4. CRISTALOIDES FRENTE A COLOIDES PARA LA REANIMACIÓN 
INICIAL DE PACIENTES CON DENGUE

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

La restauración adecuada del volumen circulante plasmático 
es la piedra angular del manejo de pacientes con choque 
grave. Las guías de la OMS de 1975 y de la OPS del 2016, 
vigentes en la actualidad, recomiendan la infusión inicial de 
cristaloides a pacientes con choque por dengue, seguida de 
bolos de coloide para los casos resistentes1,2. En las últimas 
décadas, se ha desarrollado un intenso debate relacionado 
con el uso de cristaloides o coloides en pacientes críticamente 
enfermos. En teoría, los coloides ofrecerían beneficios a 
los pacientes con aumento de la permeabilidad vascular; 
sin embargo, en la práctica clínica este beneficio no se ha 
demostrado3. Además, los coloides podrían asociarse con 
efectos secundarios significativos4.

No se presentaron observaciones adicionales.

EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Insignificantes
 f Pequeños
 L Moderados
 f Grandes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 5 (anexo 4). El panel dio peso a la posibilidad de reducir 
el riesgo de falla renal con los cristaloides y a 
las reacciones a la infusión notificadas con los 
coloides.

Votación: 5 (BAJA), 6 (MODERADA)

EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 f Pequeños
 L Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 5 (anexo 4). No se presentaron observaciones adicionales.
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CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f MUY BAJA
 L BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

Desenlaces Importancia
Certeza de 
la evidencia 
(GRADE)

Muerte CRÍTICA -

Muerte (indirecta) CRÍTICA
BAJA

a,b

Choque recurrente o 
resistente al tratamiento

CRÍTICA
MODERADA

c

Sobrecarga de volumen ELEVADA
MODERADA

c

Reacciones a las infusiones 
y alérgicas

ELEVADA
ALTA

d

Terapia de reemplazo renal 
(indirecta)

ELEVADA
BAJA

a,b

Teniendo en cuenta que la certeza del efecto 
sobre la mortalidad resultó BAJA, se acordó que 
la certeza global debería ser BAJA. Sin embargo, 
el panel consideró que existe certeza MODERADA 
y ALTA sobre los efectos de la intervención en 
otros desenlaces críticos e importantes. Por esta 
razón, la certeza global de la evidencia se 
consideró BAJA a MODERADA.

Notas
a La mayoría de los estudios incluidos presentó limitaciones 

metodológicas relevantes.
b La mayoría de los estudios considerados no incluyó pacientes 

con dengue.
c El IC de 95% incluye beneficios y perjuicios significativos.
d No se restó certeza de la evidencia porque, aunque el tamaño 

óptimo de muestra no se alcanzó, se observó una gran magnitud 
de efecto y el riesgo de reacciones a la infusión de cristaloides 
se asume como cercano a 0%.

VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 L Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 f No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se identificó evidencia al respecto. El panel consideró que, probablemente, 
la mayoría de las personas bien informadas sobre 
los efectos de la intervención preferirían recibir 
cristaloides.
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BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 L Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 f No lo sé.

No aplica. No se presentaron observaciones adicionales.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 L Ahorros moderados
 f Ahorros elevados
 f Varían
 f No lo sé

Los precios de las distintas intervenciones comparadas según 
el International Drug Price Indicator5:

Suero fisiológico: US$ 0,001/ml

Lactato de Ringer: US$ 0,001/ml

Dextrán: US$ 0,01/ml

Piligenlina: US$ 0,01/ml

En múltiples revisiones sintomáticas se informa que el 
impacto económico del dengue es importante tanto en 
América Latina (entre US$ 1,73 y US$ 3000 millones 
por año) como en otros continentes (aproximadamente 
US$ 9000 millones en todo el mundo)6-9. El impacto 
más grande correspondería a los costos asociados con 
pérdida de productividad6 y a los costos asociados con la 
hospitalización10.

A pesar de que el volumen de coloides por 
infundir es significativamente menor que el de 
cristaloides, el panel consideró que,  
debido a la diferencia sustancial en el costo, 
el uso de cristaloides probablemente resultaría 
en un ahorro.

EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Reducido
 f Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 L Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

Múltiples estudios realizados en diferentes países de América 
Latina y el Caribe sugieren que los pacientes que pertenecen 
a los estratos socioeconómicos más bajos se encuentran en 
desventaja. Este grupo tiene menos acceso a los servicios 
médicos, los medicamentos y la educación11-24.

Según el análisis de la información obtenida entre el 2005 y el 
2010, se informó que, entre los distintos países de la Región, 
las inequidades en la salud fueron peores en Haití, Guatemala, 
Bolivia (Estado Plurinacional de), Venezuela (República 
Bolivariana de) y Honduras. En contraste, los cinco países con 
mejor estatus de salud fueron Cuba, Argentina, Uruguay, Chile 
y México22. 

Para una gran parte de la sociedad, los gastos en 
medicamentos continúan siendo un componente importante 
de los gastos de bolsillo debido a la falta de servicios 
adecuados de cobertura médica. La media del gasto de 
bolsillo en medicamentos per cápita en la Región se estimó en 
US$ 97, en un rango de US$ 7 en Bolivia (Estado Plurinacional 
de) a más de US$ 160 en Argentina y Brasil25.

En algunos contextos, los coloides podrían no 
encontrarse disponibles.
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ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

En 2 estudios realizados en Brasil en el contexto de una 
epidemia, se implementó exitosamente una estrategia de 
hidratación parenteral sustentada en tiendas de campaña 
instaladas en puntos estratégicos con el objetivo de atender 
a todos los pacientes sintomáticos y evitar la consulta a los 
hospitales26,27.

El panel consideró que la infusión de cristaloides 
es una intervención aceptable.

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

En 2 estudios realizados en Brasil en el contexto de epidemia, 
se implementó exitosamente una estrategia de hidratación 
parenteral sustentada en tiendas de campaña instaladas en 
puntos estratégicos con el objetivo de atender a todos los 
pacientes sintomáticos y evitar la consulta a hospitales26,27.

El panel consideró que es factible implementar la 
infusión de cristaloides en la gran mayoría de los 
contextos y regiones.

Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido.

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL en contra 

de la intervención 


Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 
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Conclusiones

Recomendación

Se recomienda usar cristaloides o coloides en el manejo inicial de pacientes con choque por dengue (recomendación FIRME, sustentada 

en la certeza de la evidencia BAJA a MODERADA).

Consideraciones adicionales: según la reacción al esquema inicial de reanimación, podría considerarse el uso de coloides (por 

ejemplo, en pacientes con choque resistente al tratamiento).

Justificación

El panel dio peso a los beneficios de la intervención en términos de menor riesgo de reacciones a las infusiones y, posiblemente, 

de falla renal. Además, consideró los beneficios de la intervención en términos de menor costo y mayor accesibilidad. La fuerza de 

la recomendación se justifica en la certeza de la evidencia BAJA a MODERADA y en la tercera situación paradigmática que sustenta 

recomendaciones FIRMES con certeza de la evidencia BAJA (certeza BAJA en equivalencia entre ambas opciones en términos de 

beneficios pero certeza MODERADA-ALTA en menos riesgos o costos)28.

Consideraciones del subgrupo

No se enunciaron consideraciones de subgrupo.

Consideraciones de implementación

La reanimación debe realizarse en un ámbito controlado en el que se evalúen periódicamente los parámetros hemodinámicos para 

poder determinar si la reacción fue adecuada.

Prioridades de investigación

No se enunciaron prioridades de investigación.
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MARCO DE REFERENCIA 5. TRANSFUSIÓN DE HEMOCOMPONENTES PARA LOS PACIENTES 
CON DENGUE Y TROMBOCITOPENIA

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

La presencia de trombocitopenia se ha notificado en 79% 
a 100% de los pacientes hospitalizados por dengue1,2. 
La transfusión de plaquetas podría asociarse a beneficios 
al reducir las hemorragias y evitar la evolución a choque, 
mientras que el plasma fresco congelado podría reducir 
la destrucción inmunomediada de plaquetas. Ambas 
intervenciones podrían asociarse a efectos secundarios como 
la sobrecarga hidrosalina o las reacciones a las transfusiones.

No se presentaron observaciones adicionales.

EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Insignificantes
 f Pequeños
 f Moderados
 f Grandes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 6 (anexo 4). La magnitud del beneficio podría ser mayor en 
aquellos pacientes con un elevado riesgo basal 
de sangrado.

EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 L Pequeños
 f Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 6 (anexo 4). Se consideraron efectos indeseables adicionales 
a los incluidos en el cuadro:

Riesgo de infección aguda y crónica (Chagas, 1 en 
300 000; virus de la hepatitis B, VIH, 1 en un 
millón; virus de la hepatitis C) relacionado con 
la transfusión de plaquetas en particular y en 
general (múltiples donantes como fuente de los 
hemocomponentes en la Región).

CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L MUY BAJA
 f BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

Desenlaces Importancia
Certeza de 
la evidencia 
(GRADE)

Muerte CRÍTICA
MUY BAJA

a,b

Choque CRÍTICA
MUY BAJA

a,b

Sangrado mayor CRÍTICA
BAJA

a,b

Efectos secundarios CRÍTICA
MODERADA

a

No se presentaron observaciones adicionales.

Notas
a Ausencia de ciegos.
b El  IC de 95% incluye beneficios y perjuicios significativos.
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VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 L Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 f No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se identificó evidencia al respecto. El panel consideró que la gran mayoría de los 
pacientes correctamente informados de los 
beneficios y perjuicios decidiría no recibir la 
transfusión de hemocomponentes.

Votación: probable (9); definitivo (3)

BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Favorece la 
comparación

 L Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 f Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 f No lo sé.

No aplica. No se presentaron observaciones adicionales.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 f Ahorros elevados
 f Varían
 f No lo sé

En un estudio realizado en Brasil, se informó un costo 
significativo asociado con las hospitalizaciones por dengue 
(2,5% del producto interno bruto de la localidad en la que se 
realizó la observación) y que la utilización de hemoderivados 
se asoció con un incremento significativo de dichos costos3.

El panel consideró que la implementación 
de la intervención se asociaría a costos 
económicos elevados. También consideró que 
los hemocomponentes son un recurso limitado y 
su utilización como profilaxis en pacientes con 
trombocitopenia probablemente resultaría en 
una menor disponibilidad para otras situaciones.
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EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Reducido
 f Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 f Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

Múltiples estudios realizados en países de América Latina 
y el Caribe sugieren, en conjunto, que aquellos pacientes 
que pertenecen a los estratos socioeconómicos más bajos se 
encuentran en desventaja. Estos grupos tienen menos acceso a 
los servicios médicos, los medicamentos y la educación4-17.

Según el análisis de la información obtenida entre el 2005 y el 
2010, se informó que, entre los distintos países de la Región, 
las inequidades en la salud eran peores en Haití, Guatemala, 
Bolivia (Estado Plurinacional de), Venezuela (República 
Bolivariana de) y Honduras. Por el contrario, los cinco países 
con mejor estatus de salud eran Cuba, Argentina, Uruguay, 
Chile y México15.

Para una gran parte de la sociedad, los gastos en 
medicamentos continúan siendo un componente importante 
de los gastos de bolsillo por la ausencia de servicios 
adecuados de cobertura médica. La media de gastos de 
bolsillo en medicamentos, per cápita, en la Región se 
estimó en US$ 97, con un rango de US$ 7 en Bolivia (Estado 
Plurinacional de) a más de US$ 160 en Argentina y Brasil18.

La intervención requiere un nivel de complejidad 
que no se encuentra disponible universalmente 
en la Región.

ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 L Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

La transfusión de hemocomponentes como parte del manejo 
de pacientes con dengue es habitual en muchos contextos y 
regiones1,19-21.

La intervención podría ser aceptable para la 
mayoría de los actores involucrados, aunque 
existen excepciones (por ejemplo, los Testigos 
de Jehová).

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 f Sí
 L Varía
 f No lo sé

La transfusión de hemocomponentes como parte del manejo 
de pacientes con dengue es habitual en muchos contextos y 
regiones1,19-21.

La intervención requiere un nivel de complejidad 
que no se encuentra disponible universalmente 
en la Región.
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Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL en contra 

de la intervención 


Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 



Conclusiones

Recomendación

Se recomienda no transfundir hemocomponentes (concentrado de plaquetas, plasma fresco congelado) a los pacientes con dengue y 

trombocitopenia (recomendación FIRME sustentada en certeza MUY BAJA de los efectos de la intervención). La recomendación FIRME 

se sustenta en la segunda situación paradigmática en la que se justifica una recomendación FIRME con certeza BAJA de la evidencia 

(incertidumbre en beneficios con certeza MODERADA o ALTA en daños)22.

Justificación

El panel priorizó los aspectos negativos de la intervención (reacciones a las infusiones, infecciones, aumento de los costos) y la 

imposibilidad de que la misma sea implementada en aquellas regiones con menor acceso a los servicios de salud, sobre los posibles 

beneficios en términos de reducción del riesgo de hemorragias. La certeza de la evidencia resultó ser MUY BAJA para los beneficios y 

MODERADA para los efectos secundarios. La recomendación FIRME se justifica en la segunda situación paradigmática (incertidumbre 

de los beneficios con MODERADA-ALTA certeza de los perjuicios)22, ya que el panel consideró que existe certeza MODERADA-ALTA de 

que la intervención tiene costos elevados y probablemente impacte de forma negativa en la equidad.

Consideraciones del subgrupo

La recomendación aplica a todos los pacientes con dengue y trombocitopenia, independientemente del recuento plaquetario.

En ciertos subgrupos con indicación de transfusión por condiciones asociadas (embarazo, sangrado que compromete la vida), debería 

considerarse la transfusión de plaquetas.
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Consideraciones de implementación

No se emitieron consideraciones de implementación.

Prioridades de investigación

El panel consideró que, en la situación planteada, existe la necesidad de evaluar otras intervenciones, como la administración de 

fibrinógeno, crioprecipitados o ácido tranexámico.

Fuentes

1.   Chaudhary R, Khetan D, Sinha S, Sinha P, Atul Sonker A, Pandey P, et al. Transfusion support to dengue patients in a hospital-based blood transfusion 
service in north India. Transfus Apher Sci. 2006;35(3):239-44. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.transci.2006.08.007.

2.   Lee MS, Hwang KP, Chen TC, Lu PL, Chen TP. Clinical characteristics of dengue and dengue hemorrhagic fever in a medical center of southern Taiwan 
during the 2002 epidemic. J Microbiol Immunol Infect. 2006;39(2):121-9.

3.   Vieira Machado AA, Oliveira Estevan A, Sales A, da Silva Brabes KC, Croda J, et al. Direct costs of dengue hospitalization in Brazil: public and private 
health caresystems and use of WHO guidelines. PLoS Negl Trop Dis. 2014;8(9):e3104. Disponible en: https://doi.org/10.1371/journal.pntd.0003104.

4.   de Albuquerque MV, Viana ALdÁ, de Lima LD, Ferreira MP, Fusaro ER, Iozzi FL. Regional health inequalities: changes observed in Brazil from 2000-2016. 
Cien Saude Colet. 2017;22(4):1055-64. Disponible en: https://doi.org/10.1590/1413-81232017224.26862016.

5.   Almeida G, Sarti FM, Ferreira FF, Díaz MDM, Campino ACC. Analysis of the evolution and determinants of income-related inequalities in the Brazilian 
health system, 1998-2008. Rev Panam Salud Publica. 2013;33(2):90-7. Disponible en: https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200003.

6.   Petrera M, Valdivia M, Jiménez E, Almeida G. Equity in health and health care in Perú, 2004-2008. Rev Panam Salud Publica. 2013;33(2):131-6. Disponible 
en: https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200008.

7.   Rocha TAH, da Silva NC, Amaral PV, Barbosa ACQ, Rocha JVM, Alvares V, et al. Addressing geographic access barriers to emergency care services: a 
national ecologic study of hospitals in Brazil. Int J Equity Health. 2017;16:149. Disponible en: https://doi.org/10.1186/s12939-017-0645-4.

8.   Dachs JNW, Ferrer M, Flórez CE, Barros AJD, Narváez R, Valdivia M. Inequalities in health in Latin America and the Caribbean: descriptive and 
exploratory results for self-reported health problems and health care in twelve countries. Rev Panam Salud Publica. 2002;11(5-6):335-55. Disponible en:  
https://doi.org/10.1590/s1020-49892002000500009.

9.   Scott E, Theodore K. Measuring and explaining health and health care inequalities in Jamaica, 2004 and 2007. Rev Panam Salud Publica. 2013;33(2):116-21. 
Disponible en: https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200006.

10.   Szwarcwald CL, Souza-Júnior PRB, Damacena GN. Socioeconomic inequalities in the use of outpatient services in Brazil according to health care need: 
evidence from the World Health Survey. BMC Health Serv Res. 2010;10:217. Disponible en: https://doi.org/10.1186/1472-6963-10-217.

11.   Ayala-García J. La salud en Colombia: más cobertura, pero menos acceso. Documentos de Trabajo sobre Economía Regional. 2014;204.

12.   Rodríguez-López S, Colantonio SE, Celton DE. Socioeconomic inequalities in self-reported health and physical functioning in Argentina: findings from 
the national survey on quality of life of older adults 2012 (ENCaViAM). Journal of Biosocial Science. 2017;49(5):97-610.

13.   Ruiz-Gómez F, Zapata-Jaramillo T, Garavito-Beltrán L. Colombian health care system: results on equity for five health dimensions, 2003-2008. Rev Panam 
Salud Publica. 2013;33(2)107-15. Disponible en: https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200005.

14.   Boccolini PMM, Duarte CMR, Marcelino MA, Boccolini CS. Social inequalities in limitations caused by chronic diseases and disabilities in Brazil: the 2013 
National Health Survey. Cien Saude Colet. 2017;22(11):3537-46. Disponible en: https://doi.org/10.1590/1413-812320172211.22552017.

15.   Cardona D, Acosta LD, Bertone CL. [Inequities in health among Latin American and Caribbean countries (2005-2010)]. Gac Sanit. 2013;27(4):292-7. 
Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.gaceta.2012.12.007.

16.   Boing AC, Bertoldi AD, Peres KG. Socioeconomic inequalities in expenditures and income committed to the purchase of medicines in Southern Brazil. 
Rev Saúde Pública. 2011;45(5):897-905.

17.   Asteazaran S, Gagliardino JJ, Elgart JF. Health inequalities and the impact on the prevalence of cardiovascular risk factors and chronic complications in 
Argentina: a study on national risk factors surveys. Medwave. 2017 Nov 27;17(9):e7083. Disponible en: https://doi.org/10.5867/medwave.2017.09.7083.

18.   Organización Panamericana de la Salud. Salud en las Américas. Washington D.C.: OPS; 2017. Disponible en: www.paho.org/salud-en-las-americas-
2017/?p=59. 

19.   Chaurasia R, Zaman S, Chatterjee K, Das B. Retrospective review of platelet transfusion practices during 2013 dengue epidemic of Delhi, India. Transfus 
Med Hemother. 2015;42(4):227-31. Disponible en: https://doi.org/10.1159/000371500.

20.  Thomas L, Kaidomar S, Kerob-Bauchet B, Moravie V, Brouste Y, King JP, et al. Prospective observational study of low thresholds for platelet transfusion 
in adult dengue patients. Transfusion. 2009;49(7):1400-11. Disponible en: https://doi.org/10.1111/j.1537-2995.2009.02132.x.

21.   Ashraf O, Umar S, Umar M, Bushra HT. Practice of platelet transfusion in febrile thrombocytopenia during dengue outbreak 2010 in Rawalpindi, Pakistan. 
Int J Infect Dis. 2011;15. Disponible en: https://doi.org/10.1016/S1201-9712(11)60396-2.

22.   Making GRADE the irresistible choice. When to make strong recommendations based upon low or very low confidence in effect estimates. [Internet]. 
Disponible en: help.magicapp.org/knowledgebase/articles/369271-when-to-make-strong-recommendations-based-upon-low.

https://doi.org/10.1016/j.transci.2006.08.007
https://doi.org/10.1371/journal.pntd.0003104
https://doi.org/10.1590/1413-81232017224.26862016
https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200003
https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200008
https://doi.org/10.1186/s12939-017-0645-4
https://doi.org/10.1590/s1020-49892002000500009
https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200006
https://doi.org/10.1186/1472-6963-10-217
https://doi.org/10.1590/s1020-49892013000200005
https://doi.org/10.1590/1413-812320172211.22552017
https://doi.org/10.1016/j.gaceta.2012.12.007
https://doi.org/10.5867/medwave.2017.09.7083
http://www.paho.org/salud-en-las-americas-2017/?p=59
http://www.paho.org/salud-en-las-americas-2017/?p=59
https://doi.org/10.1159/000371500
https://doi.org/10.1111/j.1537-2995.2009.02132.x
https://doi.org/10.1016/S1201-9712(11)60396-2
http://help.magicapp.org/knowledgebase/articles/369271-when-to-make-strong-recommendations-based-upon-low


ANEXO 5. Cuadros GRADE de evidencia a recomendaciones 111

MARCO DE REFERENCIA 6. TRATAMIENTO SINTOMÁTICO

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

En una revisión sistemática se identificaron 291 964 casos asociados a 
brotes de dengue notificados en la bibliografía especializada. La mayoría 
eran de China, Singapur y Malasia, mientras que 19,4% de estos casos 
fueron registrados en la Región de las Américas. La mitad de los brotes 
ocurrieron en zonas urbanas y la edad media de las personas infectadas fue 
de 30 años1.
La incidencia de casos de dengue al año en todo el mundo es de  
58,4 millones, de los cuales 10,53 millones son hospitalizados y 13 586 
fallecen por causa de esta enfermedad2.
Aproximadamente, 10% de los episodios de fiebre en las zonas endémicas 
corresponden a dengue confirmado, de los cuales 11,1% requiere 
hospitalización3.
Una revisión sistemática que evaluó la seroprevalencia de dengue, 
chikunguña y zika, informó una prevalencia de dengue asintomático entre 
22% y 99% (media de 65%); chikunguña asintomático entre 4% y 65% 
(media de 26%) y zika asintomático entre 29% y 80% (media de 55%). 
Estas estimaciones no difirieron significativamente para ninguno de los 
arbovirus entre continentes4.
Las arbovirosis suelen asociarse a morbilidad importante, 
fundamentalmente por fiebre, mialgias y artralgias. El tratamiento 
sintomático es uno de pilares del manejo de estos pacientes. 

No se presentaron observaciones 
adicionales.

EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Insignificantes
 f Pequeños
 f Moderados
 f Grandes
 L Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 7 (anexo 4). Los beneficios se juzgaron como 
moderados para los AINE, teniendo 
en cuenta la experiencia del panel 
con el uso de estos medicamentos 
para el tratamiento del dolor agudo 
por otras causas, y como pequeños, 
para el paracetamol y el metamizol, 
según su experiencia con los mismos en 
pacientes con arbovirosis. Por otra parte, 
el beneficio se consideró Insignificante 
para los glucocorticoides e incierto para 
los antihistamínicos, anotando que las 
arbovirosis no tienen base fisiopatológica 
para la liberación de histamina.
Metamizol frente a paracetamol: pequeño
AINE: moderado
Glucocorticoides: insignificante
Antihistamínicos: desconocido



112 Directrices para el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika

EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 f Pequeños
 f Insignificantes
 L Varían
 f No lo sé

Véase el cuadro de resumen de resultados 7 (anexo 4). Los perjuicios se juzgaron inciertos 
para el caso de los AINE, anotando, 
además, que podrían confundirse con 
cuadros de dengue grave (por ejemplo, 
los sangrados). El panel consideró 
como pequeños los perjuicios para el 
metamizol y el paracetamol, sobre la 
base de que los efectos secundarios 
notificados no comprometen la vida. 
Por otra parte, el perjuicio se consideró 
insignificante para los glucocorticoides 
e incierto para los antihistamínicos, 
anotando que las arbovirosis no tienen 
base fisiopatológica para la liberación de 
histamina.
Metamizol frente a paracetamol: pequeño
AINE: desconocido
Glucocorticoides: mínimo
Antihistamínicos: desconocido

CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L MUY BAJA
 f BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

Desenlaces Importancia
Certeza de 
la evidencia 
(GRADE)

Efectos secundarios de los AINE
MUY BAJA

a-d

Efectos secundarios del paracetamol
MUY BAJA

e,f

Efectos secundarios del metamizol
MUY BAJA

g,h

Efectos secundarios de los esteroides
BAJA

g,h

Efectos secundarios de los 
antihistamínicos

BAJA

i,j

La certeza de la evidencia global se 
valoró como MUY BAJA a BAJA.

Metamizol frente a paracetamol: BAJA

AINE: MUY BAJA

Metamizol: MUY BAJA

Glucocorticoides: BAJA

Antihistaminicos: BAJA

Notas
a Certeza MUY BAJA de las estimaciones de sangrado considerando: 1) la fragilidad y la falta 

de notificación de la gravedad de los sangrados en la estimación ajustada, y 2) la ausencia de 
ajuste por otras variables y la heterogeneidad en las estimaciones de los estudios restantes.

b Certeza MUY BAJA de la evidencia de dolor abdominal basada en los estudios de pacientes 
con dengue, considerando que se sustentan en estudios NO aleatorizados, sin ajuste para 
las variables de confusión.

c Certeza BAJA de la evidencia de efectos secundarios gastrointestinales basados en la 
evidencia de lesión musculoesquelética, considerando que: 1) el riesgo de sesgo de los 
estudios, y 2) la evidencia indirecta ya que no se trata de pacientes con dengue.

d Certeza MUY BAJA de las estimaciones de daño hepático, considerando que: 1) se sustenta 
en un estudio no aleatorizado sin ajuste para las variables de confusión, y 2) la fragilidad 
de las estimaciones.

e Certeza MUY BAJA de la estimación de sangrado, considerando que se sustenta en: 1) dos 
estudios aleatorizados, uno sin detalles de los métodos de aleatorización y sin asesor ciego 
notificado5, con dos eventos mayores6 y 2) un estudio no aleatorizado sin ajuste para las 
variables de confusión y 86 eventos.

f La certeza de la evidencia en las estimaciones de daño hepático es BAJA considerando 
que 1) un estudio aleatorizado6 se detuvo de forma temprana luego de 23 eventos de 
transaminasas elevadas (3 veces su límite superior normal) y excluyó pacientes con 
hepatograma alterado al ingreso, un estudio aleatorizado5 no presenta detalles de la 
aleatorización, no notifica asesores ciegos y no queda clara la pérdida en el seguimiento; 
2) cuatro estudios no aleatorizados tienen problemas metodológicos (los cuatro estudios 
no especifican un grupo control definido por la NO utilización de paracetamol y los tres que 
detallan un modelo de ajuste para las variables de confusión, no incorporaron a los modelos 
de regresión otros tratamientos como AINE o metamizol; uno no incluyó en el modelo de 
regresión parámetros que definan gravedad de dengue como choque o sangrados mayores7, 
y indicó pérdida frecuente del dato relacionado con la ingestión de paracetamol)8.

g Insuficiente cantidad de eventos, pacientes o ambos.
h imitaciones metodológicas en los estudios primarios identificados.
i Certeza BAJA de las estimaciones basadas en el estudio de pacientes con dengue, 

considerando el riesgo de sesgo (método de ocultamiento de la asignación no comunicado 
y, además, no es claro que los asesores de eventos están ciegos a la asignación) y la 
imprecisión definida por fragilidad (pequeño número de eventos).

j Certeza BAJA de la estimación basada en pacientes con resfriado común, considerando la 
imprecisión definida por la fragilidad (pequeño número de eventos) y la evidencia indirecta.
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VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 L Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 f No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se identificó evidencia al respecto. Se consideró posible la variabilidad 
elevada, pues algunos pacientes 
podrían juzgar como más relevante los 
potenciales efectos secundarios de los 
medicamentos valorados que el control 
de los síntomas, mientras que otros 
pacientes podrían juzgar lo opuesto (por 
ejemplo, los pacientes con chikunguña 
con dolor articular grave).
Metamizol frente a paracetamol: posible 
incertidumbre
AINE: posible incertidumbre
Metamizol: posible incertidumbre 
Glucocorticoides: no hay variabilidad 
elevada.
Antihistamínicos: posible incertidumbre

BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 f Favorece la 
intervención.

 L Varía.
 f No lo sé.

No aplica. Se consideró que el balance favorece 
el uso de paracetamol o metamizol 
(sin preferencia de uno sobre el 
otro) en comparación con los AINE, 
glucocorticoides y antihistamínicos.
El panel basó su juicio en el perfil de 
efectos secundarios presentado en el 
cuadro de resumen de resultados y el que 
surge de la experiencia clínica con el uso 
de estos medicamentos en pacientes con 
arbovirosis.
Metamizol frente a paracetamol: no 
favorece a ninguno.
AINE: probablemente favorece a la 
comparación.
Glucocorticoides: favorece la 
comparación.
Antihistamínicos: probablemente 
favorece a la comparación.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 f Ahorros elevados
 L Varían
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. Los costos se consideraron variables para 
cada uno de los medicamentos analizados 
en los diferentes países de la Región.
Metamizol: variable
Paracetamol: variable
AINE: costos moderados
Glucocorticoides: costos moderados
Antihistamínicos: ahorros moderados

EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Reducido
 f Probablemente 

reducido
 L Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 f Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. El panel consideró que, a excepción 
de los antihistamínicos, la elección 
de metamizol, paracetamol y AINE 
o glucocorticoides no impacta en la 
equidad. La disponibilidad de algunos 
antihistamínicos puede estar restringida 
en algunos países de la Región y su 
elección puede impactar de forma 
negativa en la equidad.
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ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 f Sí
 L Varía
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. El panel consideró de forma unánime 
que el paracetamol es un medicamento 
universalmente aceptado para el 
tratamiento sintomático de las 
arbovirosis, mientras que el metamizol 
probablemente también lo sea, si bien 
algunos médicos pueden considerar NO 
utilizarlo para evitar efectos secundarios 
idiosincráticos graves. Por otra 
parte, se consideró que los AINE y los 
glucocorticoides probablemente no sean 
aceptables para los médicos tratantes 
con base en la percepción de efectos 
secundarios (por ejemplo, hemorragias).

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 L Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. El panel consideró que es factible utilizar 
los antihistamínicos, el metamizol, 
el paracetamol, los AINE y los 
glucocorticoides en los pacientes con 
arbovirosis. La disponibilidad de algunos 
antihistamínicos puede estar restringida 
en algunos países de la Región.

Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
CONDIIONAL en contra de 

la intervención 


Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor 

de la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 
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Conclusiones

Recomendación

Se sugiere el uso de paracetamol o metamizol sobre el de los AINE, antihistamínicos o esteroides, para el manejo sintomático inicial 

de los pacientes con arbovirosis (recomendación CONDICIONAL, sustentada en certeza de la evidencia MUY BAJA).

Justificación

El panel basó su recomendación en:

La ausencia de evidencia confiable sobre el efecto comparativo de las distintas opciones en términos de eficacia, 

pero seguridad fundamentalmente.

• El hecho de que la práctica habitual, hasta el momento, es la de evitar el uso de AINE por la posibilidad de efectos secundarios graves 
relacionados con sangrados fundamentalmente.

• El cuerpo de evidencia existente sugiere que el perfil de los efectos secundarios del paracetamol y el metamizol no amenaza la vida, 
siendo ambos aceptables para los médicos tratantes y los pacientes.

Consideraciones del subgrupo

En pacientes que no obtengan un adecuado control sintomático con las intervenciones sugeridas, podría considerarse el uso de AINE; 

por ejemplo, en pacientes con chikunguña que no logren control del dolor, se puede considerar el uso de AINE.

Consideraciones de implementación

Las medidas farmacológicas pueden ir acompañadas de otras intervenciones como, por ejemplo, la utilización de medios físicos (uso 

de compresas o baño con agua) como alternativas para el control de la fiebre en los pacientes con dengue.

Prioridades de investigación

No se enunciaron prioridades de investigación
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MARCO DE REFERENCIA 7. TRANSFUSIÓN DE HEMOCOMPONENTES PARA LOS PACIENTES 
CON DENGUE Y TROMBOCITOPENIA

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

El dengue es una enfermedad transmitida por mosquitos que se encuentra 
ampliamente diseminada en todo el mundo. Según la OMS1, se considera que la 
incidencia de dengue se ha incrementado en los últimos años, pero, dado que 
la mayoría de los casos son asintomáticos, existe un subregistro de casos. 

Bhatt, et al., publicaron en el año 2013 la estimación global de la carga del 
dengue, y encontraron que, de los 96 millones de infecciones por dengue con 
manifestaciones sintomáticas, 13,3 millones corresponden a casos distribuidos 
en la Región de las Américas. Además del importante número de casos 
sintomáticos, hallaron que se pueden presentar cerca de 20 000 muertes 
asociadas con esta enfermedad en los países en desarrollo2.

En lo referente a la carga de la enfermedad, la mortalidad asociada al 
dengue se ha observado en países como Brasil, en donde se registraron 62 
muertes de un total de 105 459 casos, 61 de estas muertes ocurrieron en 
1605 pacientes con dengue grave (3,8%)3. Un comportamiento similar fue 
notificado por Castrillón, et al., quienes encontraron, para Colombia en el año 
2011, 203 muertes asociadas con 30 694 casos de dengue, de los cuales 1303 
correspondieron a dengue grave4.

No se presentaron observaciones 
adicionales.
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EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Insignificantes
 L Pequeños
 f Moderados
 f Grandes
 f Varían
 f No lo sé

Corticoides en los pacientes con choque por dengue
Una revisión sistemática de la bibliografía especializada evaluó la eficacia 
y seguridad del uso de corticoides en adultos y niños con diagnóstico de 
dengue5. Para el componente de dengue grave, los autores incluyeron 
estudios de pacientes con choque relacionado con dengue. La intervención 
de interés consistió en la administración de cualquier tipo de esteroide por 
vía oral o intravenosa y, como comparación los autores consideraron el uso 
de un placebo o no corticoides. El desenlace principal fue la mortalidad y 
los secundarios para los cuadros de choque relacionado por dengue fueron 
la necesidad de transfusión, la presencia de complicaciones tales como 
hemorragia pulmonar o convulsiones, el tiempo de duración del choque, 
la estancia hospitalaria y la frecuencia de efectos secundarios. 
La revisión detectó cuatro ensayos clínicos con un total de 284 pacientes 
pediátricos menores de 15 años. Los tipos de corticoides usados fueron 
hidrocortisona (3 estudios) y metilprednisolona (1 estudio) por vía 
intravenosa. Al comparar el uso de corticoides frente al placebo o a la no 
intervención, los autores no encontraron diferencias en el riesgo de muerte  
(RR = 0,68; IC 95%: 0,42-1,11; 4 estudios, 284 participantes), la necesidad 
de transfusión (RR = 1,08; IC 95%: 0,52-2,24; 2 estudios, 89 pacientes), 
la frecuencia de hemorragia pulmonar (RR = 0,97; IC 95%: 0,06-14,82; 
1 estudio, 63 pacientes), la frecuencia de convulsiones (RR = 6,79; IC 95%: 
0,36-126,24; 1 estudio, 63 pacientes,) ni la estancia hospitalaria (DM = 1,1; 
IC 95%: −1,83-4,03; 1 estudio, 63 pacientes)5. 

Corticoides en los pacientes con sepsis
En una revisión sistemática de la bibliografía especializada se evaluó la 
eficacia y seguridad de los corticoides en pacientes con sepsis6. Los autores 
de la revisión incluyeron ensayos clínicos realizados en adultos y niños con 
diagnóstico de sepsis, sepsis grave o choque séptico, según las definiciones 
establecidas por los consensos de expertos. Como intervenciones, la revisión 
incluyó el uso de cualquier corticoide administrado en cualquier dosificación 
y establecieron como dosis altas la administración mayor de 400 mg/día de 
hidrocortisona o su equivalente, y definieron como administración de larga 
duración un tiempo de administración mayor o igual a 3 días. Los desenlaces 
de interés fueron la mortalidad a 90 días, la estancia en cuidados intensivos 
a 28 y 30 días, la mortalidad a 28 y 30 días, la mortalidad a largo plazo, 
la probabilidad de reversión del choque a los 7 días, la falla orgánica medida 
con el puntaje de evaluación de falla orgánica secuencial (SOFA, por su 
sigla en inglés) a los 7 días, la estancia hospitalaria en cuidados intensivos, 
la frecuencia de efectos secundarios y la calidad de vida6. 
La revisión incluyó 42 ensayos clínicos, de los cuales 24 fueron realizados en 
pacientes con choque séptico, 5 en pacientes con sepsis y neumonía adquirida 
en la comunidad, y 13 con síndrome de dificultad respiratoria aguda y sepsis. 
Las intervenciones comprendieron el uso de hidrocortisona (27 estudios), 
metilprednisolona (6 estudios), prednisolona (3 estudios), dexametasona  
(3 estudios) y la combinación de hidrocortisona con fludrocortisona (2 estudios). 
Los autores concluyeron que el uso de corticoides se asoció con una mayor 
probabilidad de reversión del choque (RR = 1,26; IC 95%: 1,12-1,42; 
13 estudios, 2802 pacientes) y una mejoría en los puntajes SOFA de falla 
orgánica (DM = −1,39; IC 95%: −1,88-−0,89; 9 estudios, 1986 pacientes), 
pero no encontraron diferencias en la mortalidad a corto plazo (RR = 0,93; 
IC 95%: 0,84-1,03; 36 estudios, 9433 pacientes), la mortalidad a largo 
plazo (RR = 0,94; IC 95%: 0,89-1; 9 estudios, 6438 pacientes), la estancia 
en cuidado intensivo (DM = -0,73; IC 95%: −1,78-0,31; 20 estudios, 
7463 pacientes), la estancia hospitalaria (DM = −0,73; IC 95%: −2,06-0,6; 
18 estudios, 7706 pacientes). En cuanto a los efectos secundarios, la revisión 
encontró que el uso de los corticoides se asoció con un mayor riesgo de 
debilidad muscular (RR = 1,21; IC 95%: 1,01-1,45; 7 estudios, 6178 pacientes), 
hipernatremia (RR = 1,64; IC 95%: 1,32-2,03; 6 estudios, 5015 pacientes) e 
hiperglucemia (RR = 1,16; IC 95%: 1,08-1,24; 15 estudios, 7563 pacientes), 
sin que se detectaran diferencias entre las comparaciones para el riesgo de 
sangrado gastrointestinal, eventos neuropsiquiátricos, superinfección, infarto 
de miocardio o evento cerebrovascular6.
Véase el cuadro de resumen de resultados 8 (anexo 4).

En la práctica cotidiana, no se usan 
los corticoides como parte del 
manejo del dengue grave.
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EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 f Pequeños
 L Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

Corticoides en pacientes con choque por dengue
En una revisión sistemática de la bibliografía especializada, se evaluaron 
la eficacia y la seguridad del uso de corticoides en adultos y niños con 
diagnóstico de dengue5. Para el componente de dengue grave, los autores 
incluyeron estudios realizados en pacientes con choque relacionado con 
dengue. La intervención de interés consistió en la administración de cualquier 
tipo de corticoide por vía oral o intravenosa y, como comparación, los autores 
consideraron el uso de un placebo o el de un no corticoide. El desenlace 
principal fue la mortalidad y los desenlaces secundarios para los cuadros 
de choque por dengue fueron la necesidad de transfusión, la presencia de 
complicaciones tales como hemorragia pulmonar o convulsiones, el tiempo 
de duración del choque, la estancia hospitalaria y la frecuencia de efectos 
secundarios. 
La revisión detectó cuatro ensayos clínicos con 284 pacientes pediátricos 
menores de 15 años. Los tipos de corticoides usados fueron hidrocortisona  
(3 estudios) y metilprednisolona (1 estudio) por vía intravenosa. Al comparar 
el uso de corticoides frente al placebo o a la no intervención, los autores no 
encontraron diferencias en el riesgo de muerte (RR = 0,68; IC 95%: 0,42-1,11; 
4 estudios, 284 participantes), la necesidad de transfusión (RR = 1,08; IC 95%: 
0,52-2,24; 2 estudios, 89 pacientes), la frecuencia de hemorragia pulmonar 
(RR = 0,97; IC 95%: 0,06-14,82; 1 estudio, 63 pacientes), la frecuencia de 
convulsiones (RR = 6,79; IC 95%: 0,36-126,24; 1 estudio, 63 pacientes,) ni la 
estancia hospitalaria (DM = 1,1;IC 95%: −1,83-4,03; 1 estudio, 63 pacientes)5. 

Corticoides en pacientes con sepsis
En una revisión sistemática de la bibliografía especializada, se evaluaron 
la eficacia y seguridad del uso de corticoides en pacientes con sepsis6. 
Los autores de la revisión incluyeron ensayos clínicos realizados en adultos 
y niños con diagnóstico de sepsis, sepsis grave o choque séptico, según las 
definiciones establecidas por los consensos de expertos. Como intervenciones, 
la revisión incluyó el uso de cualquier corticoide administrado en cualquier 
dosificación y establecieron como dosis altas la administración mayor de  
400 mg/día de hidrocortisona o su equivalente y definieron como 
administración de larga duración un tiempo de administración mayor o igual a 
3 días. Los desenlaces de interés fueron la mortalidad a 90 días, la estancia en 
cuidados intensivos a 28 y 30 días, la mortalidad a 28 y 30 días, la mortalidad 
a largo plazo, la probabilidad de reversión del choque a los 7 días, la falla 
orgánica medida con el puntaje SOFA a los 7 días, la estancia hospitalaria en 
cuidados intensivos, la frecuencia de efectos secundarios y la calidad de vida6. 
La revisión incluyó 42 ensayos clínicos, de los cuales 24 se realizaron en 
pacientes con choque séptico, 5 en pacientes con sepsis y neumonía adquirida 
en la comunidad, y 13 con síndrome de dificultad respiratoria aguda y sepsis. 
Las intervenciones comprendieron el uso de hidrocortisona (27 estudios), 
metilprednisolona (6 estudios), prednisolona (3 estudios), dexametasona  
(3 estudios) y la combinación de hidrocortisona con fluorocortisona (2 estudios). 
Los autores concluyeron que el uso de corticoides se asoció con una mayor 
probabilidad de reversión del choque (RR = 1,26; IC 95%: 1,12-1,42; 
13 estudios, 2802 pacientes) y una mejoría en los puntajes SOFA de falla 
orgánica (DM = −1,39; IC 95%: −1,88-−0,89; 9 estudios, 1986 pacientes), 
pero no encontraron diferencias en la mortalidad a corto plazo (RR = 0,93; 
IC 95%: 0,84-1,03; 36 estudios, 9433 pacientes), la mortalidad a largo 
plazo (RR = 0,94; IC 95%: 0,89-1; 9 estudios, 6438 pacientes), la estancia 
en cuidados intensivos (DM = −0,73; IC 95%: −1,78-0,31; 20 estudios, 
7463 pacientes) ni la estancia hospitalaria (DM = −0,73; IC 95%: −2,06-0,6; 
18 estudios, 7706 pacientes). En cuanto a los efectos secundarios, la revisión 
encontró que el uso de los corticoides se asoció con un mayor riesgo de 
debilidad muscular (RR = 1,21; IC 95%: 1,01-1,45; 7 estudios, 6178 pacientes), 
hipernatremia (RR = 1,64; IC 95%: 1,32-2,03; 6 estudios, 5015 pacientes) e 
hiperglucemia (RR = 1,16; IC 95%: 1,08-1,24; 15 estudios, 7563 pacientes), 
sin que se detectaran diferencias entre las comparaciones para el riesgo de 
sangrado gastrointestinal, eventos neuropsiquiátricos, superinfección, infarto 
de miocardio o evento cerebrovascular6.
Véase el cuadro de resumen de resultados 8 (anexo 4).

No se presentaron observaciones 
adicionales.
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CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L MUY BAJA
 f BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

Véase el cuadro de resumen de resultados 8 (anexo 4). No se presentaron observaciones 
adicionales.

VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 L Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 f No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se identificó evidencia al respecto. No se presentaron observaciones 
adicionales.

BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 f Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 L No lo sé.

No aplica. Un miembro del panel propuso la 
opción de no favorecer a ninguna de 
las dos opciones.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Costos elevados
 f Costos moderados
 L Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 f Ahorros elevados
 f Varían
 f No lo sé

En múltiples revisiones sistémicas, se informó que el impacto económico del 
dengue es importante, tanto en América Latina (entre US$ 1,73 y US$ 3000 
millones por año) como en otros continentes (aproximadamente, US$ 9000 
millones en todo el mundo)7-10. El mayor impacto corresponde a los costos 
asociados a la pérdida de productividad7. Otra publicación concluyó que los 
costos más importantes eran los relacionados con la hospitalización11.

El costo global estimado por caso de dengue fue de US$ 70,1 para pacientes 
que requieren internación, US$ 51,16 para pacientes ambulatorios y US$ 12,94 
para los casos por fuera del sistema de salud público10.

Un estudio que evaluó el impacto económico del dengue en Viet Nam informó 
que 47,2% de las familias tuvo que solicitar un préstamo para poder tratar la 
enfermedad, y 72,9% manifestó que la enfermedad impactó en la economía 
familiar12.

No se presentaron observaciones 
adicionales.
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EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Reducido
 f Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 L Probablemente 

aumentado
 f Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

Múltiples estudios realizados en países de América Latina y el Caribe 
sugieren, en conjunto, que aquellos pacientes que pertenecen a los estratos 
socioeconómicos más bajos se encuentran en desventaja. Este grupo tiene 
menos acceso a los servicios médicos, medicamentos y educación13-27.

Según el análisis de la información obtenida entre el 2005 y el 2010, 
se informó que, entre los distintos países de la Región, las inequidades en 
la salud eran peores en Haití, Guatemala, Bolivia (Estado Plurinacional de), 
Venezuela (República Bolivariana de) y Honduras. Por el contrario, los cinco 
países con mejor estatus de salud eran Cuba, Argentina, Uruguay, Chile y 
México24.

Para gran parte de la sociedad, los gastos en medicamentos continúan siendo 
un componente importante de los gastos de bolsillo debido a la ausencia de 
servicios adecuados de cobertura médica. La media de gastos de bolsillo en 
medicamentos, per cápita en la Región, se estimó en US$ 97, en un rango de 
US$ 7 en Bolivia (Estado Plurinacional de) a más de US$ 160 en Argentina y 
Brasil28.

La seroprevalencia de dengue, chikunguña y zika se asoció fundamentalmente 
con la edad y los factores socioeconómicos, del medioambiente y de la 
conducta. Las clases sociales más bajas, que viven en zonas urbanas y en 
condiciones que favorecen el desarrollo del vector, fueron las que presentaron 
mayor probabilidad de seroprevalencia positiva29.

En una revisión sistemática que incluyó 12 estudios, se encontró que en 9 de 
ellos había una asociación entre alguna variable relacionada con el estatus 
socioeconómico bajo y el riesgo de dengue30.

Un estudio que analizó la exposición a la violencia por área geográfica dentro 
de la ciudad de Cali, Colombia, informó que la exposición a la violencia se 
asocia con la infección por arbovirus31.

No se presentaron observaciones 
adicionales.

ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 L Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. En la práctica cotidiana, no se usan 
los corticoides como parte del 
manejo del dengue grave. 

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 L Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. En la práctica cotidiana, no se usan 
los corticoides como parte del 
manejo del dengue grave. 
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Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL 
en contra de la 
intervención



Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 



Conclusiones

Recomendación

Se sugiere no administrar esteroides sistémicos a los pacientes en choque por dengue (recomendación CONDICIONAL sustentada en 

certeza MUY BAJA en los efectos de la intervención).

Consideraciones adicionales: el panel decidió no emitir una recomendación para los pacientes con dengue grave sin choque, chikunguña 

grave agudo o zika grave, debido a la ausencia de evidencia.

Justificación

El panel dio peso a la incertidumbre de los efectos de la intervención a la situación habitual de no uso rutinario de esta intervención.

Consideraciones del subgrupo

No se enunciaron consideraciones del subgrupo.

Consideraciones de implementación

No se enunciaron consideraciones de implementación.

Prioridades de investigación

Uso de corticoides en pacientes con manifestaciones articulares crónicas y neurológicas de chikunguña
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MARCO DE REFERENCIA 8. INMUNOGLOBULINAS PARA LOS PACIENTES CON ARBOVIROSIS 
GRAVE

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

El dengue es una enfermedad transmitida por mosquitos que se encuentra 
ampliamente distribuida alrededor del mundo. Según la OMS1, se considera 
que la incidencia de dengue se ha incrementado en los últimos años, pero dado 
que la mayoría de los casos son asintomáticos, se encuentra un subregistro de 
casos. 

Bhatt, et al., publicaron en el año 2013 la estimación global de la carga del 
dengue, encontrando que, de los 96 millones de infecciones por dengue con 
manifestaciones sintomáticas, 13,3 millones corresponden a casos distribuidos 
en la Región de las Américas2. Además del elevado número de casos 
sintomáticos, se encuentra que se pueden presentar cerca de 20 000 muertes 
asociadas a esta condición en los países en desarrollo2.

En lo referente a la carga de la enfermedad, la mortalidad asociada al dengue 
se ha observado en países como Brasil, en donde, si bien la frecuencia de 
mortalidad general es de 62 por 105 459 casos, 61 de estos ocurrieron en 
1605 pacientes con dengue grave (3,8%)3. Un comportamiento similar fue 
notificado por Castrillón, et al., quienes encontraron 203 muertes asociadas 
a 30 694 casos de dengue para Colombia en el año 2011, de los cuales 1303 
correspondieron a dengue grave4. 

No se presentaron observaciones 
adicionales.
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EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Insignificantes
 f Pequeños
 f Moderados
 f Grandes
 f Varían
 f No lo sé

Inmunoglobulina anti-D en pacientes con dengue
En una revisión realizada por el grupo de elaboración de las directrices, 
se evaluaron la eficacia y la seguridad del uso de inmunoglobulinas en 
pacientes con arbovirosis grave. Se incluyeron estudios realizados en adultos 
o niños con dengue y se consideraron las definiciones usadas por los autores 
de los estudios primarios para la clasificación de la gravedad del cuadro de 
arbovirosis. 
Como resultado del proceso, se detectaron y se incluyeron 2 estudios que 
evaluaron el uso de la inmunoglobulina anti-D en niños y adultos con dengue5,6, 
los cuales incluyeron 108 participantes. Uno de los estudios comparó como 
intervenciones la administración de anti-D más plaquetas frente a solo la 
administración de plaquetas6 y otro evaluó el uso de anti-D contra el placebo, 
sin otra especificación5. En cuanto a la evaluación de la mortalidad (2 estudios), 
uno de los estudios señaló la ausencia de casos mortales6 y otro no encontró 
diferencias estadísticamente significativas en el riesgo de muerte (RR = 
0,88, calculado con los datos notificados; IC 95% 0,06-13,25)5. Respecto a 
los cambios en el recuento de plaquetas, uno de los estudios encontró que 
en la transfusión de plaquetas más anti-D se encontraba un mayor número 
de plaquetas a las 24 horas (intervención: 28 666 ± 8925; plaquetas solas: 
17 866 ± 6706; p = 0,001), 36 (intervención: 41 866 ± 10 315; plaquetas 
solas: 25 266 ± 99 601; p = 0,001) y 48 horas (intervención: 55 666 ± 12 697; 
plaquetas solas: 31 400 ± 11 343; p = 0,001), pero que dichas diferencias no 
se mantenían en el momento del egreso6. El otro estudio concluyó que, en la 
población pediátrica que participó en el estudio, 80% de los pacientes que 
recibieron anti-D mejoraron con el tratamiento, en comparación con 40% del 
grupo placebo (valores de significación no comunicados por los estudios), 
mientras que la reacción en la población adulta fue de 71% para ambos grupos. 
Al comparar por el recuento plaquetario inicial, en la población con conteos 
plaquetarios inferiores a 50 000/mm3, la reacción fue de 75% en el grupo que 
recibió anti-D y de 75% en el grupo que recibió anti-D y 58% en el grupo  
que recibió placebo (valores de significación no comunicados) y en los 
pacientes con conteos entre 50 000/mm3 y 100 000/mm3, la frecuencia 
de reacción fue de 92% en el grupo de anti-D y de 90% en el grupo placebo 
(valores de significación no comunicados)5. Uno de los estudios evaluó la 
estancia hospitalaria, sin encontrar diferencias entre los grupos (media 
de anti-D: 5,7 días; control: 5,8 días; p = 0,89)6. Respecto a los efectos 
secundarios, uno de los estudios midió los valores de hemoglobina a las 
48 horas de la administración del medicamento, sin encontrar diferencias 
entre las intervenciones (anti-D: 13,7 g/dl; control: no notificado; p = 0,25)6, 
mientras que el otro estudio notificó valores de hemoglobina de 19,6 g/dl en 
el grupo que recibió anti-D y de 17,2 g/dl en el grupo de pacientes que recibió 
placebo (valores de significación no comunicados)5.
Inmunoglobulina G en pacientes con dengue
En un ensayo clínico aleatorizado, se evaluaron la eficacia y la seguridad de 
dosis altas de inmunoglobulina G en pacientes con dengue. El estudio incluyó 
31 pacientes con infección por dengue, cuya gravedad fue definida por la 
clasificación de la OMS de 19977; la intervención usada por el estudio fue el 
uso de inmunoglobulina G intravenosa a dosis diarias de 0,4 g/kg durante 
cuatro días y estas se compararon con el cuidado usual que comprendió la 
administración de líquidos intravenosos.
Como resultados, los autores del estudio no encontraron diferencias 
estadísticamente significativas entre los tratamientos en el conteo plaquetario 
(media de la inmunoglobulina: 54 900/mm3; control: 48 000/mm3; p = 0,15), 
la duración de la trombocitopenia grave (media de la inmunoglobulina: 3,1 días; 
control: 2,5 días; p = 0,11) ni en la frecuencia de efectos secundarios. 
Véase el cuadro de resumen de resultados 9 (anexo 4).

No se presentaron observaciones 
adicionales
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EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 f Pequeños
 L Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

Inmunoglobulina anti-D en pacientes con dengue
En una revisión realizada por el grupo de elaboración de las directrices, 
se evaluaron la eficacia y la seguridad del uso de inmunoglobulinas en 
pacientes con arbovirosis grave. Se incluyeron 2 estudios hechos en adultos 
o niños con dengue y se consideraron las definiciones usadas por los autores 
de los estudios primarios para la clasificación de la gravedad del cuadro de 
arbovirosis. 
Como resultado del proceso, se detectaron e incluyeron 2 estudios que 
evaluaron el uso de la inmunoglobulina anti-D en niños y adultos con 
dengue5,6, los cuales incluyeron 108 participantes. Uno de los estudios 
comparó la administración de anti-D más plaquetas contra la administración 
solo de plaquetas6 y otro evaluó el uso de anti-D frente a un placebo, sin otra 
especificación5. En cuanto a la evaluación de mortalidad (2 estudios), 
uno de los estudios señaló la ausencia de casos mortales6 y otro no encontró 
diferencias estadísticamente significativas en el riesgo de muerte  
(RR = 0,88, calculado con los datos notificados; IC 95%: 0,06-13,25)5. 
Respecto a los cambios en el conteo de plaquetas, uno de los estudios encontró 
que la transfusión de plaquetas más anti-D mostraba un mayor número de 
plaquetas a las 24 horas (intervención: 28 666 ± 8925; plaquetas solas: 17 866 
± 6706; p = 0,001), a las 36 horas (intervención: 41 866 ± 10 315; plaquetas 
solas: 25 266 ± 99 601; p = 0,001) y 48 horas (intervención: 55 666 ± 12 697; 
plaquetas solas: 31 400 ± 11 343; p = 0,001), pero que dichas diferencias no 
se mantenían en el momento del egreso6; el otro estudio concluyó que en la 
población pediátrica que participó en el estudio, 80% de los pacientes que 
recibieron anti-D mejoraron con el tratamiento, en comparación con 40% del 
grupo placebo (valores de significación no comunicados por los estudios), 
mientras que la reacción en la población adulta fue de 71% para ambos grupos; 
al comparar por el conteo plaquetario inicial, en la población con conteos 
plaquetarios inferiores a 50 000, la reacción fue de 75% en el grupo que  
recibió anti-D y de 75% en el grupo que recibió anti-D, y 58% en el grupo  
que recibió placebo (valores de significación no comunicados) y los pacientes 
con conteos entre 50 000/mm3 y 100 000/mm3, la frecuencia de reacción 
fue de 92% en el grupo de anti-D y de 90% en el grupo placebo (valores 
de significación no comunicados)5. Uno de los estudios evaluó la estancia 
hospitalaria, sin encontrar diferencias entre los grupos (media de anti-D:  
5,7 días; control: 5,8 días; p = 0,89)6. Respecto a los efectos secundarios, 
uno de los estudios midió los valores de hemoglobina a las 48 horas 
de administración del medicamento, sin encontrar diferencias entre las 
intervenciones (anti-D = 13,7 g/dl; control: no notificado; p = 0,25)6, mientras 
que el otro estudio registró valores de hemoglobina de 19,6 g/dl en el grupo 
que recibió anti-D y de 17,2 g/dl en el grupo de pacientes que recibió placebo 
(valores de significación no comunicados)5.
Inmunoglobulina G en pacientes con dengue
En un ensayo clínico aleatorizado, se evaluaron la eficacia y la seguridad de 
altas dosis de inmunoglobulina G en los pacientes con dengue. El estudio 
incluyó 31 pacientes con infección por dengue, cuya gravedad fue definida por 
la clasificación de la OMS de 19977; las intervenciones usadas por el estudio 
fue el uso de inmunoglobulina G intravenosa a dosis diarias de 0,4 g/kg durante 
cuatro días y estas se compararon con el cuidado usual que comprendió la 
administración de líquidos intravenosos.
Como resultados, los autores del estudio no encontraron diferencias 
estadísticamente significativas entre los tratamientos en el conteo plaquetario 
(media de inmunoglobulina: 54 900/mm3; control: 48 000/mm3; p = 0,15), 
la duración de la trombocitopenia grave (media de la inmunoglobulina: 3,1 días; 
control: 2,5 días; p = 0,11) ni en la frecuencia de efectos secundarios. 
Véase el cuadro de resumen de resultados 9 (anexo 4).

No se presentaron observaciones 
adicionales.
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CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L MUY BAJA
 f BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

Véase el cuadro de resumen de resultados 9 (anexo 4). No se presentaron observaciones 
adicionales.

VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 L Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 f No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se identificó evidencia al respecto. No se presentaron observaciones 
adicionales.

BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 f Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 f No lo sé.

No aplica. No se presentaron observaciones 
adicionales.
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RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 f Ahorros elevados
 f Varían
 f No lo sé

Múltiples revisiones sistemáticas informaron que el impacto económico del 
dengue es importante, tanto en América Latina (entre US$ 1,73 y US$ 3000 
millones por año) como en otros continentes (aproximadamente, US$ 9000 
millones en todo el mundo)8-11. El mayor impacto corresponde a los costos 
asociados con la pérdida de productividad8. Otra publicación indicó que los 
costos más importantes eran los relacionados con la hospitalización12. 

El costo global estimado por caso de dengue fue de US$ 70,1 para los pacientes 
que requieren hospitalización, de US$ 51,16 para los pacientes ambulatorios y 
de US$ 12,94 para los casos por fuera del sistema de salud público11.

Un estudio que evaluó el impacto económico del dengue en Vietnam informó 
que 47,2% de las familias tuvo que pedir plata prestada para poder tratar la 
enfermedad y 72,9% manifestó que la enfermedad tenía un impacto sobre la 
economía familiar13.

Un estudio realizado en Brasil informó un costo significativo asociado con las 
hospitalizaciones por dengue (2,5% del producto interno bruto de la localidad 
en la que se hizo la observación) y que la utilización de hemoderivados se 
asociaba con un incremento significativo de dichos costos14.

No se presentaron observaciones 
adicionales.

EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Reducido
 f Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 f Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

En múltiples estudios realizados en países de América Latina y el Caribe, 
se sugiere, en conjunto, que aquellos pacientes que pertenecen a los estratos 
socioeconómicos más bajos se encuentran en desventaja. Este grupo tiene 
menos acceso a los servicios médicos, los medicamentos y la educación15-29.

Según el análisis de la información obtenida entre el 2005 y el 2010, 
se informó que, entre los distintos países de la Región, las inequidades en 
la salud eran peores en Haití, Guatemala, Bolivia (Estado Plurinacional de), 
Venezuela (República Bolivariana de) y Honduras. Por el contrario, los cinco 
países con mejor estado de salud fueron Cuba, Argentina, Uruguay, Chile y 
México26.

Para una gran parte de la sociedad, los gastos en medicamentos continúan 
siendo un componente importante de los gastos de bolsillo debido a la 
ausencia de servicios adecuados de cobertura médica. La media de gastos de 
bolsillo en medicamentos per cápita en la Región, se estimó en US$ 97, con un 
rango de U$S 7 en Bolivia (Estado Plurinacional de) a más de US$ 160 en 
Argentina y Brasil30.

La seroprevalencia de dengue, chikunguña y zika se asoció fundamentalmente 
con la edad y los factores socioeconómicos, del medioambiente y de conducta. 
Las clases sociales más bajas, que viven en zonas urbanas y en condiciones 
que favorecen el desarrollo del vector fueron las que presentaron mayores 
probabilidades de seroprevalencias positivas31.

En una revisión sistemática que incluyó 12 estudios, se encontró que en 9 de 
ellos había alguna asociación entre una variable relacionada con el estado 
socioeconómico bajo y el riesgo de dengue32.

Un estudio que analizó la exposición a la violencia por área geográfica dentro 
de la ciudad de Cali, Colombia, informó que la exposición a la violencia se 
asociaba a la infección por arbovirus33.

El panel indica que los pacientes 
que tienen factor sanguíneo 
Rh negativo no pueden recibir 
anti-D.
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ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 L Probablemente no
 f Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. No se presentaron observaciones 
adicionales.

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 L Probablemente no
 f Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se identificó evidencia al respecto. No existe disponibilidad de 
inmunoglobulinas en todos los 
niveles de atención.

Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL 
en contra de la 
intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 



Conclusiones

Recomendación

Se recomienda no indicar la administración de inmunoglobulinas para el tratamiento del dengue grave (recomendación CONDICIONAL 

basada en la certeza MUY BAJA de los efectos de la intervención).
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Consideraciones adicionales: el panel decidió no emitir una recomendación para los pacientes con chikunguña grave agudo o zika 

grave, debido a la ausencia de evidencia.

Justificación

Al revisar la evidencia disponible, se encuentra que no hay un beneficio clínico importante que justifique el uso de inmunoglobulinas 

en los pacientes con dengue grave. Además de su pobre beneficio, se encuentra que esta sustancia no se encuentra disponible en 

todos los niveles de atención y que sus costos son grandes.

En cuanto a la recomendación del uso de inmunoglobulinas en los pacientes con chikunguña o zika grave, el panel decide no emitir 

recomendación alguna debido a la ausencia de evidencia. 

Consideraciones del subgrupo

No hubo generación de recomendación alguna para los pacientes con chikunguña o zika grave, debido a la ausencia de evidencia.

Consideraciones de implementación

No se enunciaron consideraciones de implementación.

Prioridades de investigación

No se enunciaron prioridades de investigación.
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MARCO DE REFERENCIA 9. USO DEL PRESERVATIVO PARA LA PREVENCIÓN DE LA 
TRANSMISIÓN NO VECTORIAL DEL VIRUS DEL ZIKA

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

La infección por el virus del Zika ha adquirido relevancia en los últimos años 
gracias a los brotes epidémicos que han acontecido en la Región, además de la 
aparición de casos con complicaciones obstétricas tales como la presencia de 
microcefalia. Debido a esto, la OMS declaró las complicaciones asociadas con la 
infección por el virus del Zika como una emergencia de salud pública de interés 
internacional1. 

Junto con las complicaciones asociadas, otro aspecto de interés global ha sido 
la aparición de casos cuyo mecanismo de transmisión no fue por vía vectorial. 
A la fecha, se han notificado casos de transmisión maternofetal durante el 
embarazo o la lactancia y la transmisión por vía sexual.

Teniendo en cuenta las potenciales complicaciones asociadas a esta infección, 
se hace necesario formular recomendaciones sobre cómo evitar la transmisión 
por vía no vectorial. 

No se presentaron 
observaciones adicionales.
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EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Insignificantes
 f Pequeños
 L Moderados
 f Grandes
 f Varían
 f No lo sé

Transmisión por vía sexual
En una revisión sistemática de la bibliografía especializada2, se describió el 
comportamiento de la transmisión del virus del Zika por vía sexual mediante la 
revisión de los casos notificados hasta mayo del 2018. Los autores incluyeron 
estudios observacionales, estudios de modelado in vitro e in vivo que 
describían el mecanismo de transmisión sexual de la infección del virus del 
Zika y otros flavivirus en humanos. Los autores consideraron como desenlaces 
primarios el período de incubación, el intervalo serial y la duración de  
la infección, y como desenlaces secundarios, la vulnerabilidad, el número 
de reproducciones debido a la transmisión sexual, la probabilidad de la 
transmisión por el acto sexual y la tasa de transmisión. Los autores indicaron 
como resultados la frecuencia de transmisión sexual en 52 de 5627 casos 
en Estados Unidos de América y en 20 de 1737 casos en Europa. De manera 
complementaria a las notificaciones de los organismos de salud, la revisión 
incluyó 24 notificaciones con un total de 36 parejas con transmisión sexual 
primaria del virus del Zika; la transmisión de las parejas fue de casos índice 
que regresaron de zonas donde el zika era endémico. Los mecanismos más 
frecuentes de transmisión fueron de hombre a mujer y por relación pene-
vagina, aunque también se comunicaron como posibles rutas de transmisión el 
sexo oral y el sexo anal. Se confirmó en 14 de 36 casos de parejas primarias y 
en 18 de 36 parejas secundarias, por PCR en sangre, orina, saliva o semen2.
De manera complementaria, otra revisión sistemática2 evaluó los casos 
notificados de infección por el virus del Zika adquirida por vía sexual y el 
tiempo de caída de los niveles del virus en semen. La revisión compiló 18 
estudios que registraron la transmisión persona a persona; estos estudios 
recogieron un total de 27 episodios de infección probable o confirmada por 
el virus del Zika. Los mecanismos más frecuentes registrados fueron hombre 
a mujer (25/27), hombre a hombre (1/27) y mujer a hombre (1/27). Los casos 
fueron confirmados bien por pruebas serológicas o por PCR; los autores 
no comunicaron los métodos de confirmación en la población que tuvo las 
relaciones sexuales con los casos índice. El rango de días en los que se 
encontró positivo el virus del Zika mediante pruebas de PCR fue entre  
3 y 188 días3.
Uso del preservativo para la prevención de infecciones de transmisión sexual
En una revisión sistemática de la bibliografía especializada4, se evaluó la 
eficacia del uso del preservativo para la prevención de la transmisión sexual 
del VIH en parejas heterosexuales serodiscordantes. La revisión incluyó 
estudios observacionales de tipo longitudinal o cohorte realizados en parejas 
serodiscordantes que comunicaran hábitos de uso de preservativo clasificados 
como “siempre” o “nunca”, hubieran realizado al menos dos mediciones 
de serología para VIH y que tuvieran mediciones que demostraran que el 
participante era negativo para VIH al inicio del estudio y que durante el tiempo 
de seguimiento se hubieran seroconvertido. Los desenlaces evaluados por la 
revisión fueron la incidencia de VIH medida por serología y el período libre de 
exposición medida en personas/año. 
Como resultados, la revisión encontró 13 cohortes en las que los participantes 
manifestaron usar "siempre" el preservativo (587 participantes, 964,3 
personas/año de observación). De los 587 participantes de estos estudios, 
se encontraron 11 casos de seroconversión, lo que representó una tasa de 
incidencia de 1,14 por 100 personas/año. Por otra parte, la revisión encontró 
10 cohortes de participantes que comunicaron "nunca" usar preservativo (276 
participantes, 2169 personas/año de observación, 598,61 personas/año de 
observación libre de enfermedad); en esta población de 276 participantes, 
se presentaron 40 seroconversiones, lo que representó una tasa de incidencia 
de 6,68 por 100 personas/año. Con estos valores, los autores de la revisión 
calcularon una eficacia global del preservativo de 82,9% para la reducción del 
riesgo de infección por el VIH. 
Véase el cuadro de resumen de resultados 10 (anexo 4).

El panel declara que los 
modelos de transmisión sexual 
de las infecciones por el virus 
del Zika y el VIH podrían 
ser diferentes. Teniendo en 
cuenta lo anterior, el grado 
de evidencia indirecta es 
importante, por lo que es difícil 
interpretar los resultados. 

Los modelos de VIH y del virus 
del Zika podrían ser distintos 
por lo que la evidencia resulta 
indirecta y difícil de interpretar.
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EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Grandes
 f Moderados
 f Pequeños
 L Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

Transmisión por vía sexual
En una revisión sistemática de la bibliografía especializada2, se describió el 
comportamiento de la transmisión del virus del Zika por vía sexual mediante la 
revisión de los casos notificados hasta mayo del 2018. Los autores incluyeron 
estudios observacionales, estudios de modelado in vitro e in vivo que 
describían el mecanismo de transmisión sexual de la infección por el virus del 
Zika y otros flavivirus en humanos. Los autores consideraron como desenlaces 
primarios el período de incubación, el intervalo serial y la duración de la 
infección, y como desenlaces secundarios, la vulnerabilidad, el número de  
reproducciones debidos a la transmisión sexual, la probabilidad de la 
transmisión por el acto sexual y la tasa de transmisión. Los autores indicaron 
como resultados la frecuencia de transmisión sexual en 52 de 5627 casos en 
Estados Unidos de América (CDC) y en 20 de 1737 casos en Europa. De manera 
complementaria a las notificaciones de los organismos de salud, la revisión 
incluyó 24 notificaciones con un total de 36 parejas con transmisión sexual 
primaria del virus del Zika; la transmisión de las parejas fue de casos índice 
que regresaron de zonas donde el zika era endémico. Los mecanismos más 
frecuentes de transmisión fueron de hombre a mujer y por relación pene-
vagina, aunque también se comunicaron como posibles rutas de transmisión el 
sexo oral y el sexo anal. Se confirmó en 14 de 36 casos de parejas primarias y 
en 18 de 36 parejas secundarias, por PCR en sangre, orina, saliva o semen2.
De manera complementaria, otra revisión sistemática2 evaluó los casos 
notificados de infección por el virus del Zika adquirida por vía sexual y el 
tiempo de caída de los niveles del virus en semen. La revisión compiló  
18 estudios que registraron la transmisión de persona a persona; estos estudios 
recogieron un total de 27 episodios de infección probable o confirmada por 
el virus del Zika. Los mecanismos más frecuentes registrados fueron hombre 
a mujer (25/27), hombre a hombre (1/27) y mujer a hombre (1/27). Los casos 
fueron confirmados bien por pruebas serológicas o por PCR; los autores 
no comunicaron los métodos de confirmación en la población que tuvo las 
relaciones sexuales con los casos índice. El rango de días en los que se 
encontró positivo el virus del Zika mediante pruebas de PCR fue entre  
3 y 188 días3.
Uso del preservativo para la prevención de infecciones de transmisión sexual
En una revisión sistemática de la bibliografía especializada4 se evaluó la 
eficacia del uso del preservativo para la prevención de la transmisión sexual 
del VIH en parejas heterosexuales serodiscordantes. La revisión incluyó 
estudios observacionales de tipo longitudinal o cohorte realizados en parejas 
serodiscordantes que comunicaran hábitos de uso de preservativo clasificados 
como “siempre” o “nunca”, hubieran realizado al menos dos mediciones 
de serología para VIH y que tuvieran mediciones que demostraran que el 
participante era negativo para VIH al inicio del estudio y que durante el tiempo 
de seguimiento se hubieran seroconvertido. Los desenlaces evaluados por la 
revisión fueron la incidencia de VIH medida por serología y el período libre de 
exposición medida en personas/año. 
Como resultados, la revisión encontró 13 cohortes en las que los  
participantes manifestaron usar "siempre" el preservativo (587 participantes, 
964,3 personas/año de observación). De los 587 participantes de estos 
estudios, se encontraron 11 casos de seroconversión, lo que representó una 
tasa de incidencia de 1,14 por 100 personas/año. Por otra parte, la revisión 
encontró 10 cohortes de participantes que comunicaron "nunca" usar 
preservativo (276 participantes, 2169 personas/año de observación, 598,61 
personas/año de observación libre de enfermedad); en esta población de  
276 participantes, se presentaron 40 seroconversiones, lo que representó una 
tasa de incidencia de 6,68 por 100 personas/año. Con estos valores, los autores 
de la revisión calcularon una eficacia global del preservativo de 82,9% para la 
reducción del riesgo de infección por VIH. 
Véase el cuadro de resumen de resultados 10 (anexo 4).

No se presentaron 
observaciones adicionales.
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CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L MUY BAJA
 f BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

La certeza de la evidencia es MUY BAJA por las limitaciones en el riesgo de 
sesgo, la heterogeneidad y la ausencia de evidencia directa. 

El panel no hizo observaciones.

VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 L Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 f No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se encuentra evidencia directa sobre este tópico. El panel no hizo observaciones. 

BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 L Probablemente 
favorece la 
intervención

 f Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 f No lo sé.

No aplica. Resultados de la votación 
del panel: 7 a 5 a favor de la 
intervención.
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RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 f Ahorros elevados
 f Varían
 L No lo sé

No se encuentra evidencia directa sobre este tópico. No se presentaron 
observaciones adicionales.

EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Reducido
 f Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 f Aumentado
 f Varía
 L No lo sé

No se encuentra evidencia directa sobre este tópico. El panel no hizo observaciones.

ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se encuentra evidencia directa sobre este tópico. El uso de preservativo es una 
práctica usada e implementada 
para la prevención de otras 
infecciones de transmisión 
sexual.

VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 L Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se encuentra evidencia directa sobre este tópico. El uso de preservativo es una 
práctica usada e implementada 
para la prevención de otras 
infecciones de transmisión 
sexual.
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Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación FIRME en 
contra de la intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL en contra 

de la intervención



Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación 
FIRME a favor de la 

intervención 



Conclusiones

Recomendación

Se recomienda el uso del preservativo para la prevención de la transmisión sexual de la infección por el virus del Zika.

Justificación

Se identificó evidencia que soporta el riesgo de la transmisión del virus del Zika por vía sexual. Si bien la evidencia sobre el uso 

del preservativo no corresponde al virus del Zika y se consideró que hay un alto grado de evidencia indirecta, se considera que su 

eficacia podría no ser inferior. Además de esto, el uso del preservativo es una práctica implementada y disponible en la Región. 

Teniendo en cuenta que el panel considera que el uso del preservativo representa mayores efectos deseados que efectos indeseados, 

se decide recomendarlo para prevenir la transmisión del virus del Zika por vía sexual. 

Consideraciones del subgrupo

No aplica.

Consideraciones de implementación

No se enunciaron consideraciones de implementación.

Prioridades de investigación

No se enunciaron prioridades de investigación.
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MARCO DE REFERENCIA 10. SUPRESIÓN DE LA LACTANCIA MATERNA EN MUJERES CON 
SOSPECHA O DIAGNÓSTICO CONFIRMADO DE INFECCIÓN POR EL VIRUS DEL ZIKA 

Evaluación

PROBLEMA
¿El problema es una prioridad?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 L Sí
 f Varía
 f No lo sé

La lactancia materna es una de las principales estrategias 
formuladas para la reducción de la mortalidad infantil en el 
mundo1, especialmente en los recién nacidos.

A la fecha, se plantea la posibilidad de la transmisión de 
enfermedades por medio de la lactancia materna, por lo que es 
necesario determinar las recomendaciones por generar sobre la 
lactancia materna para la prevención no vectorial de la infección 
por el virus del Zika.

No se presentaron observaciones adicionales.

EFECTOS DESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos deseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Insignificantes
 L Pequeños
 f Moderados
 f Grandes
 f Varían
 f No lo sé

En una revisión sistemática de la bibliografía especializada, 
se evaluó el riesgo de transmisión no vectorial del virus del Zika 
asociado a la lactancia materna2. Como resultado, la revisión 
encontró dos notificaciones de caso correspondientes a un total 
de tres parejas de madre e hijo.

La primera madre inició la lactancia materna el día 1 del 
posparto, el día 2 del posparto se confirmó la infección por el 
virus del Zika por PCR en saliva y suero, y al día 3, se confirmó la 
infección en el recién nacido por PCR en suero y saliva. 

La segunda madre obtuvo confirmación de la infección por PCR 
en suero los días 1 y 5 del posparto e inició lactancia materna 
al día 3 del posparto. La prueba PCR en suero del recién 
nacido los días 0 y 3 fue negativa, pero se tornó positiva en las 
evaluaciones de los días 4 y 7. 

La tercera madre inició lactancia materna el día del parto, 
y desarrolló fiebre y exantema los días subsecuentes. El día 3 se 
confirmó la infección por medio de PCR en suero. Los datos del 
recién nacido fueron notificados como ambiguos. 

Véase el cuadro de resumen de resultados 11 (anexo 4).

Para esta pregunta, se consideraron como 
desenlaces de interés:

 — La transmisión de la enfermedad.
 — La presencia de malformaciones congénitas.
 — El riesgo de aborto.
 — La muerte fetal intrauterina.

La evidencia presenta los resultados de 
tres casos de madre e hijo. No se encontró 
evidencia sobre desenlaces a largo plazo. 

El panel considera que no hay certeza sobre 
el potencial daño de la infección por el virus 
del Zika en la infancia, dado que la evidencia 
disponible solo confirmó la presencia de la 
infección.
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EFECTOS INDESEABLES
¿Qué tan significativos son los efectos indeseables anticipados?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Grandes
 f Moderados
 f Pequeños
 f Insignificantes
 f Varían
 f No lo sé

En una revisión sistemática de la bibliografía especializada, 
se evaluó el riesgo de transmisión no vectorial del virus del Zika 
asociado a la lactancia materna2. Como resultado, la revisión 
encontró dos notificaciones de caso correspondientes a un total 
de tres parejas de madre e hijo.

La primera madre inició la lactancia materna el día 1 del 
posparto, el día 2 del posparto se confirmó la infección por el 
virus del Zika por medio de PCR en saliva y suero, y al día 3, 
se confirmó la infección en el recién nacido por PCR en suero y 
saliva. 

La segunda madre obtuvo confirmación de la infección por PCR 
en suero los días 1 y 5 del posparto e inició lactancia materna 
al día 3 del posparto. La prueba PCR en suero del recién 
nacido los días 0 y 3 fue negativa, pero se tornó positiva en las 
evaluaciones de los días 4 y 7. 

La tercera madre inició lactancia materna el día del parto y 
desarrolló fiebre y exantema los días subsecuentes. El día 3, 
se confirmó la infección por medio de PCR en suero. Los datos 
del recién nacido fueron notificados como ambiguos. 

Con base en estos resultados, en las directrices de la OMS sobre 
alimentación infantil en zonas de transmisión del virus del 
Zika figura una recomendación a favor de la lactancia materna 
en madres con cuadro sospechoso, probable o confirmado de 
infección por el virus del Zika4.

Véase el cuadro de resumen de resultados 11 (anexo 4).

El panel puso a consideración los siguientes 
elementos:

 — Uno de los modelos donde se hacen 
recomendaciones específicas sobre la 
lactancia materna es en la prevención de la 
infección por el VIH. En ese caso específico, 
existen países donde se recomienda la 
lactancia materna durante los primeros seis 
meses.

 — Con base en la revisión presentada, la OMS 
publicó en el año 2016 unas orientaciones 
sobre la lactancia materna en el contexto 
de la infección por el virus del Zika3. 
Como resultado, la orientación recomienda 
iniciar la lactancia materna dentro de la 
primera hora del parto, mantener la lactancia 
materna exclusiva los primeros  
6 meses e iniciar la transición a la comida 
complementaria mientras se continúa la 
lactancia materna hasta los 2 años o más. 
Las razones de soporte de la recomendación 
se basan en los beneficios de la lactancia 
en los niños de países de ingresos bajos, 
medianos y altos, y la ausencia de 
información sobre consecuencias a largo 
plazo de la infección.

 — El panel consideró que, en América Latina, 
la lactancia materna es fundamental para la 
adecuada nutrición de los niños.

CERTEZA DE LA EVIDENCIA
¿Cuál es la certeza general de la evidencia sobre efectos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L MUY BAJA
 f BAJA
 f MODERADA
 f ALTA
 f Ningún estudio 

incluido

Transmisión de la enfermedad: MUY BAJA

Presencia de malformaciones congénitas: no se encontró 
evidencia.

Riesgo de aborto: no aplica.

Muerte fetal intrauterina: no aplica.

No se presentaron observaciones adicionales.

VALORES
¿Hay incertidumbre o variabilidad elevadas sobre qué tanto valoran los pacientes los desenlaces principales?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

 f Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

 L No hay variabilidad 
ni incertidumbre 
elevadas.

No se encuentra evidencia directa sobre este tópico. No se presentaron observaciones adicionales.
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BALANCE DE EFECTOS
¿El balance entre los efectos deseables y los indeseables favorece la intervención o la comparación?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Favorece la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
comparación

 f No favorece la 
intervención ni la 
comparación

 f Probablemente 
favorece la 
intervención

 f Favorece la 
intervención.

 f Varía.
 f No lo sé.

No aplica. No se presentaron observaciones adicionales.

RECURSOS NECESARIOS
¿Qué tan elevados son los costos?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L Costos elevados
 f Costos moderados
 f Costos y ahorros 

insignificantes
 f Ahorros moderados
 f Ahorros elevados
 f Varían
 f No lo sé

No se encuentra evidencia directa sobre este tópico. No se presentaron observaciones adicionales.

EQUIDAD
¿Cuál sería el impacto en la equidad en la salud?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 f Reducido
 L Probablemente 

reducido
 f Probablemente 

ningún impacto
 f Probablemente 

aumentado
 f Aumentado
 f Varía
 f No lo sé

La lactancia materna contribuye a los Objetivos de Desarrollo 
Sostenible relacionados con la salud materna e infantil, 
la nutrición, la educación, la reducción de la pobreza y el 
crecimiento económico3.

No se presentaron observaciones adicionales.

ACEPTABILIDAD
¿La intervención es aceptable para las partes interesadas?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se consideró evidencia adicional. No se presentaron observaciones adicionales.
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VIABILIDAD
¿Es factible implementar la intervención?

Juicio Evidencia de investigación Consideraciones adicionales 

 L No
 f Probablemente no
 f Probablemente sí
 f Sí
 f Varía
 f No lo sé

No se consideró evidencia adicional. No se presentaron observaciones adicionales.

Resumen de juicios

JUICIO

PROBLEMA No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

EFECTOS 
DESEABLES

Insignificantes Pequeños Moderados Grandes Varían No lo sé

EFECTOS 
INDESEABLES

Grandes Moderados Pequeños Insignificantes Varían No lo sé

CERTEZA DE LA 
EVIDENCIA

MUY BAJA BAJA MODERADA ALTA
Ningún 
estudio 
incluido

VALORES
Incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas

Podría haber 
incertidumbre 
o variabilidad 
elevadas.

Probablemente no 
hay incertidumbre 
ni variabilidad 
elevadas.

No hay 
variabilidad ni 
incertidumbre 
elevadas.

BALANCE DE 
EFECTOS

Favorece la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
comparación.

No favorece la 
intervención ni la 
comparación.

Probablemente 
favorece la 
intervención.

Favorece la 
intervención.

Varía No lo sé

RECURSOS 
NECESARIOS

Costos elevados Costos moderados
Costos y ahorros 
insignificantes

Ahorros 
moderados

Ahorros 
extensos

Varían No lo sé

EQUIDAD Reducida
Probablemente 
reducida

Probablemente 
ningún impacto

Probablemente 
aumentada

Aumentada Varía No lo sé

ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

VIABILIDAD No Probablemente no Probablemente sí Sí Varía No lo sé

Tipo de recomendación

Recomendación 
FIRME en contra de la 

intervención 



Recomendación 
CONDICIONAL en contra 

de la intervención



Recomendación 
CONDICIONAL a favor 
de la intervención o la 

comparación



Recomendación 
CONDICIONAL a favor de 

la intervención 



Recomendación FIRME a 
favor de la intervención 



Conclusiones

Recomendación

Se recomienda mantener la lactancia materna en las pacientes con sospecha o diagnóstico confirmado de infección por el virus del Zika.

Justificación

El panel les dio más peso a los beneficios conocidos de la lactancia materna que a la incertidumbre del potencial daño sobre la 

salud del niño.

Consideraciones del subgrupo

No se realizaron consideraciones del subgrupo.
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Consideraciones de implementación

No se enunciaron consideraciones de implementación.

Prioridades de investigación

No se enunciaron prioridades de investigación.
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En la actualidad, las guías basadas en la evidencia constituyen una de 

las herramientas más útiles para mejorar la salud pública y la práctica 

clínica. Su finalidad es formular intervenciones con sólidas pruebas 

de eficacia, evitar riesgos innecesarios, utilizar los recursos de forma 

eficiente, disminuir la variabilidad clínica y, en esencia, mejorar la 

salud y garantizar una atención de calidad, razón de ser de los 

sistemas y servicios de salud.

Las presentes directrices se elaboraron siguiendo la metodología 

GRADE con el apoyo de un panel de expertos clínicos de distintos 

países, todos ellos convocados por la Organización Panamericana de 

la Salud. Por medio de la respuesta a doce preguntas clave sobre 

el diagnóstico clínico y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el 

zika, se formulan recomendaciones basadas en la evidencia para 

pacientes pediátricos, jóvenes, adultos, personas mayores y mujeres 

embarazadas expuestos a estas enfermedades o con sospecha o 

diagnóstico confirmado de infección. La finalidad de las directrices es 

evitar la progresión a las formas graves y a los eventos mortales que 

puedan causar.

Las recomendaciones están dirigidas a profesionales de la salud, 

incluidos el personal médico general, residente y especialista, y los 

profesionales de enfermería, así como a estudiantes de medicina y 

enfermería, quienes de una u otra forma participan en la atención de 

pacientes con sospecha de dengue, chikunguña o zika. También se 

dirige a los administradores de las unidades de salud y a los equipos 

directivos de los programas nacionales de prevención y control 

de enfermedades arbovirales, quienes tienen la responsabilidad de 

facilitar el proceso de aplicación de estas directrices.

Esperamos que esta publicación beneficie no solo al personal de 

salud, que dispondrá de información científica actualizada y de la 

mejor calidad posible, sino a los menores, los adultos, las mujeres 

embarazadas, las personas mayores y la población en general, 

quienes recibirán una mejor atención de salud prestada por personal 

médico debidamente capacitado.
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