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ENGUE HEMORRAGICO
EN CUBA. CRONICA DE UNA EPIDEMIA'

INTRODUCCION

El dengue hemorrigico des-
crito en 1957 en Filipinas (1) y limitado
al Asia Sudoriental y Pacifico Occidental
hasta 1981, constituye un problema de
salud pablica por la elevada morbilidad y
mortalidad que ocasiona (2). En las
Américas, a pesar de que los virus del
dengue circulan desde hace unos 30 afios
(3, 4), la enfermedad hemorrigica no se
habia manifestado, al menos en forma
epidémica, y durante ese petiodo solo se
comunicaron casos esporadicos {3, 6).

Es en Cuba, en el verano de
1981, donde por primera vez en el pre-
sente siglo apareci el dengue hemorra-
gico en la region; esta fue una de las po-
cas oportunidades en que se detectd la
enfermedad fuera del Asia Sudoriental
(7). En publicaciones previas se ha hecho
referencia a distintos aspectos de la epi-
demia (8-12), pero no se ha elaborado
un trabajo que retina los principales indi-

! Los estudios que se describen en este articulo forman
parte del Programa de Investigacidn sobre Fiebre He-
morragica del Dengue ejecutado por el Instrtuto de Me-
dicina Tropical “Pedro Kouri”, La Habana, Cuba, con
apoyo financiero del Centro Internacional de Investiga-
ciones para el Desarrollo (CIID, Canadi). Se publicaen
inglés en el Budletn of the Pan Amerwcan Health Orga-
nezation, Yol 20, No. 1, 1986.

? Insututo de Medicina Tropical “Pedro Kouri”. Drirec-
cién postal: Aparrado 601, Zona postal Marianao 13,
Habana, Cuba.

Gustavo Kouri,> Maria G. Guzmin® y José Bravo®

cadores obtenidos durante el brote y que
brinde informacién general sobre la evo-
lucién del mismo.

La epidemia de dengue he-
mortragico en Cuba requiere de un estu-
dio profundo, detallado y minucioso,
pues representa una oportunidad Gnica
para obtener los conocimientos tedricos y
practicos sobre la enfermedad, ya que en
ese pais el dengue no se presentaba desde
1945 (13). Fue en 1977 cuando por pri-
mera vez, en mis de 30 afios, ocurtié una
epidemia de grandes proporciones que
coincidié con la pandemia de dengue
tipo 1 en la regién (14). En 1981 se pro-
dujo la epidemia de dengue tipo 2 que
determiné la aparicién del dengue he-
morragico, propofcionando la ocasion de
estudiar esta tltima enfermedad en una
situacién epidemiolégica muy bien de-
finida y en la ecologia del Caribe. Por el
contrario, en el Asia Sudoriental los cua-
tro serotipos del dengue circulan si-
multineamente, hecho que provoca difi-
cultades para la intetpretacién de los
datos.

RECONOCIMIENTO
DE LA EPIDEMIA

La epidemia se detectd a fines
de mayo de 1981, varias semanas después
del inicio de la temporada de lluvias, en
una localidad ubicada en la periferia de



la ciudad de La Habana. En esa opor-
tunidad se informé un niimero creciente
de enfermos con fiebre, dolores abdomi-
nal, retroorbital y muscular, cefalea y as-
tenia intensas, erupcidén cutinea y, en
ocasiones, un cuadro hemorrigico acom-
pafiado de choque que provocd la
muerte de algunos de ellos. En el mo-
mento en que se reconocid la epidemia
existian altos indices de infestacion por
Aedes aegypti en casi todas las locali-
dades urbanas del pais.

Los primeros casos se diagnos-
ticaron como meningococcemia debido a
que en Cuba esta enfermedad es en-
démica y a que no habia antecedente de
dengue hemorrigico ni en la isla ni en la
regién. De inmediato se produjo la ex-
plosion epidémica, y comenzaron a comu-
nicarse casos en todo el pais. El Instituto
de Medicina Tropical “Pedro Kourf”
tuvo a su cargo el diagnostico y la identi-
ficacién del virus. En 24 horas se propor-
ciondé a las autoridades de salud un
diagnéstico presuntivo seroepidemiol6-
gico y en muy pocos dias se aisl6 e identi-
fico el virus del dengue tipo 2 utilizando
una metodologia ya descrita (8).

Cuadro clinico

El cuadro clinico del dengue
hemorrigico se caracteriz por fiebre,
vémitos, hepatomegalia y dolor abdomi-
nal. Las manifestaciones hemorragicas
mis comunes en los nifios fueron las pe-
tequias y la hematemesis, mientras que
en los adultos predominaron la parpura,
la hematemesis y la metrorragia en la
mujer. Cuando se presentd el choque,
ocurridé con mayor frecuencia al cuarto
dia del inicio del cuadro clinico. Entre los
casos mortales, el cuadro hemorragico
predomind en los nifios y el de choque en
los adultos. Conviene sefialar que en los
adultos, aunque en general ¢l curso de la
dolencia fue favorable y se observaron
pocos casos con choque, cuando este se

presentd la enfermedad fue mortal casi
sin excepcion. Los nifios, por el contrario,
con frecuencia manifestaron choque pero
superaron la enfermedad; esto podria in-
dicar alguna diferencia en los mecanis-
mos de generacién del choque entre los
nifios y los adultos.

Morbilidad

La epidemia se extendié desde
los Giltimos dias del mes de mayo hasta el
10 de octubre, fecha en que se informé el
altimo caso. A partir de ese momento en
Cuba funciona el Sistema Nacional de
Vigilancia para el Dengue que permite
afirmar que el pais esta totalmente libre
de la enfermedad.

En la figura 1 se muestra la
evolucién de la morbilidad durante el
curso de la epidemia. En total se tuvo co-
nocimiento de 344 203 casos que se co-
municaron diariamente al Ministerio de
Salud Piblica. La semana de mayor inci-
dencia fue la del 29 de junio al 6 de julio,
con un promedio diario de 9 447 casos
notificados; el 6 de julio fue el dia de in-
cidencia mis alta, con 11 400 casos co-
municados. A partir de la segunda semana
de julio comenz6 a observarse una dis-
minucién paulatina de la morbilidad
que, seglin los autores, se debi6 a la in-
tensa campafia contra A. gegyp?i que se
inici6 en el mes de junio en todo el pais y
que produjo una ripida disminucién de
los indices de infestacion por el vector.

Hospitalizacion

La amplia politica de ingreso
hospitalario fementada por el Ministerio
de Salud Pablica permiti6 la hospitaliza-
cién de 116 151 pacientes que represen-
taban el 33,7% del total de casos notifi-
cados durante los meses de la epidemia
(cuadro 1). Esta fue una medida impor-
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FIGURA 1. Numero de casos registrados por semana durante la epidemia de dengue hemorré-

gico, Cuba, 1981.

4

No. de
€asos

11 000
10 000 4
9000 A
8000 4
7000
6000 -
5000
4000
3000 J
2000
1000 4

.
7/%
%/,//r

126 36 3 4 2

Semanas 8 15 2229 6 13 20 27 3 10 17

Meses Junio Julio Agosto

CUADRD 1. Nimero de pacientes hospitalizados durante
los meses de la epidemia de dengue hemorragico, Cuba,
1981.

Pacientes
Mes hospitalizados

Junio 16 302
Julio 51 813
Agosto 46 455
Septiembre 1499
Octubre 82
Total 116 151

tante para la disminucién de las tasas de
mortalidad y letalidad. En efecto, duran-
te el transcutso de otras epidemias el in-
dice de hospitalizacién fue mucho mis
bajo, los pacientes ingresaron cuando ya
presentaban choque y, en consecuencia,
los indices de mortalidad y letalidad
fueron mais elevados (15).
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Casos graves

En total se comunicaron
9 203 casos graves y 1 109 muy graves, y
las cifras mas elevadas se notificaron en el
mes de julio (cuadro 2). La clasificacion
de casos graves y muy graves puede co-
rresponder a los grados de gravedad Il 'y
IV de la clasificacion de un Comité de
Expertos de la OMS para el dengue hemo-
tragico (16).

CUADRO 2. Nimero de casos graves y muy graves co-
municados durante los meses de la epidemia de dengue
hemerragico, Cuba, 1981.

Mes Graves Muy graves  Total
Junio 1 660 221 1 881
Julio 5 508 715 6 223
Agosto 1949 171 2120
Septiembre 85 2 87
Octubre 1 - 1
Total g 203 1109 10 312




Se tuvo conocimiento de 158

ertes hnrn uha tasa dAe rmarralidad de
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1,58 por 10 000 habitantes. El indice
de letalidad, de 0,46 por 1 000 enfer-
mos, fue el mias bajo conocido hasta el
momento del estudio para una epidemia
de dengue hemorrigico. La edad de los
casos mortales oscil6 entre los 3 dias y 80
afios, con una edad modal de cuatro
afios; en total fallecieron 101 nifios y 57
adultos. Estos hechos ayudarin a descri-
bir en Cuba el cuadro clinico de la en-
fermedad en los adultos, lo que es muy
importante si se tiene en cuenta que la
morbilidad y mortalidad por dengue he-
morrigico en el adulto es poco frecuente
en las epidemias del Asia Sudoriental e
islas del Pacifico Occidental.

Respecto a la distribucién ra-
cial de los casos mortales (cuadro 3), se
observé un predominio significativo
(p < 0,05) en la raza blanca, en compara-

cidn con la estructura racial de la pnh]a_

cién cubana; los autores no han encon-
trado una explicacién para este hecho.
En cuanto al sexo, a diferencia de lo que
sucede en los paises endémicos de den-
gue hemorrigico (2), no se encontrd pre-
dominio significativo de mujeres entre
los casos mortales.

En los nifins v en los adulios
L0 10s NINes y €01 105 aQuUlilos

que fallecieron, se identificaron como
factores de riesgo enfermedades genéti-
camente controladas como asma, diabe-

CUADRD 3. Distribucidn racial de los casos moriales
durante la epidemia de dengue hemorragico, Cuba, 1981.
Se incluyen 72 nifios y 26 aduttos.

Casos Distribucion racial de
Raza moriales (%) la pobiacion cubana (%)
Blanca 80,4 66,0
Mulata 11.3 219
Negra 8,2 12,0

2 0,1% de astaticos.
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correspondlo tamblen a los casos graves.

El anilisis de la mortalidad en
los nifios revel6 un hecho de extraordina-
rio interés. En efecto, en la figura 2 se ob-
serva la distribucién por edad de 72 casos
mortales en menores de 15 afios. Llama
la atencién la ausencia de muertes en las
edades de 1y 2 afios. Debe sefialarse que
los nifios de 1 y 2 afios no habfan nacido
cuando se produjo la epidemia de den-
gue tipo 1 en 1977; por tanto no podian
ser portadores de una infeccién secun-
daria. Esta observacion epidemiolégica
apoya sustancialmente otras hlpotems en
cuanto a que el dengue hemorragico se
presenta cuando se produce una segunda
infeccién por otro serotipo del dengue
(17). Lo expuesto es vilido también para
los casos graves, donde fue realmente ex-
cepcional el hallazgo de algiin enfermo

: -
ran r1adrn evidente Ae denonie hemaorri-
LU Lualuay Lviutiate Ut Ulngul liavaa

gico entre los nifios de 1 y 2 afios de
edad. Por 1ltimo, en los cuatro menores
de un afo que murieron los anticuerpos
maternos podrian haber actuado como
responsables de la infeccién primaria.

A
L\1GUNAS
CONSIDERACIONES DE
INTERES

A continuacién se sefialan los
hechos de importancia que se pusieron

de manifiesto en la epidemia que se pro-
An'n en Cuba en 1981 y que pnr]ran ser

utlles para la interpretacion de los datos
epidemiolgicos en otros paises de la re-
gion:

O El dengue hemorrégico epi-
dérﬂico p C € 0C Ul[lf €n ld.b (,OIl(lILlUIle
ecologicas del Caribe.

0 La epidemia comenzd en
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FIGURA 2. Distribucién por edad de 72 casos mortales en menores de 15 afios durante fa epide-

mia de dengue hemorragico, Cuba, 1981.
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forma explosiva, poco después del inicio
de la temporada de lluvias.

0 1ILa alea infestacién por A.
aegypt: constituyé un factor necesario
para que se produjera la epidemia.

00 La poblacién cubana tenia
poca proteccidn contra los virus del den-
gue.

0  Eldengue hemorrigico ocurre
en los nifios y en los adultos, y depende
del estado inmunolégico de los mismos.

[0 ILa enfermedad se manifiesta
en blancos, negros y mulatos caribefios,
aunque lo casos graves y mortales pre-
dominaron entre los primeros.

L} Elintervalo entre la primera y
segunda infeccidén fue de tres afios.

[0 La secuencia de infeccion fue
de dengue tipo 1/dengue tipo 2.

O  El dengue tipo 1 de 1977 y el
dengue tipo 2 de 1981 fueron responsa-
bles de un elevado niimero de enfermos

It

que durante la epidemia de 1981 se con-
centré en un periodo de poco mis de
cuatro meses. Esto indica que en el trans-
curso de ambas epidemias existi6 una
amplia circulacién de virus.

RESUMEN

En Cuba, a fines de mayo de
1981 se produjo en forma explosiva una
epidemia de dengue hemorragico que se
concentré en un lapso de poco mis de
cuatro meses y durante el cual se comuni-
caron 344 203 casos. La semana de mayor
incidencia fue la del 29 de junio al 6 de
julio, con un promedio diario de 9 447
casos notificados. Mediante estudios
virologicos se determind que el causante
de la epidemia fue el serotipo 2 del virus
del dengue. El cuadro clinico de los en-
fermos se caracterizd por fiebre, vomitos,
hepatomegalia y dolor abdominal. Las
manifestaciones hemorrigicas mis co-



munes en los nifios fueron las petequias y
la hematemesis, y en los adultos la piir-
pura, la hematemesis y la metrorragia en
la mujer. Con respecto a la distribucién
racial, se observé predominio en la raza
blanca. A diferencia de lo que sucede en
otros paises endémicos, la mortalidad no
fue mayor entre las mujeres. En total se
tuvo conocimiento de 158 casos mortales
cuyas edades oscilaron entre los 3 dias y
80 afios; el cuadro hemorrigico fue mis
frecuente en los nifios y el de choque en
los adultos. En los casos mortales y graves,
tanto en los nifios como en los adultos, se
identificaron como factores de riesgo en-
fermedades de origen genético tales como
asma, diabetes y anemia falciforme. La
distribucion por edad de los casos mor-
tales revel6 la ausencia de muertes entre
los nifios de 1 y 2 afios que no habian na-
cido cuando se produjo la epidemia de
dengue tipo 1 de 1977 y, por tanto, no
podian ser portadores de una infeccidén
secundaria. Este hallazgo apoya otras
hipdtesis que sostienen que el dengue
hemorrigico ocurre cuando existe una se-
gunda infeccién por otro serotipo del
dengue. O
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SUMMARY

HEMORRHAGIC DENGUE
IN CUBA. THE CHRONICLE
OF AN EPIDEMIC

In late May 1981 Cuba was the
scene of an explosive outbreak of hemor-
thagic dengue that lasted little more than
four months and in which 344 203 cases were
reported. The week of peak incidence was
that of 29 June to 6 July, when an average of
9 447 cases a day were reported. It was estab-
lished by virological studies that the epi-
demic was caused by dengue serotype 2. The
patients presented a clinical picture of fever,
vomiting, hepatomegalia and abdominal
pain. The most common hemorrhagic mani-
festations in children were petechiae and he-
matemesis, and in adults purpura, hemate-
mesis and, in women, metrotrhagia. In
regard to the racial distribution of the cases,
the majority were whites. Unlike the case in
other endemic countties, mortality was not
higher among women. Altogether, 158
deaths were reported at ages ranging between
3 days and 80 years; hemorrhage was more
frequent in children and shock in adults. In
the fatal and severe cases, diseases of genetic
origin, such as asthma, diabetes and sickle-
cell anemia, were identified as risk factors in
both children and adulis. The age distribu-
tion of the fatal cases brought out an absence
of deaths among children 1 and 2 years old
who had not been born during the time of
the dengue-1 epidemic of 1977, and there-
fore could not be carriers of a secondary infec-
tion. This finding supportts other hypotheses

the South Asian and Western Pacific Regions.
Ginebra, 1980. p. 8.

17 Halstead, S. B. The pathogenesis of dengue.
Molecular epidemiology in infections disease.
Am ] Epidemsiol 114(5):632-648, 1981.

to the effect that hemorrhagic dengue occurs
in the presence of a second infection by an-
other dengue serotype.

RESUMO

DENGUE HEMORRAGICO
EM CUBA. CRONICA DE
UMA EPIDEMIA

Em Cuba, no final de maio de
1981, ocorreu de forma explosiva uma epide-
mia de dengue hemorrigico que se concen-
trou num lapso de pouco mais de quatro
meses, durante o qual foram notificados
344 203 casos. A semana de maior incidéncia
foi a de 29 de junho a 6 de julho, com uma
média didria de 9 447 casos notificados. Me-
diante estudos virolbgicos verificou-se que a
causa da epidemia foi o serétipo 2 do virus do
dengue. O quadro clinico dos pacientes
caracterizou-se por febtre, vOmitos, hepato-
megalia e dores abdominais. As manifes-
tacbes hemorragicas mais comuns nas criancas
foram as petéquias e a hematémese, e nos
adultos a parpura, a hematémese e a metror-
ragia na mulher. Quanto 2 distribuigdo racial,
observou-se predominio na raca branca. Ao
contririo do que sucede em outros paises
endémicos, a mortalidade foi maior entre as
mulheres. No total registraram-se 158 casos
mortais cujas idades oscilaram entre 3 dias e
80 anos; o quadro hemotrigico foi mais fre-



gilente nas criangas ¢ o de choque nos
adultos. Nos casos mortais ¢ graves, tanto em
criangas como nos adultos, identificaram-se
como fatores de risco enfermidades de ori-
gem genética tais como asma, diabetes e ane-
mia falciforme. A distribuiciio por idade dos
casos mortais revelou a auséncia de mortes
entre as criangas de 1 e 2 anos que ndo haviam
nascido quando ocorreu a epidemia de den-

oue +1 1 em 1077 & nortant 3 1
gucupo L1 cm 17/ 7e, Pportanio, naoc pOd}'&m

ser portadoras de uma infecgio secundaria.
Esse resultado apdia outras hip6teses que sus-
tentam que o dengue hemortigico ocorre
quando existe uma segunda infeccio por
outro serdtipo do dengue.

RESUME

DENGUE HEMORRAGIQUE
A CUBA, CHRONIQUE
D’UNE EPIDEMIE

Cuba a connu, 3 la fin du mois
de mai 1981, une flambée de dengue hémor-
ragique qui dura un peu plus de quatre mois
durant lesquels 344 203 cas furent notifiés.
La période d’incidence [a plus forte fut la se-
maine du 29 juin au 6 juillet, avec une mo-
yenne journaliere de 9 447 cas notifiés. Des

études virologiques petmirent de déterminer
que 1’épidémie érait causée par le virus de la
dengue type 2. Le tableau clinique des ma-
vomissernents, une hepatomegahe et des
douleurs abdominales. Les manifestations
hémorragiques les plus communes chez les
enfants étaient les pétéchies et I'hématé-
mése; quant aux adultes, ils avaient des ma-

nifectariane de nurmira d’hématréms
niestations ac y'\]xl.lu;a, u 11\.Auau.luese, ot

des épisodes de métrorragie chez les femmes.
En ce qui concerne la distribution raciale, la
maladie frappa surtout la race blanche. Con-
trairement 4 ce qui se produit dans les autres
pays d’endémie, la mortalité ne fut pas plus
forte parmi les femmes. On eut connaissance
au total de 158 cas mortels chez des per-
sonnes dont les 4ges allaient de 3 jours a 80
ans; le syndrome hémorragique fut plus fré-
quent chez les enfants et le syndrome de choc
chez les adultes. Parmi les cas mortels et
graves, tant chez les enfants que chez les
adultes, on identifia comme facteurs de ris-
que des maladies d’origine génétique telles
que l'asthme, le diabéte et la drépanocytose.
La distribution par 4ge des cas mortels révéla
qu’il ne s'était produit aucun déces chez les
enfants de 1 et 2 ans qui n'étaient pas nés lors
de I'épidémie de dengue type 1 de 1977 et
par conséquent ne pouvaient étre porteurs
d’une infection secondaire. Cette découverte
soutient d’autres hypothéses selon lesquelles
la dengue hémorragique se manifeste lorsqu’il
existe une deuxieme infection par un autre
type de virus de la dengue.
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