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RESUMEN

Introduccién: El dengue es una de las principales amenazas para la salud publica global,
se estima que existen factores sociodemograficos y clinicos que influyen en la mortalidad
de las personas afectadas por formas graves de la enfermedad, lo cual hace necesario
implementar estrategias e intervenciones en salud publica. Objetivo: Determinar la
asociacion entre la clasificacion y oportunidad diagnéstica de dengue con la mortalidad por
esta causa en el departamento de Bolivar. Materiales y métodos: Se realizé un estudio
observacional de corte transversal utilizando datos de SIVIGILA de los afios 2022 y 2023
del departamento de Bolivar (exceptuado Cartagena). La poblacién la conformaron 183
registros de dengue grave extraidos de la base de datos suministrada por la Secretaria de
Salud departamental. Para la estimacion de asociaciones independientes se utilizé la
prueba de Chi cuadrado y test exacto de Fisher, adicionalmente se elaboraron modelos de
regresion logistica binaria para estimar la probabilidad de fallecer por dengue grave
asociado a la oportunidad diagnéstica (oportuna vs. tardia) de la enfermedad en modelos
multivariados. Se estimaron Odds Ratio (ORs) e intervalos de confianza al 95% (IC95%).
El andlisis de datos se realiz6 mediante el software Jamovi 2.6.44®. Resultados: de los
183 sujetos analizados, 14 fallecieron (7,6%).. Los menores de 18 afios constituyeron el 59
% de la poblacién y representaron el 71,4 % de las defunciones, referente a la oportunidad
diagndstica; el 35,7 % de los fallecidos tuvo un diagndstico tardio (>7 dias). Desde el
analisis bivariado reportamos que no tener un diagndstico oportuno (OR=4,97; 1C95%:
1,49-16,50) presentd una asociacion significativa con la mortalidad por dengue. Los
modelos de analisis multivariado indican que la variable oportunidad diagndstica, se asocia
con una probabilidad mayor de fallecer por dengue grave (OR=4,52; 1IC95%: 1,11-18,36).
Conclusioén: La oportunidad diagndstica mostré una asociacién relevante con la mortalidad
por dengue grave, resaltando que los diagndsticos tardios se correlacionan con una
probabilidad mayor de desenlace fatal de casos. Estudios que involucren mas
caracteristicas que rodean la atencion de los pacientes, tales como las condiciones de las
Instituciones prestadoras de servicios de salud, el acceso a pruebas rapidas de deteccion,
el buen funcionamiento de los laboratorios clinicos, la capacitacion de los equipos de salud,

etc., son indispensables para una valoracion mas robusta del diagnéstico oportuno.

Palabras claves: Dengue grave, Sindrome de shock por dengue, Medio Ambiente y Salud

Publica, Determinantes Sociales de la Salud, Analisis de la Atencién de la Salud.
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ABSTRACT

Introduction: Dengue is one of the main threats to global public health. It is estimated that
there are sociodemographic and clinical factors that influence mortality in people affected
by severe forms of the disease, making it necessary to implement public health strategies
and interventions. Objective: To determine the association between the classification and
diagnostic timing of dengue with mortality from this cause in the department of Bolivar.
Materials and methods: A cross-sectional observational study was conducted using
SIVIGILA data from 2022 and 2023 for the department of Bolivar (excluding Cartagena).
The population consisted of 183 records of severe dengue extracted from the database
provided by the departmental Health Secretariat. The Chi-square test and Fisher's exact test
were used to estimate independent associations. In addition, binary logistic regression
models were developed to estimate the probability of dying from severe dengue associated
with the timing of diagnosis (timely vs. delayed) of the disease in multivariate models. Odds
ratios (ORs) and 95% confidence intervals (95% CI) were estimated. Data analysis was
performed using Jamovi 2.6.44® software. Results: Of the 183 subjects analyzed, 14 died
(7.6%). Those under 18 years of age constituted 59% of the population and accounted for
71.4% of deaths, referring to the timing of diagnosis; 35.7% of those who died had a late
diagnosis (>7 days). From the bivariate analysis, we report that not having a timely diagnosis
(OR=4.97; 95% CI: 1.49-16.50) was significantly associated with mortality from dengue.
Multivariate analysis models indicate that the variable of timely diagnosis is associated with
a higher probability of death from severe dengue (OR=4.52; 95% CI: 1.11-18.36).
Conclusion: Diagnostic opportunity showed a significant association with mortality from
severe dengue, highlighting that late diagnoses correlate with a higher probability of fatal
outcomes. Studies involving more characteristics surrounding patient care, such as the
conditions of health care institutions, access to rapid detection tests, the proper functioning
of clinical laboratories, the training of health teams, etc., are essential for a more robust

assessment of timely diagnosis.

Keywords: Severe dengue, Dengue shock syndrome, Environment and Public Health,

Social Determinants of Health, Health Care Analysis.
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1. INTRODUCCION

El dengue se considera como una de las principales amenazas para la salud publica
global, se estima que aproximadamente el 50 % de las personas en el mundo viven
en regiones con riesgo de transmision, principalmente las ubicadas en regiones
tropicales y subtropicales del planeta (1), entre las cuales se incluye Colombia. Por
esta razon, las acciones de salud publica son vitales para disminuir el riesgo de

efectos graves en las poblaciones afectadas.

La afeccion es causada por la picada de un mosquito (vector) hembra infectado, del
género Aedes (Aedes aegypti y Aedes Albopictus); de tipologia viral aguda y
referenciada como una enfermedad tropical desatendida, debido a la escasez de
recursos que se destinan para su control y a que impactan mayoritariamente a
poblaciones afectadas por inequidades sociales (2). Debido a su prevalencia en la
region de las Américas, el Aedes aegypti es el causante de la mayoria de los casos
(3), aunque generalmente no se le encuentra por encima de los 1.000 metros sobre
el nivel del mar (msnm), en Colombia se han localizado mosquitos de esta especie
a 2.302 msnm (4).

Diversos factores pueden aumentar la transmision de la infeccion por dengue; entre
estos se encuentran la circulacion del vector transmisor en sitios donde antes no
tenia presencia, aumento de las temperaturas, cantidad de lluvias y humedad
(fendmeno EI Nifio / La NiAa, el cambio climatico) (5), alta densidad y
desplazamientos de la poblacion, acceso al agua potable y deficiente saneamiento
basico, son factores que conjuntamente incrementan el contagio por dengue (6).
Particularmente el diagnostico de dengue grave se asocia con inminente riesgo de
muerte en el 5% de las personas que lo padecen (7). Todos estos factores
anteriormente mencionados aplican para Colombia el cual es considerado una

region hiperendemica (8)
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Debido a que no hay estaciones climaticas en Colombia, se presentan casos de
dengue durante todo el afio. En el afio 2021 se reportd una incidencia nacional de
172,9 casos por cada 100.000 habitantes, incluso hubo zonas con 400 casos por
100.000 habitantes en riesgo (9). En el ciclo epidémico del afio 2023 este evento
tubo una incidencia de 387,2 casos por 100 000 habitantes, cifra que supera los
reportes de los afios 2022 y 2021(10).

El dengue grave es potencialmente mortal. Entre las 24 y 48 horas después de bajar
la fiebre, pueden aparecer sintomas de alerta, los cuales empeoran con dafo
vascular (permeabilidad) y disminucién de plaquetas en la sangre que provocan
hemorragia interna, shock hipovolémico, mal funcionamiento de los 6rganos e
incluso la muerte (11). Por lo tanto, el diagndstico y tratamiento oportuno dentro de

este periodo de tiempo puede reducir significativamente la mortalidad (12).

Factores como: el mal estado de las vias de transporte que dificultan el acceso a
los servicios de salud, el grado de conocimiento de las personas sobre la infeccion,
y la adecuada clasificacién de la enfermedad de parte de los equipos de salud para
un tratamiento adecuado, podrian convertirse en “demoras” que contribuyen a

fallecimientos por dengue (13).

Otro aspecto para destacar es que no existe un tratamiento antiviral especifico para
el dengue. La falta de un tratamiento se debe a la existencia de cuatro serotipos
distintos del virus: DENV-1, DENV-2, DENV-3 y DENV-4, que dificultan el desarrollo
de una terapia efectiva; debido a que pueden producir una reaccion cruzada de
anticuerpos en pacientes que han tenido infeccion previa por dengue (14). Los
cuatro serotipos simultdneamente circulan en Colombia (15) aumentando el riesgo
de reinfeccion, la cual puede producir respuestas inmunoldgicas que potencian la
replicacion del virus, y formas mas severas de la afeccion (14), relacionados con la
mortalidad, por eso la importancia de un tratamiento adecuado. El manejo clinico
del dengue se basa principalmente en la adecuada hidratacion y el alivio sintomatico
(16).
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El desarrollo de vacunas contra dengue es un avance importante para enfrentar la
enfermedad. En Colombia hay vacunas disponibles para el dengue, entre ellas
DENGVAXIA® (17), que se utiliza por prescripcion médica en casos de infeccion
previa comprobada (18), y Qdenga® (19), vacuna tetravalente que se puede utilizar
en personas de 4 a 60 afos, independiente de su estado serologico (20). Sin
embargo, estas vacunas solo se pueden adquirir mediante distribuidores privados,
debido a que no estan disponibles para el publico mediante el Programa Ampliado
de Inmunizaciones (PAl), esto conlleva a que su uso no esté masificado, teniendo

potenciales repercusiones en la reduccién de la letalidad (18).

En Colombia se han realizado diversos estudios sobre los factores asociados a la
mortalidad por dengue. Entre ellos se encuentran investigaciones ecoldgicas que
utilizaron datos de mortalidad y proyecciones poblacionales de 1985 a 2012,
proporcionados por el DANE (21), estudios de casos y controles en cinco
departamentos del pais, que incluyen la revision de sintomatologia, tratamientos
aplicados y otros aspectos de las historias clinicas (22), analisis descriptivos de
sintomas y aspectos clinicos asociados a desenlaces fatales en menores de 13
afios en Neiva (23), estudios cualitativos que exploraron la dilacién en la asistencia
médica de personas con dengue grave o fallecidas, correlacionadas con barreras

de acceso y demora en la hospitalizacion (13).

Para el departamento de Bolivar existe poco contenido cientifico disponible sobre la
asociacion entre el diagnéstico clinico a tiempo y la mortalidad por dengue, esta
informacion es esencial para identificar brechas e implementar tacticas que mejoren
el diagndstico temprano, el oportuno manejo clinico de los afectados por la
enfermedad (14) y por ende la disminucién de casos fatales (24).

El dengue es una enfermedad endemo epidémica, considerada la arbovirosis mas
comun en los seres humanos (25). En los ultimos 20 afios ha sido un reto constante

para la salud publica, con un incremento a nivel internacional de casos notificados.;
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Entre los afios 2000 y 2019, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) registré los
casos reportados, los cuales pasaron de 500 mil a 4,2 millones (26). posteriormente
se registré una disminucion en la notificacion (2020 — 2021), en gran parte atribuida
a los ajustes en la vigilancia epidemiolégica y las limitaciones producto de la
pandemia por COVID-19 (27). De esta manera el confinamiento posiblemente
afectd la adecuada deteccion y notificacion de casos (28) o disminuyé la
transmisibilidad debido a las restricciones globales de movilidad (29), por lo que se

desconoce la incidencia real en este periodo.

El ano 2023 fue un afio sin precedentes a nivel global, en el cual se notificaron
6.434.698 casos de dengue, y 6.892 muertes, de las cuales 1.946 ocurrieron en
América del sur (30). En esta anualidad, la incidencia ajustada de Colombia fue de
387,2 casos por 100 000 habitantes, la letalidad fue de 0,09 %; la cual fue menor a
la meta del Plan Decenal de Salud Publica (PDSP) 2022-2031 (< 0,10%), sin
embargo, Bolivar y otros departamentos tuvieron una letalidad > 0,10 %, de acuerdo

con cifras comunicadas por el Instituto Nacional de Salud (31).

Asimismo, el Laboratorio Nacional de Referencia de Virologia informo que, en los
afios 2022 y 2023, Colombia mantuvo la co-circulacion de los cuatro serotipos del
virus (DENV -1 -2, -3y -4), incluido el departamento de Bolivar (31). Lo anterior hace
posible enfermar varias veces de dengue por los distintos serotipos (32), en ese
sentido una reinfeccion de dengue producto de un serotipo diferente, de acuerdo
con investigaciones realizadas se correlaciona como factor de riesgo para
desarrollar dengue grave y/o mortalidad por dengue (33). Otros factores de riesgo
asociados con la severidad de la enfermedad son la patogenicidad del serotipo, las
comorbilidades y grupos susceptibles como los menores de edad o la poblacién
adulta mayor (34).

Diversos estudios indican que la incidencia del dengue aumenta cuando se asocian
multiples factores, entre ellos la elevaciéon de la temperatura del planeta debido al

cambio climatico (35). Ademas, la urbanizacién no planificada unida a un
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inadecuado manejo del agua y de los residuos favorecen la proliferacion de
mosquitos (36). También la migracion de poblaciones, el turismo, el insuficiente
control de vectores y la no disponibilidad publica de vacunas (7) contribuyen al

riesgo de enfermar y la aparicién de brotes (37).

La enfermedad representa una notable carga econémica para los sistemas de salud,
los pacientes, cuidadores y la sociedad. En Colombia se estima que los costos
directos por atencién ambulatoria y de hospitalizacion del dengue, mas los costos
indirectos por programas de control de vectores, cuidados e incapacidades se

aproximan a los 159,6 millones de dolares anuales (9).

En cuanto al diagndstico asertivo del dengue, es fundamental la capacitacién del
talento humano tratante, la oportuna identificacién de los signos y sintomas de la
enfermedad, asi como con el tiempo de busqueda de atencion profesional de parte
de las personas enfermas. El retraso diagndstico es un factor de riesgo asociado

con dengue grave, sindrome de shock y mortalidad (38).

El departamento de Bolivar presenta las condiciones para la presencia de esta
afeccion, debido a su clima tropical con temperaturas entre 26 y 30°C, el cual podria
incluso aumentar por efecto del cambio climatico 0,9 °C en un futuro préximo, la
gran cantidad de lluvias por su ubicacion en la zona de confluencia intertropical, y la
presencia del evento (dengue) como uno de los de mas alta notificacién en los
ultimos afnos. En la region se evidencia un aumento de casos desde los afos 2015,
2019 y 2022, ademas la mortalidad de enfermedades transmitidas por vectores
figura dentro de las principales causas de muerte por enfermedades transmisibles
(39).

Debido a estas razones, surgi6 la pregunta de investigacién: ;Coémo se asocia la

oportunidad diagndstica del dengue con la mortalidad por esta enfermedad en el

departamento de Bolivar (Colombia) durante los afios 2022 y 20237
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2. MARCO TEORICO

La enfermedad se caracteriza por ser de tipo viral febril aguda, la transmite la picada
de un mosquito hembra infectado de la especie Aedes (Aegypti o Albopictus). Estos
vectores son comunes en regiones subtropicales y tropicales del planeta (40). La
circulacion viral entre humanos y el vector sucede cuando un mosquito pica una
persona portadora del virus e ingiere sangre infectada, que luego al picar

nuevamente a otra persona para alimentarse, libera saliva y virus. (22).

Este Flavivirus tiene cuatro serotipos diferentes (DEN-1, DEN-2, DEN-3 y DEN-4)
que no generan inmunidad cruzada permanente entre ellos. Esto favorece la
posibilidad de contagio secundario por los diferentes serotipos, e incrementa el
riesgo de complicacion de la enfermedad en caso de una reinfeccion por un serotipo
distinto, debido a una mayor replicacion viral y respuesta inflamatoria que puede
progresar hacia formas graves del dengue (41). El dengue se desarrolla de diversas
maneras, desde cuadros asintomaticos o fiebres indiferenciadas, hasta

manifestaciones clinicas potencialmente letales (42).

Transcurrido el periodo de incubacion (3 a 7 dias), aparecen repentinamente
sintomas como dolor de cabeza, fiebre alta, dolor retro orbitario, dolor corporal.
Regularmente la enfermedad se desarrolla en 3 fases: febril, critica. y de

recuperacion (43).

Fase Febril: suele durar entre 3 y 7 dias y se caracteriza por fiebre alta, dolor de
cabeza, dolor articular y muscular, molestia en la espalda y pérdida del apetito.
Pueden aparecer sintomas en vias respiratorias superiores o el sistema digestivo,
la persona luce decaida con la piel enrojecida que palidece al presionarla; con o sin
erupciones cutaneas en forma de sarpullido con areas palidas intercaladas. Al final
de esta etapa, puede haber sangrado en la piel (petequias o moretones), dolor al
tacto en el hipocondrio derecho o notarse un leve aumento del tamafio del higado.
Desde el segundo dia, los analisis de sangre suelen mostrar una disminucion de los
glébulos blancos y plaquetas, junto con un aumento del hematocrito. Ademas,

frecuentemente se observa un incremento de ciertas enzimas hepaticas
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(Transaminasas), En algunos casos, la fiebre puede seguir un patrén con 2 picos
bien definidos (43).

Fase critica: una parte de los infectados manifiestan permeabilidad vascular
sistémica aunada a una baja transitoria de la temperatura corporal, se evidencia
aumento del hematocrito; la fuga vascular ocurre generalmente en los espacios
peritoneales, esta pérdida el cuerpo la compensa con hipotension, si no es
detectada a tiempo, el enfermo sufrira shock grave y disfuncion de varios organos.
En el hemograma, el hematocrito esta elevado en un 20 % sobre su valor de
referencia; tambien se presentan niveles bajos de albumina en la sangre. La pérdida
vascular puede durar entre 24 a 48 horas, es variable, su pico maximo se da a las
24 horas de su inicio. Esta etapa se relaciona con incremento de posibilidad de

hemorragia y disfuncién hepatica (43).

Fase de recuperacion: 48 a 72 horas después de la fase critica, la perdida vascular
se detiene y hay reabsorcién del liquido extravasado del tercer espacio. La persona
afectada mejora gradualmente, en algunas aparece una erupcion cutanea con
picazoén. También se presenta bradicardia, (de recuperacion). La dilucion sanguinea
permite disminucién del hematocrito y aumento rapido del recuento de glébulos
blancos, seguido del de plaquetas. La persona presenta poliuria e incluso puede
deshidratarse. (43).

En el ano 2009 la OMS-OPS, reclasificd el diagndstico de dengue conforme a los

siguientes criterios:

Dengue sin signos de alarma: Vivir o viajar en areas endemicas de dengue en los
ultimos 14 dias, tener fiebre, y dos de los siguientes criterios: Nauseas o vomitos,
erupcion cutanea, malestar, dolores, petequias, prueba positiva de torniquete,

Leucopenia (44).

Dengue con signos de alarma: dolor abdominal intenso, vomitos persistentes,
sangrado de mucosas, acumulacion de liquidos, letargo, inquietud, hepatomegalia
(44).
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Dengue grave: Sindrome de choque por dengue (SCD) por extravasacion grave del

plasma, se caracteriza por shock,

acumulacion de liquidos vy dificultad respiratoria,

sangrado severo y dafo de organos como el corazén y el higado lo cual eleva las

transaminasas 21000 IU/L, alteracion de la conciencia. (44).

Grafico No 1: Algoritmo clasificacion de gravedad del Dengue

Dengue sin signos de alarma  Dengue con signos de alarma

(DssA)

Persana que vive ¢ ha viajado
en los uitimos 14 dias a 20nas
con transmision de dengue y

Todo caso de dengue que carca
de y preferentemente a a calda
de ia fiebre presenta UNo © Mas

(Dcsa)

presents flebire habltusimente de los sigulentes signos.
de 2 a 7 dias de evolucién, y 2 o
mias de las siguientes 1 Doior abdominal intenso y
it i g sostenico, o dolor a ta
menifestaciones: paipacion del abdomen
1. Nauseas / vomitos 2. Vémitos pej:tﬂ.en«n
2. Exantema 3 de
3. Cefales / dolor 4. Sangrado de mucosas
retroorbitario S. Letargo / iritabilidad
4. Miailgia / artraigia 6 Hipotension postural
5. Petequias o prueba del {lipotimia)
torniquete (+) 7. Hepstomegalia »2 cm
6 Leucopenis 8. Aumento progresivo del
hematocrito
Requieren monitoreo estricto e intervenciéon médica inmediata
Primer nivel Internar en hospital o unidades
Manejo ambuiatorio de dengue

Fuente: OPS -OMS - Algoritmos para el Manejo Clinico de los Casos de Dengue

Programa Regional de Enfermedades Arbovirales — junio 2020
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3. OBJETIVOS:

3.1 Objetivo general:
Determinar la asociacion entre la oportunidad diagnostica de dengue con la
mortalidad por esta causa en el departamento de Bolivar durante los afios 2022 y
2023.

3.2 Objetivos especificos:

Describir la distribucion de casos de dengue segun la oportunidad diagnéstica y el

desenlace clinico en el departamento de Bolivar.

Describir graficamente los casos de mortalidad por dengue en el Departamento de

Bolivar durante los anos 2022 y 2023.

Determinar la asociacion entre la oportunidad diagnostica del dengue y la mortalidad

por esta causa en el departamento de Bolivar.
Analizar la asociacién ajustada entre la oportunidad diagnostica del dengue y la
mortalidad por esta causa, controlando por factores sociodemograficos y clinicos en
el departamento de Bolivar.
4. METODOLOGIA:

4.1 Tipo de estudio
Estudio observacional de corte transversal, que busca examinar la asociacion entre

la clasificacion y oportunidad diagnostica del dengue y la mortalidad por esta

enfermedad en el departamento de Bolivar.
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4.2 Contexto geografico del departamento de Bolivar.

Bolivar es de los departamentos mas extensos de Colombia, abarca una superficie
que equivale al 20% del area del Caribe colombiano (25.978 km?). Al norte, limita
con el Mar Caribe y el departamento del Atlantico; hacia el este, su frontera natural
es el rio Magdalena, que lo separa de lis departamentos de Magdalena, Cesar y
Santander. Al sur, colinda con Antioquia, y al oeste lo rodean los departamentos de
Sucre y Cordoba. (39).

Al Departamento lo conforman 44 municipios, y dos Distritos, Turisticos, Histéricos
y Culturales (Mompox y Cartagena de Indias). Se encuentra dividido en siete (7)
Zonas de desarrollo econdmico y social (Zodes): Zodes Norte, Zodes Dique, Zodes
Montes de Maria, Zodes Isla de Mompox, Zodes Loba, Zodes Magdalena Medio y

Zodes Mojana.

Para efectos de este estudio, los municipios bajo la jurisdicciéon del departamento
de Bolivar (exceptuado Cartagena- Zodes Norte) se agruparon conforme a las
Zonas de desarrollo econdmico y social, en 2 grandes Zodes:

Zodes 1: Se agruparon el Zodes Norte, el Zodes Dique y el Zodes Montes de Maria.

Zodes 2: Se agruparon el Zodes Isla de Mompox, Zodes Lobas, Zodes Magdalena

Medio y Zodes Mojana. (Grafico No 2)
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Grafico No 2. Zonas de desarrollo econémico y social (Zodes) del Departamento

de Bolivar
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Fuente. Plan de Desarrollo 2020 a 2023 - Gobernacion de Bolivar

4.3 Poblacion de estudio

Este estudio tiene como poblacion diana a todos los casos de dengue sin y con
signos de alarma (codigo 210), dengue grave (cédigo 220) y mortalidad por dengue
(codigo 580) notificados en el departamento de Bolivar durante 2022 y 2023. La
poblacién accesible estuvo constituida por todos los casos de dengue sin y con
signos de alarma (210), dengue grave (220) y mortalidad por dengue (580)
notificados en SIVIGILA de personas que residian en el departamento de Bolivar
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(excluido Cartagena), en los afios 2022 y 2023 y que se encuentraron disponibles

para revision y analisis (datos completos y acceso institucional).

La poblacion elegible fueron todos los casos con diagnésticos de dengue grave
(codigo 220) ubicados en el departamento de Bolivar (excluido Cartagena) durante
los afios 2022 y 2023 que cumplieron los siguientes criterios de elegibilidad: casos
confirmados de dengue grave notificados y registrados en el sistema SIVIGILA,
registros con informacion disponible del desenlace clinico (cédigo 580), fichas con
todos los datos completos. Se excluyeron todos aquellos registros que estuvieran
duplicados con el mismo codigo del evento, fichas con ausencia de fecha de inicio
de sintomas, fecha de consulta y fecha de notificacion, fichas del municipio

Cartagena, fichas sin fecha de nacimiento.

La muestra analitica de estudio estuvo constituida por 183 registros, reportadas al
Sistema de Vigilancia de Salud Publica (SIVIGILA) del departamento de Bolivar
durante los afos 2022 y 2023, mediante fichas de notificacién individual con el
evento codigo 220, correspondiente a dengue grave. Este estudio utilizé datos de
una fuente secundaria, permitiendo el acceso a la totalidad de la informacién

disponible.

4.4 Variables

La seleccidn de variables de este estudio se realizé basados en la literatura previa
que demuestra algunas variables asociadas tanto con nuestra variable dependiente
como con la independiente. Asi mismo, utilizamos Graficos Aciclicos Dirigidos
(DAG) los cuales han sido ampliamente utilizados para ilustrar como funciona la
relacion principal analizada y las covariables (45), es decir para delinear el
comportamiento de dichas variables en la relacion explorada como se muestra a

continuacion:
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Grafico No 3. Grafico Aciclico Dirigido (DAG) - Diagrama conceptual asociacidon

entre clasificacion y oportunidad diagnostica de dengue y mortalidad por dengue
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Fuente: Construccion propia-Dagitty

4.4.1 Variable dependiente:

Mortalidad por Dengue: Muerte de una persona producto de una infeccion por

dengue grave.

4.4.2 Variable independiente:

Oportunidad Diagnéstica: Tiempo transcurrido entre la fecha de inicio de

sintomas, fecha de atencién y fecha de notificacién del evento. Para efectos del

estudio se clasificé en. Oportuna (< 7 dias) o Tardia (> 7 dias). Se toma como

referencia la duracion de la fase febril de la enfermedad.

4.4.3 Variables Confusoras

Sociodemograficas:
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Edad: Tiempo que ha vivido una persona a partir de su nacimiento expresado en
afos. Para fines de este estudio se agrup6 en 2 grupos etarios: < 18 anos y = 18

anos

Sexo: Caracteristicas fisiologicas y bioldgicas que definen a mujeres y hombres.

Ocupacién: Conjunto de labores y actividades que una persona asume de manera
regular (oficio). Para fines del estudio se dicotomizé en: Estudiante / otro o Ama de

casa.

Municipio de procedencia: Lugar donde una persona nace o de donde procede.
Para efectos de este estudio se refiere a los 45 municipios bajo la jurisdiccion del
departamento de Bolivar, los cuales se agruparon y dicotomizaron en: Zodes1 o
Zodes 2

Area de procedencia: Area dentro de un municipio donde reside la persona. En

este estudio aplican cabecera municipal (area urbana) o centro poblado (area rural)

Tipo de régimen en salud: Afiliacion de una persona al Sistema General de
Seguridad Social en Salud. Para este estudio se clasificaron en Subsidiado o
Contributivo / Otro.

Estrato socioeconémico: Clasificacion en estratos de los inmuebles residenciales
que deben recibir servicios publicos. Referente a este estudio se clasificanen <2y
> 2.

Pertenencia étnica: Identificacion de la persona con un grupo étnico en

consideracion con sus tradiciones y cultura. Para efectos del estudio se clasificaron

en Negro /Mulato o Ninguna.
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Clasificaciéon diagnéstica:

Dengue grave: Caso de dengue que presenta uno o mas de los siguientes criterios:
Choque o extravasacion de plasma: Acumulacién de liquido en cavidades
corporales (como abdomen o pulmén) que puede llevar al shock, dificultad para
respirar o ambas.

Sangrado profuso: Sangrado clinicamente importante, que puede incluir
hemorragias severas, vomito con sangre, heces con sangre o moretones extensos.
Dafo grave de érganos: Afectacion severa de érganos como el higado, el cerebro

o el corazdn. Precede a la mortalidad por dengue.

Ao de ocurrencia: Anualidad de ocurrencia del evento dengue grave. Para este
estudio afio 2022 y afio 2023

Para mas informacién de las variables incluidas en este estudio por favor ver el

Anexo 1. Tabla de operacionalizacion de variables

4.5 Recoleccion de datos.

La informacién para esta investigaciéon, fue solicitada a la Secretaria de Salud
Departamental de Bolivar identificada con NIT 890480126-7, la cual autorizd su uso
mediante oficio GOBOL-25-054340 y suministrd la base de datos del evento
dengue, de los anos 2022 y 2023 , la recoleccion de los datos se hizdé mediante
revision de fuentes secundarias, esto es, bases de datos de fichas de notificacion
obligatoria SIVIGILA cédigos 210, 220 y 580 reportadas en esos afios. Las variables
de interés fueron seleccionadas y organizadas utilizando Microsoft Excel, donde se

realizo el proceso de codificacion.
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4.6 Analisis de la informacion

Previo al analisis estadistico, se realizé control de calidad y depuracion de la base
de datos: Identificacion de registros repetidos verificando por codigo del caso, fecha
de notificacidn, identificacion del paciente, eliminacion de registros duplicados,
validacion de coherencia entre fechas de inicio de sintomas, consulta,
hospitalizacion, diagnoéstico, defuncién, Identificacion de incongruencias como
fechas de diagnosticos antes del inicio de sintomas y de valores extremos en la

variables edad.

Estandarizacion de categorias para variables sociodemograficas (ocupacion,
estrato, area de residencia), identificacion de personas con recategorizacion del
evento, para el calculo del tiempo transcurrido entre la fecha de inicio de sintomas,
fecha de atencion y fecha de notificacion del evento, validacién del criterio caso
confirmado (dengue grave) y exclusién de casos probables, descartados o en

estudio.

Revisién de codificacion numérica o alfanumérica, homologacion de la variable
fecha al mismo formato (DD/MM/AAAA) y obtencién de una base de datos depurada

y homogénea para el analisis.

Para el analisis univariado mediante la prueba de Kolmogérov-Smirnov evaluamos
la normalidad de las variables cuantitativas. Con el fin de evaluar la existencia de
diferencias de la edad de acuerdo con los sujetos que sobrevivieron vs los que

fallecieron por dengue grave, utilizamos graficos de cajas y bigotes.

En el analisis bivariado se calcularon las razones de probabilidades crudas (Odds
Ratio -ORc-) con intervalos de confianza (IC) al 95 % para estimar la probabilidad
de diagnésticos tardios en sujetos fallecidos por dengue mediante tablas de
contingencia. Para ello, tuvimos en cuenta el criterio Hosmer-Lemeshow que

establece un valor flexible de evaluacion de la asociacion bivariada de las variables
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analizadas (p<0,25 ) tanto con las variable independiente como con la dependiente;
valorando explicitamente los potenciales confusores bajo el criterio estadistico ,se

tuvieron en cuenta estas variables para los modelos multivariados(46)

Cuando la frecuencia esperada de las celdas era menor a 5 se utilizo la prueba test
exacto de Fisher, con frecuencias = 5 se utilizo la prueba Chi cuadrado, lo anterior
para examinar la relacion estadistica entre las variables cualitativas (categéricas),
tambien se uso la correccion Haldane Anscombe , que consiste en antes de realizar
el calculo, sumar 0,5 a cada celda de las tablas 2 x 2 que tenian una celda con
valor cero, lo anterior para evitar divisiones por cero (47), esta operacion la realiza

por defecto Jamovi 2.6.44®.

De manera previa para el proceso de validacion de los modelos de regresion
logistica binaria (analisis multivariado), se evalué el cumplimiento del supuesto de
independencia entre las variables. Los valores del Factor de Inflacion de la Varianza
(VIF) oscilaron en los 3 modelos entre 1.00 y 2.10, mientras que las tolerancias
variaron entre 0.47 y 1.00, estos resultados se encuentran dentro de los limites
aceptables (VIF < 5; Tolerancia > 0.2), lo cual indica la ausencia de colinealidad
significativa entre las variables analizadas. En consecuencia, los coeficientes
estimados por el modelo pueden considerarse estadisticamente confiables,

garantizando la validez de los modelos.

Para el analisis multivariado se realizaron 3 modelos de regresion logistica: el
modelo #1 fue el modelo crudo, analizando la variable oportunidad diagndstica
(Oportuna (= 7 dias) o Tardia (> 7 dias)) y su relacion con el estado vital (fallecidos
vs. no fallecidos) por dengue grave, el modelo # 2. analizando la variable
oportunidad diagnéstica y las variables ano de ocurrencia y ocupacion (p<0,25)y su
relacion con fallecidos por dengue grave. Por ultimo, el modelo #3 fue construido
mediante las variables incluidas en el modelo #2 mas aquellas variables que por
estudios previos realizados, se consideran confusoras, incluyendo finalmente las

variables, edad, area de residencia, y estrato socioeconémico.
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Todos los modelos fueron obtenidos mediante regresién logistica binaria estimando
Odds Ratios (OR) con sus respectivos intervalos de confianza al 95%. El ajuste de
los modelos se evalué mediante el criterio de informacion de Akaike (AIC). Todos

los analisis fueron realizados mediante Jamovi 2.6.44®

4.7 Consideraciones éticas:

Conforme a lo establecido en la Resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud
de Colombia (48) este estudio se considera “sin riesgo” para los participantes, en el
mismo no se llevan a cabo intervenciones ni se modifica de manera intencional
ninguna variable bioldgica, fisioldgica, psicoldgica o social de los que lo integran.
Los datos utilizados proceden de la base de datos de Sivigila de los afios 2022 y
2023 del departamento de Bolivar para el evento dengue. Este estudio fue

autorizado por la secretaria de salud departamental de Bolivar (GOBOL-25-054340)

Este estudio contd con el aval del comité de ética de la Universidad del Norte
mediante acta N°344, del 30 de octubre del 2025. (Ver anexo 3)

Pagina 28 de 53



5. RESULTADOS

Nuestra muestra analitica final fue de 183 sujetos, de los cuales 14 de los pacientes
con dengue grave fallecieron, la mayor parte de los participantes se presentaron en
el 2023, representando un 64,5% del total. Las defunciones se distribuyeron por
igual en los afios analizados (50 % cada afno), ademas tanto hombres como mujeres
registraron la misma proporcién de fallecidos. Los menores de 18 afos
constituyeron el 59 % de la poblacion y representaron el 71,4 % de las defunciones.
Asi mismo la totalidad de las personas fallecidas pertenecian al régimen subsidiado
y a estratos socioecondémicos bajos (estrato <2). Referente a la oportunidad

diagndstica; el 35,7 % de los fallecidos tuvo un diagnéstico tardio (>7 dias) (Tabla

1)

Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de pacientes fallecidos por dengue grave,

Departamento de Bolivar (Colombia) durante los afios 2022 y 2023

Variable Caracteristica Dengue grave Total
n =183 (100 %)
Vivos Fallecidos
n =169 (100 %) n =14 (100 %)
Ao 2022 58 (34,3) 7 (50,0) 65 (35,5)
2023 111 (65,7) 7 (50,0) 118 (64,5)
Sexo Hombre 92 (54,4) 7 (50,0) 99 (54,1)
Mujer 77 (45,6) 7 (50,0) 84 (45,9)
Edades Agrupadas <18 98 (58,0) 10(71,4) 108 (59,0)
(afios) 218 71 (42,0) 4(28,6) 75 (41,0)
Tipo de Régimen en Subsidiado 127(75,1) 14(100,0) 141 (77,0)
salud
Contributivo/Otro 42(24,9) 0(0,0) 42 (33,0)
Area de procedencia Urbana (Cabecera 105 (62,1) 10(71,4) 115 (62,8)
municipal)

Rural (Centro poblado) 64 (37,9) 4 (28,6) 68 (37,2)
Zodes agrupados Zodes 1 105(62,1) 6 (42,9) 111(60,7)
Zodes 2 64 (37,9) 8(57,1) 72 (39,3)
Estrato <2 161 (95,3) 14 (100,0) 175 (95,6)

Socioeconémico > 8(4,7) 0(0,0) 8 (4,4)
Pertenencia Etnica Ninguna 159 (94,1) 13(92,9) 172 (94,0)
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Negro/mulato 10 (5,9) 1(7,1) 11 (6,0)
Ocupacion Estudiante /Otro 167 (98,8) 11(78,6) 178 (97,3)

Ama de casa 2(1,2) 3(21,4) 5(2,7)
Oportunidad Oportuna: <7 152 (89,9) 9 (64,3) 161 (88,0)
diagnostica 3

Tardia: >7 17 (10,1) 5(35,7) 22(12,0)

(dias)

Fuente: Datos extraidos de base de datos Sivigila — dengue grave - mortalidad por dengue Departamento de
Bolivar, afios 2022 y 2023

El analisis de la distribucion por edades de los pacientes con dengue grave en los
afos 2022 y 2023 en el departamento de Bolivar muestra que la edad promedio
fue similar en ambos grupos: 19,5 anos para los vivos y 19,4 anos para los
fallecidos. La desviacion estandar fue de 15,1 afos en los vivos y de 20,6 en los
que murieron por dengue grave. Ambos grupos tuvieron como edad minima 1 afio
y maximas de 86 afios para vivos y 79 afos para fallecidos respectivamente,
tambien se presentaron mas valores atipicos en los pacientes vivos. (Grafico No 4)

Grafico No 4. Distribucion por edades vivos vs fallecidos por dengue grave,
Departamento de Bolivar (Colombia) durante los afios 2022 y 2023
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Durante el afio 2022 se presentaron 65 casos de dengue grave de los cuales 7
fallecieron, 9 municipios del departamento de Bolivar notificaron casos de dengue
grave, 8 de ellos estaban agrupados en el Zodes 1, de los cuales 3 reportaron
muertes por dengue grave, Arjona (4 muertes), El Carmen de Bolivar (1 muerte) y
San Jacinto (1 muerte). En el Zodes 2, el municipio de Mompox reporto casos de

dengue grave, y 1 mortalidad por dengue grave (Ver Grafico No 5).
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Grafico No 5. Distribucion de casos de dengue grave y mortalidad por dengue en

el departamento de Bolivar durante el afio 2022.
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En el afo 2023 se reportaron 118 casos de dengue grave de los cuales 7 fallecieron,
28 municipios del departamento de Bolivar notificaron casos de dengue grave, 12
de ellos estaban agrupados en el Zodes 1, ninguno reporto muertes por dengue
grave. En el Zodes 2, 16 municipios reportaron casos de dengue grave, y 5
mortalidad por dengue grave, Magangué (2 muertes), San Martin de Loba (2
muertes), Morales (1 muerte), Montecristo (1 muerte) y Santa Rosa del Sur (1
muerte) (Ver Grafico No 6).

Pagina 31 de 53



Grafico No 6. Distribucion de casos de dengue grave y mortalidad por dengue en

el departamento de Bolivar durante el afio 2023.
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En ambos afos se observan dinamicas diferentes del comportamiento del dengue
grave en el departamento de Bolivar, seguramente relacionadas con la circulacién
viral de los serotipos de la enfermedad. El Zodes 2 acumuld en los periodos

analizados 8 muertes en total.

El analisis bivariado se realiz6 con tablas de contingencia con el fin de establecer la

asociacion entre las variables estudiadas con el desenlace. ldentificamos tres
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variables con significancia estadistica. Estar afiliado al régimen subsidiado presento

una asociacion con la mortalidad por dengue (OR=9,67; IC95%: 0,56-166), sin

embargo, esta o no alcanzé significancia estadistica. Ser ama de casa aumenta
significativamente la probabilidad de fallecer (OR=22,77; 1C95%: 3,44-150,79) en

comparacion con ser estudiante o tener otra ocupacion. Ademas, no tener un

diagnostico oportuno evidencié asociacion significativa con fallecer por dengue
grave (OR=4,97; 1C95%: 1,49-16,50) (Tabla 2)

Tabla 2. Analisis bivariado fallecidos por dengue grave, Departamento de Bolivar
(Colombia) en los afios 2022 y 2023

Fallecido por dengue grave

Variables Categorias No Si OR crudo (IC95%) p-valor
N=169 (100 %) n=14 (100 %)
2022 58 (34,3) 7 (50,0)
Ao 111(65.7 7(50.0 0,52 (0,18 -1,56) 0,239
Mujer 77 (45,6) 7 (50,0)
Sexo 0,84 (0,28 -2,49) 0,749
Hombre 92 (54,4) 7 (50,0)
>18 71(42,0) 4(28,6)
Edad (afios) 1,81 (0,55-6,01) 0,405*
<18 98 (58,0) 10(71,4)
Si 127 (75,1) 14 (100,0)
Régimen subsidiado 9,67 (0,56 — 166) 0,042*
No 42 (28,9) 0(0,0)
Si 105 (62,1) 10(71,4)
Cabecera municipal 0,66 (0,19-2,18) 0.576*
No 64 (37,9) 4(28,6)
Zodes 1 105 (62,1) 6(42,9)
Zodes Agrupados 2,19(0,73-6,59) 0.156
Zodes 2 64 (37,9) 8(57,1)
Estrato >2 8(4,7) 0(0,0)
1.53(0,08 -27,80) 1.000*
Socioeconémico <2 161 (95,3) 14 (100,0)
Negro / Mulato 10 (5,9) 1(7,1)
Pertenencia étnica 0.82 (0,09 - 6,89) 0.594*
Ninguna 159 (94,1) 13(92,9)
Estudiante /Otro 167 (98,8) 11 (78,6)
Ocupacion 22,77 (3,44 -150,79) 0.003*
Ama de casa 2(1,2) 3(21,4)
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Diagnostico Oportuno 152(89,9) 9(64,3) 4,97 (1,49 - 16,50) 0,005

Tardio 17(10,1) 5(35,7)

* Test exacto de Fisher

Fuente: Datos extraidos de base de datos Sivigila — dengue grave - mortalidad por dengue
Departamento de Bolivar, afios 2022 y 2023

En el analisis multivariado, la variable oportunidad diagndstica mostré una
asociacion estadisticamente significativa con los 3 modelos evaluados. En el
modelo crudo, el diagnostico tardio se asocia con una probabilidad 4,96 veces
mayor de fallecer por dengue grave (OR=4,96; 1C95%: 1,49-16,53). En el modelo
2, tras ajustar por afo de ocurrencia y ocupacion, la asociacion se mantuvo
(OR=4,02; 1C95%: 1,06-15,31). EI modelo 3, ajustado por variables confusoras, el
diagndstico tardio conservé esta asociacion significativa (OR=4,52; IC95%: 1,11—
18,36). El efecto de la asociacion de la oportunidad diagndstica con la mortalidad
por dengue grave fue estable a través de todos los modelos, lo que confirma que la

demora en el diagnédstico es un determinante independiente. (Tabla 3)

Tabla No 3. Analisis multivariado evaluando la asociacion de la oportunidad
diagndstica con el fallecimiento por dengue grave en el Departamento de Bolivar
(Colombia) durante el 2022 y 2023

Fallecidos por Dengue Grave

Variable Modelo 1 Variable Modelo 2 Variable Modelo 3
OR 1C95 % p OR 1C95 % P OR 1C95 % P
Oportunidad Dx: Oportunidad Dx: Oportunidad Dx:
Tardia — 4,96 (1,49 - 16.53) 0,009 Tardia - 4,02 (1,06 - 15.31) 0,041 Tardia - 4.52 (1,11 - 18,36) 0,035
Oportuna Oportuna Oportuna
Afio: 2023 — 2022 0,92 (0,27- 3,21) 0,901  Afio: 2023 - 2022 1,19 (0,34-4,23) 0,784
Ocupacion: Ocupacion:
Estudiante /Otro 0,06 (1,06 -15.31) 0,006 Estudiante /Otro 0,01 (5,07e-4-0,18) 0.002
—Ama de casa —Ama de casa
Area de
residencia:
Centro poblado — 0,44 (0,10-1,87) 0,267
Cabecera
municipal
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Edad:

>18 afios — 0,16 (0,02 -1,32)
<18 afios
Estrato
Socioeconémico 1,15e+6 (0,00 - Inf)
<2->2

0,090

0,992

Fuente: Datos extraidos de base de datos
Departamento de Bolivar, afios 2022 y 2023

Sivigila — dengue grave - mortalidad por dengue
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6. DISCUSION

Este estudio tuvo como objetivo, determinar la asociacion entre la clasificacion y la
oportunidad diagndsticas del dengue con la mortalidad por esta causa en el
departamento de Bolivar durante los afos 2022 y 2023. En ese sentido nuestros
hallazgos permiten identificar entre las variables analizadas, la oportunidad
diagndstica como el factor con mayor fuerza de asociacion con la mortalidad, tanto

en el analisis bivariado como en los modelos multivariados.

Los analisis multivariados evidenciaron que tener un diagnostico tardio se asocio
con una mayor probabilidad de fallecer por dengue grave. En el modelo final (# 3),
el cual se ajustd por variables confusoras, la asociacién se sostuvo (OR=4,52;
IC95%: 0,11-18,36). Este hallazgo es consistente con evidencia previa, que indica
como la demora en el diagndstico y la atencion inicial de los casos de dengue
incrementan la probabilidad de complicaciones y muerte. Moraes GH vy
colaboradores realizaron un estudio de casos y controles de las determinantes de
mortalidad por dengue grave en Brazil entre los anos 2000 y 2005, entre sus
analisis, su modelo de regresion logistica multivariado reporté mayor probabilidad
de morir asociado con demoras de 5 a 9 dias en la notificacion desde el inicio de los
sintomas (OR =1,19; 1C95%: 1,02—1,40) (49).

De manera similar, el estudio cualitativo de Ardila Pinto y colaboradores aplico el
modelo de las “tres demoras”. Entre estas demoras, figuraba recibir diagndéstico y
tratamiento adecuados, en ese contexto, reportaron debilidades en la calidad del
diagnostico en los pacientes fallecidos, tales como un mayor numero de consultas
en varios centros de salud antes de recibir un diagndstico correcto, lo cual extendio

los tiempos de atencién y agravo el prondstico (13).

Algunos otros factores relacionados con determinantes de la atencion tambien han
sido explorados. Pimentel y colaboradores en un estudio de casos y controles sobre

factores clinicos y sociodemograficos asociados con |la mortalidad por dengue en
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Colombia, realizaron un analisis multivariado que asocia con la mortalidad por
dengue, la “consulta previa por el mismo motivo de consulta” (OR= 3,04, 1C95%:1,63
—9,67) es decir, un inoportuno diagnéstico aumenta las probabilidades de fallecer

por dengue (22).

Por otra parte, Martinez Torres E destaca como desafio de la atencion primaria en
salud, la clasificacién adecuada de los pacientes con dengue, el reconocimiento
precoz de los signos de alarma y el tratamiento oportuno como mecanismo de

prevencion de la mortalidad (50).

Colectivamente estos estudios indican que, los signos de alarma del dengue son
predictores de desenlaces fatales, y que, el reconocimiento e Intervencién oportuna

de los profesionales tratantes son esenciales para reducir la mortalidad

Otro aspecto a destacar es, que aunque hubo un aumento de casos de dengue
grave en el afio 2023, el numero de personas fallecidas fue el mismo que en el afo
2022 (7), lo cual podria deberse a factores no incluidos en este estudio , por ejemplo
factores ambientales relacionados con el cambio climatico , brotes ciclicos de la
enfermedad, serotipos circulantes del dengue (51), saturacién de los servicios de
salud por aumento del numero de casos , ausencia de vacunas y deficientes

politicas de mitigacion de la enfermedad (52).

Tambien es pertinente mencionar que se concentran los casos de dengue grave y
fallecidos en el régimen subsidiado, posiblemente debido a que en este régimen se
agrupa la poblacion con condiciones socioeconomicas que los hacen mas
vulnerables, lo cual es consistente con el estudio de Hilarion-Gaitan L y
colaboradores que evidencio en el evento dengue grave una desigualdad absoluta
(OR=0,4, 1C95%:0,09 —0,71) entre el régimen contributivo y el régimen subsidiado,
en el caso del departamento de Bolivar frente al evento dengue una desigualdad
absoluta (OR= 5,44, 1C95%:3,40 —7,47) al comparar estar afiliado al contributivo

frente al subsidiado (53). En ese sentido otra investigacion realizada por Garzon-
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Orjuela N y colaboradores evidencia desigualdades absolutas entre el “seguro de
salud” y la probabilidad de morir por Covid 19 en Colombia (OR= 15,60, IC95%:
9,98-21,22) (54), lo anterior para resaltar que los afiliados al régimen subsidiado

podrian presentar entre otras, mayores barreras de acceso a los servicios de salud.

En este estudio la ausencia de fallecidos en el régimen contributivo podria ser
reflejo de una combinacién de factores como subregistro, menor exposicion y/o
mejor acceso a diagnodstico y manejo oportuno. En Colombia las personas afiliadas
al régimen contributivo tienen mejor capacidad de pago, como son los trabajadores
con contrato formal, empleados publicos, pensionados Yy trabajadores
independientes que cotizan al sistema de salud, en comparacién con los afiliados al
régimen subsidiado cuya capacidad econdmica es limitada, usualmente estan en
niveles 1y 2 del Sisbén, también abarca poblaciones prioritarias como desplazados,
afectados por el conflicto armado, comunidades indigenas, adultos mayores en
residencias, migrantes rurales, testigos protegidos y personas sin hogar. En ese
respecto estos dos regimenes representan grupos con condiciones
socioecondmicas muy distintas, los afiliados al contributivo usualmente cuentan con

“mejores” condiciones que los afiliados al subsidiado (53).

En cuanto a la ocupacion ama de casa y su mayor probabilidad de enfermar y morir
por dengue grave, la ocupacion en si no constituye un factor de riesgo para enfermar
por dengue; los entornos donde se desarrolla la ocupacion si pueden aumentar la
exposicion al vector transmisor del dengue, dependiendo de condiciones como
gestion de residuos y la presencia de recipientes que acumulan agua, los cuales
pueden funcionar como focos de reproduccion del mosquito, en ese sentido aunque
el reporte de ocupacion realizado en las fichas epidemiolégicas puede tener sesgos
dado que se realiza mediante codigos, Investigaciones como la de Vasquez-Truijillo
A y colaboradores demuestran la correlacion entre la vivienda tipo casa y la
presencia del vector (OR= 2,26, 1C95%: 1,31-3,87) (55) , o la de seroprevalencia de
anticuerpos IgG para dengue en Barranquilla (Colombia) realizada por Tuesca-

Molina RJ, Navarro-Lechuga E y colaboradores , donde se relaciona el entorno

Pagina 38 de 53



hogar como factor de riesgo para tener este anticuerpo (OR= 3,38, 1C95%: 1,31-
8,67) (56).

De esta investigacion se destaca su enfoque basado en registros oficiales del
sistema de vigilancia epidemiologica (SIVIGILA), lo que garantiza la inclusion de la
totalidad de los casos confirmados de dengue grave en departamento de Bolivar
durante los afios analizados, y que en las busquedas realizadas no se evidenciaron
investigaciones previas que evaluaran esta variable en la region. El estudio identifica
un factor susceptible de modificacién (la oportunidad diagnéstica) que se encuentra
asociado con los desenlaces fatales. En ese respecto se convierte en un insumo
relevante para priorizar intervenciones, optimizar las rutas de atencion de los

pacientes con dengue y orientar recursos en el departamento.

El estudio tambien presenta limitaciones, aunque aborda la clasificacion diagnostica
del dengue grave, factores primordiales como la calidad de atencién en los servicios
de salud, los tiempos de referencia y contrarreferencia, la experiencia de los equipos
de salud y desigualdades territoriales en la capacidad resolutiva de las Instituciones
Prestadoras de Servicios de Salud, no pudieron ser analizados. Todos estos

aspectos repercuten en la oportunidad diagnostica.

Adicionalmente el tamafo de la muestra puede limitar la extrapolacion de los
resultados. En ese respecto, es pertinente realizar estudios mas detallados que
exploren estas dinamicas y que aporten informacion mas completa para

implementar intervenciones de salud publica.

En términos de validez interna, se resalta que los datos utilizados en este estudio
estan bajo la custodia del componente de vigilancia en salud publica de la secretaria
de salud de Bolivar (Colombia) y previamente se le habian realizado los procesos
de depuracion, calidad del dato y ajustes de caso. Estos procedimientos contribuyen
a respaldar la idoneidad de los datos analizados y reforzar la validez interna del

estudio.
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Esta investigacion, por consiguiente, contribuye al conocimiento existente y puede
ser un aporte para futuros estudios, en pro del mejoramiento de estrategias e

intervenciones de salud publica que aborden la atencion de los pacientes con

dengue.
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7. CONCLUSIONES

En este estudio, la oportunidad diagndstica mostré una asociacion relevante con la
mortalidad por dengue grave, resaltando que los diagnosticos tardios se
correlacionan con una probabilidad mayor de desenlace fatal de casos, sin
embargo, es pertinente realizar investigaciones que involucren factores adicionales
y abordajes integrales de este problema, para obtener hallazgos robustos que se

puedan extrapolar y aplicar en multiples ambitos.

En la investigacion, el analisis bivariado indica que estar afiliado al régimen
subsidiado presentd una asociacion con la probabilidad de morir por dengue grave
aunque no es significativa, podria indicar que factores de acceso a los servicios de
salud y determinantes sociales estan correlacionados a estos resultados, razén por
la cual se podrian implementar estrategias de atencion y de prestacion de servicios
de salud para casos febriles, asi como priorizar intervenciones de educacion y

comunicacion dirigidas a los hogares.

En el estudio variables como la edad, sexo o area de residencia no resultaron
significativas, sin embargo, el analisis univariado nos indicé que los menores de 18
anos concentraron la mayor proporcion de muertes, lo que resalta la importancia de
fortalecer la vigilancia y el manejo clinico de los nifios, nifas y adolescentes como

poblacién vulnerable ante la enfermedad y como sujetos de derecho.

Se resalta en este estudio que se requiere investigar de una forma mas integral la
oportunidad diagndstica y su efecto sobre la mortalidad por dengue. Investigaciones
que involucren un mayor numero de variables sobre las caracteristicas que rodean
la atencidn de los pacientes, tales como las condiciones Optimas de las Instituciones
prestadoras de servicios de salud, el acceso a pruebas rapidas de deteccion, el
buen funcionamiento de los laboratorios clinicos, la capacitacion de los equipos de
salud, el funcionamiento de los traslados a un mayor nivel de complejidad, etc., son

indispensables para una valoracién mas concisa del diagndstico oportuno.
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Entender entre otras, las variables precitadas es un insumo valioso para la
implementacion de politicas publicas, estrategias e intervenciones que de manera
articulada se complementen para mejorar la atencion de los pacientes con dengue
y prevenir la mortalidad por esta enfermedad, contribuyendo asi a mejorar la salud
de los colombianos y al logro de la meta establecida en el Plan Decenal de Salud
Publica 2022 -2031, la cual es reducir la letalidad acumulada por dengue a menos
del 0,1%.

Esta investigacion amplia la informacion disponible sobre el problema e identifica
aspectos esenciales para investigaciones en el futuro que podrian proporcionar
soluciones integrales para la 6ptima atencidn de los pacientes enfermos con

dengue.
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Anexo No. 1. Tabla de operacionalizacion de variables

MACRO VARIABLE

VARIABLE

DEFINICION

NATURALEZA

NIVEL DE MEDICION

CRITERIO DE CLASIFICACION

Sociodemograficas

Edad

Tiempo que ha vivido
una persona a partir de
su nacimiento expresado
en afos.

Cuantitativa

Continua - de razén

1. < 18 aiios

2. 218 afios

Sociodemograficas

Sexo

Caracteristicas
fisiolégicas y
biolégicas que definen
a mujeres y hombres

Cualitativa

Nominal

H. Hombre

M. Mujer

Sociodemograficas

Ocupacion

Conjunto de labores y
actividades que una
persona asume de
manera regular
(oficio).

Cualitativa

Nominal

1.Estudiante / otro

2. Ama de casa.

Sociodemograficas

Municipio de

procedencia

Lugar donde una
persona nace o de donde
procede - 45 municipios
bajo la jurisdiccion del
departamento de Bolivar
agrupados en Zodes

Cualitativa

Nominal

1. Zodes 1

2. Zodes 2

Sociodemograficas

Area de procedencia

Area dentro de un
municipio donde reside la
persona

Cualitativa

Nominal

1. Cabecera
municipal

2. Centro poblado

Sociodemograficas

Tipo de régimen en

salud

Afiliacion de una persona
al Sistema General de
Seguridad  Social en
Salud.

Cualitativa

Nominal

S. Subsidiado

C. Contributivo /Otro

Sociodemograficas

Estrato
Socioeconémico

Clasificacion en estratos
de los  inmuebles
residenciales que deben
recibir servicios publicos.

Cualitativa

Nominal

>2

Ao

Anualidad de ocurrencia
del evento dengue grave

Cualitativa

Nominal

1. 2022

2.2023

Sociodemograficas

Pertinencia étnica

Identificacion de la
persona con un grupo
étnico en
consideracion  con
sus tradiciones y
cultura

Cualitativa

Nominal

1. Negro / Mulato

2. Ninguna

Clinica

Oportunidad

diagnostica

Tiempo transcurrido
entre la fecha de
inicio de sintomas,
fecha de atenciony
fecha de notificacion
del evento. Se toma
como referencia la
duracion de la fase
febril de la
enfermedad.

Cualitativa

Ordinal

1.0portuna < 7 dias
2.Tardia > 7 dias

Clasificacion  diagnostica

del caso

Dengue grave

Caso de dengue que
presenta uno o mas
de los siguientes
criterios:

Cualitativa

Nominal

Si/No
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Choque o

extravasacion de
plasma: Acumulacién
de liquido en

cavidades corporales
(como abdomen o
pulmén) que puede
llevar al shock,
dificultad para
respirar o ambas.
Sangrado

profuso: Sangrado
clinicamente
importante, que
puede incluir
hemorragias severas,
vomito con sangre,
heces con sangre o
moretones extensos.
Dafio grave de
organos: Afectacion
severa de oérganos
como el higado, el
cerebro o el corazén.

Clasificacion

del caso

diagnostica

Mortalidad

Dengue

por

Muerte de una
persona producto de
una infeccién por
dengue grave.

Cualitativa

Nominal

Si/No
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https://www.google.com/search?q=Choque+o+extravasaci%C3%B3n+de+plasma&sca_esv=c5262307a89cf2d2&rlz=1C1GCEA_enCO1151CO1152&ei=qNEWaafLJZGDwbkPsOir6Q0&ved=2ahUKEwjjivT6kPGQAxUHpLAFHZT8LNwQgK4QegQIAhAB&uact=5&oq=dengue+grave+Definido+en+ficha+de+notificaci%C3%B3n+INS+c%C3%B3digo+220&gs_lp=&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfCCfqhfUp-diWMbM34ZXDGpXKyypdn8meZ2ftG2XY30AenoZem06BjJDwxgIyv5Hse0SHrMisB6QSuFp4HmPLC5ypg7dFT-_bHyrDOejAjlf-ELOfOXzzVrB_A8qhZd11G6dlzmKuG0bumso31KhYi3FIQRu1yin3bgRvEyTHV8Zyc&csui=3
https://www.google.com/search?q=Choque+o+extravasaci%C3%B3n+de+plasma&sca_esv=c5262307a89cf2d2&rlz=1C1GCEA_enCO1151CO1152&ei=qNEWaafLJZGDwbkPsOir6Q0&ved=2ahUKEwjjivT6kPGQAxUHpLAFHZT8LNwQgK4QegQIAhAB&uact=5&oq=dengue+grave+Definido+en+ficha+de+notificaci%C3%B3n+INS+c%C3%B3digo+220&gs_lp=&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfCCfqhfUp-diWMbM34ZXDGpXKyypdn8meZ2ftG2XY30AenoZem06BjJDwxgIyv5Hse0SHrMisB6QSuFp4HmPLC5ypg7dFT-_bHyrDOejAjlf-ELOfOXzzVrB_A8qhZd11G6dlzmKuG0bumso31KhYi3FIQRu1yin3bgRvEyTHV8Zyc&csui=3
https://www.google.com/search?q=Choque+o+extravasaci%C3%B3n+de+plasma&sca_esv=c5262307a89cf2d2&rlz=1C1GCEA_enCO1151CO1152&ei=qNEWaafLJZGDwbkPsOir6Q0&ved=2ahUKEwjjivT6kPGQAxUHpLAFHZT8LNwQgK4QegQIAhAB&uact=5&oq=dengue+grave+Definido+en+ficha+de+notificaci%C3%B3n+INS+c%C3%B3digo+220&gs_lp=&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfCCfqhfUp-diWMbM34ZXDGpXKyypdn8meZ2ftG2XY30AenoZem06BjJDwxgIyv5Hse0SHrMisB6QSuFp4HmPLC5ypg7dFT-_bHyrDOejAjlf-ELOfOXzzVrB_A8qhZd11G6dlzmKuG0bumso31KhYi3FIQRu1yin3bgRvEyTHV8Zyc&csui=3
https://www.google.com/search?q=Da%C3%B1o+grave+de+%C3%B3rganos&sca_esv=c5262307a89cf2d2&rlz=1C1GCEA_enCO1151CO1152&ei=qNEWaafLJZGDwbkPsOir6Q0&ved=2ahUKEwjjivT6kPGQAxUHpLAFHZT8LNwQgK4QegQIAhAE&uact=5&oq=dengue+grave+Definido+en+ficha+de+notificaci%C3%B3n+INS+c%C3%B3digo+220&gs_lp=&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfCCfqhfUp-diWMbM34ZXDGpXKyypdn8meZ2ftG2XY30AenoZem06BjJDwxgIyv5Hse0SHrMisB6QSuFp4HmPLC5ypg7dFT-_bHyrDOejAjlf-ELOfOXzzVrB_A8qhZd11G6dlzmKuG0bumso31KhYi3FIQRu1yin3bgRvEyTHV8Zyc&csui=3
https://www.google.com/search?q=Da%C3%B1o+grave+de+%C3%B3rganos&sca_esv=c5262307a89cf2d2&rlz=1C1GCEA_enCO1151CO1152&ei=qNEWaafLJZGDwbkPsOir6Q0&ved=2ahUKEwjjivT6kPGQAxUHpLAFHZT8LNwQgK4QegQIAhAE&uact=5&oq=dengue+grave+Definido+en+ficha+de+notificaci%C3%B3n+INS+c%C3%B3digo+220&gs_lp=&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfCCfqhfUp-diWMbM34ZXDGpXKyypdn8meZ2ftG2XY30AenoZem06BjJDwxgIyv5Hse0SHrMisB6QSuFp4HmPLC5ypg7dFT-_bHyrDOejAjlf-ELOfOXzzVrB_A8qhZd11G6dlzmKuG0bumso31KhYi3FIQRu1yin3bgRvEyTHV8Zyc&csui=3

Anexo No. 2. Carta de autorizacion de estudio secretaria de salud de Bolivar

QBL-ZS-O“MO ‘?rn‘.‘. GOBERNACION
7 \&=' "BOLIVAR

A
B R

Corsefis s docusanio an

repe Meigeb Dl var. grooContBoCiudacans P D= BGDIZF NN ipp O s =

GOBOLZI08a30

Turbaco, septiembre 11, 2025

Sefor i

RICHARD JESUS PEREZ MADRID
Profesional Especializado
GOBERNACION DE BOLIVAR
Turbaco

Asunto: Aprobacion de solicitud realizacion de investigacion,
Cordial saludo,

Mediante e| presente oficic nos permitimos informar, que en |a Secretaria de Salud
Departamental de Bolivar, hemos aprobado su solicitud para la realizacion del estudio
“Efecto de la oportunidad diagnéstica en la mortalidad por dengue en el
departamento de Bolivar (Colombia)”, razén por la cual se le concede el acceso a las
bases de SIVIGILA andnimas de |los eventos dengue sin signos de alarma, dengue con
signos de alarma, dengue grave y mortalidad por dengue de los afios 2022 y 2023 que
reposan baje |a custodia de| programa Vigilancia en Salud Publica de esta Secretaria,

Atentamente,

Secretario de Salud Departamental
Gobernacion de Bolivar

\’3 i
Vigitado Supersalud

A contactenos@bollvar.gov.co
2 65685047 - 65684452
Via Cartagena-Turbaco ¥m 3, Sector £ Cortijo, Bollvar-Colombia www.bolivur.gov.co
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Anexo No 3. Acta de aval del proyecto de investigacion Universidad del Norte

Comité de Etica en Investigacion de la Division
Ciencias de la Salud de la Universidad del Norte

Fecha de evaluacion: octubre 30 del 2025
Acta: N°344

Nombre Completo del Proyecto: “Efecto de la oportunidad diagndstica en la mortalidad por
dengue en el departamento de Bolivar (Colombia)”

Investigadores principales: Richard Jesus Pérez Madrid
Asesor: Victor Florez Garcia

Fecha de sometimiento a consideracion del comité: 19 de septiembre del 2025 y recibido bajo
el radicado N°2510-8870.

EL COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION EN EL AREA DE LA SALUD. Creado mediante
Resolucion rectoral N°05 de febrero 13 de 1995 en atencion a la Resolucion No. 008430 de 1993
del Ministerio de Salud como parte esencial para el funcionamiento de cualquier institucion que
realiza programas de investigacion en humanos.

Conformado inicialmente por los siguientes miembros. Refrendado en el afio 2005 con el objeto
de ajustarse a estandares éticos y cientificos de Ia investigacion biomédica establecidos en la
Declaracion de Helsinki, Guias Operacionales para Comités de Etica de la OMS y las Guias para
Buena Practica Clinica del ICH.

Se acoge a las Buenas Practicas Clinicas del ICH de acuerdo con la normativa vigente,
Resolucion N°2378 del Ministerio de Proteccion Social, Declaracion de Heisinki version 2024 y
guias operativas de OMS, Informe Belmont.

El comité de ética en investigacion en el Area de la Salud Universidad del Norte certifica
que:

1. Sus miembros revisaron los siguientes documentos del protocolo en referencia:

Resumen ejecutivo

Proyecto completo con anexos (instrumentos de recoleccion)

Carta de aprobacion o aval de la entidad donde se desarrollara la investigacion
Hojas de vida del equipo de investigacion.

mUNNERSIMD DEL NORTE

Comité de Etica en Investigacion
en el Area de la Salud

® Km. 5 via Puerto Colombia ® Apartados Aereos 15969-51820® Conmutador PBX: +57 5 3509508
® Fax:+57 5 3598852 ® Area Metropolitana de Barranquilla, Colombia ® www uninorte.edu.co
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. El presente proyecto fue evaluado por los siguientes miembros:

DR. JORGE LUIS ACOSTA REYES

Profesién: MD. Mg. Ciencias Clinicas, PhD en Epidemiologia y Salud Pablica.
Cargo en el Comité de Etica: Presidente, Representante Cientifico y Experto en Etica.
DRA. NELLY LECOMPTE BELTRAN

Profesion: MD. Pediatra.

Cargo en el Comité de Etica: Representante Cientifico.

DR. JEAN DAVID POLO VARGAS

Profesién: Psicologo. Phd en comportamiento social y organizacional.

Cargo en el Comité de Etica: Representante de Profesores.

QF. GREGORIO DIAZ MORALES

Profesién: Quimico Farmacéutico, Mg en Toxicologia.

Cargo en el Comité de Etica: Miembro - Representante Quimico Farmacia.

DR. EDGAR NAVARRO LECHUGA

Profesion: MD. Mg en Epidemiologia.

Cargo en el Comité de Etica: Miembro - Representante Cientifico {Suplente)
ADM. LOURDES MARTINEZ DE CERVANTES

Profesion: Administradora de Empresas

Cargo en el Comité de Etica: Representante de la Comunidad.

DRA. MARIA YAQUELIN EXPOSITO

Profesion: Enfermera. Mg. en enfermeria. Phd. en Ciencias de la Enfermeria.
Cargo en el Comité de Etica: Miembro Representante de Profesores (suplente).

DR. ALEXANDER GOMEZ PEREZ

Profesion: Abogado. Mg. en Derecho con énfasis en Responsabilidad Contractual,
Extracontractual, Civil y del Estado.

Cargo en el Comité de Etica: Representante no cientifico.

. El Comité de Etica en Investigacion en el Area de la Salud de la Universidad del Norte
establece que el nimero de miembros para que haya qudrum es cinco (5), y se encuentra
constituido por los siguientes miembros: presidente del Comité de Etica, Representante
Cientifico (Principal y suplente), Representante especialista en Biogtica (Principal y
suplente), Representante de Profesores (Principal y suplente), Representante de la
Comunidad, Representante No Cientifico (Principal y suplente), Especialista en
Farmacologia (Principal y suplente).

El Comité de Etica en Investigacion en el Area de la Salud de 1a Universidad del Norte, se
encuentra ubicado en la Universidad del Norte, KM 5 via a Puerto Colombia. Primer piso
Bloque F.

Contactos:
Correo electronico: comite_eticauninorte@uninorte_edu.co
Pagina Web: www.uninorte.edu.co/divisiones/salud/comite_etica
Teléfono: 3509280 — 3509508 Ext. 3493
muuwsasmnn DEL NORTE

Comité de Etica en Investigacion
en el Area de la Salud

® Km. 5 via Puerto Colombia ® Apartados Aéreos 15969-51820® Conmutador PBX: +57 5 3509503
® Fax:+57 5 3558852 ® Area Metropolitana de Barranquilla, Colombia ® www uninorte.edu.co
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4. ElInvestigador principal debera:

a. Informar cualquier cambio que se proponga a introducir en el proyecto. Estos cambios
no podran ejecutarse sin la aprobacion previa del COMITE DE ETICA EN
INVESTIGACION EN EL AREA DE SALUD DE LA UNIVERSIDAD DEL NORTE. Si
estos son necesarios para minimizar o suprimir un peligro inminente o un riesgo grave
para los sujetos que participan en la investigacion deben ser notificados al comité de
ética tan pronto sea posible cuando aplique.

b. Nofificar cualquier situacion imprevista que implica algin riesgo para los sujetos
comunidad o el medio en el cual se lleva a cabo el estudic cuando aplique.

c. Informar la terminacion prematura o suspension del proyecto explicando causas y
razones.

d. Presentar a este comité un informe cuando haya transcurrido un afio, contado a partir
de la aprobacion del proyecto. Los proyectos con duracion mayor a un afo seran
reevaluados a partir del primer informe entregado.

e. Todos los proyecios deben entregar al finalizar un informe final de cierre del estudio,
firmado por el investigador responsable.

5. Concepto del Comité de Etica:

En reunién del Comité de Etica en Investigacion en el Area de la Salud de la Universidad
del Norte, efectuada el 30 de octubre del 2025 y legalizada mediante acta N°344 el
consenso de sus miembros revisa y aprueba el proyecto de investigacion en mencion:

“Efecto de la oportunidad diagndstica en la mortalidad por dengue en el departamento de
Bolivar (Colombia)".

Atentamente, mUNIVERSIDAD DEL NORTE

. /) Comité de Etica en Investigacion
en el Area de la Salud

JORGE ACOSTA REYES. MD, MSc, PhD en Epidemiologia y Salud Publica.
Presidgyite d¢l Confité de Etica en Investigacion en el Area de la Salud de la Universidad

del Nofte.
ENTREGADO ! 3 NOV. 202%

® Km. 5 via Puerto Colombia ® Apartados Aéreos 15963-51820 ® Conmutador PBX: +57 5 3503503
® Fax:+57 5 3558852 ® Area Metropolitana de Barranquilla, Colombia ® www _uninorte.edu.co

Pagina 53 de 53



