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Resumen

La infeccidn por virus chikungunya ha impactado considerablemente
en el mundo, especialmente en los ultimos 3 anos (2014-2016), debido a
las epidemias en las Américas. Durante este periodo han emergido ade-
mas diversos reportes de un espectro clinico mucho mayor, que el que
previamente se habia reportado. En esta revision, se aborda la situa-
cion epidemiolodgica actualizada a diciembre 2016 y se discuten las prin-
cipales implicaciones que tiene chikungunya en el ambito clinico duran-
te sus diferentes fases, especialmente aguda y cronica.
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Introduccion

Como consecuencia de la amplia distribucion de in-
sectos vectores en los paises tropicales (1), en regio-
nes como las Américas (2-6), multiples enfermeda-
des metaxénicas, especialmente virales, como den-
gue, chikungunya, Zika, entre muchas otras, encuen-
tran condiciones socioecondmicas, ecoldgicas y epi-
demiolodgicas propicias para su transmision.
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contuvo, pero el origen real estuvo en las islas del Ca-
ribe, desde donde se expandid rapidamente al resto
del continente, alcanzando para febrero 2014, mas de
1.000 casos confirmados por laboratorio (7,8). A par-
tir de los casos importados, la epidemia se expandid
rdpidamente con transmisién autdctona por las condi-
ciones propias de cada pais, especialmente tropicales,
pero también subtropicales con casos importados (7).

Epidemiologia

Durante estos tres anos se han reportado casi 2 millo-
nes de casos oficialmente de chikungunya en las Amé-
ricas y la transmisién continua (Figura 1) (4). Para el
16 de diciembre de 2016, de acuerdo a la Organiza-
cion Panamericana de la Salud (OPS), se han repor-
tado 441.900 casos solo durante este ano, 258 casos
importados, 441.642 autéctonos (121.801 confirma-
dos por laboratorio). En paises como Colombia, se
reportan mas de 20.000 casos durante 2016. En adi-
cion a las implicaciones epidemiolodgicas, de transmi-
sion y clinicas de la fase aguda, existe la persistencia
de enfermedad, en las fases subagudas y cronicas de
la misma (9-17).

El virus chikungunya, es un alfavirus, de la familia To-
gaviridae, de una sola cadena de ARN, clasificado ge-
nética en 3 grandes genotipos: el Africano Occidental
(West African), el Africano Este Central Sur (East Cen-
tral South African, ECSA) y el Asiatico (Asian). Den-
tro del ECSA existe ademas el linaje del océano indi-
co (Indian Ocean Lineage, 10L) (7,15).

Su principal forma de transmisidn es vectorial, por Ae-
des aegyptiy Aedes albopictus, pero también existen
otros mecanismos de transmisién, como es el caso
de via sanguinea, accidentalmente en laboratorio,
y también via vertical, transmisién materno-infantil
(4,7,15,18,19). Debido a su alta eficiencia como vec-
tor, en muchos paises, la transmisién ha permitido al-
tas tasas de ataque, incluso por encima de 20 % (12,
14, 20-24). Esto ha impacto en morbilidad, pero tam-
bién en mortalidad, dado que especialmente a partir
de 2015 se empezaron a reconocer muertes asociadas
a la infeccién por virus chikungunya, especialmente
en Colombia y en Venezuela (18,25-28).

Aspectos clinicos

La infeccion por virus chikungunya puede cursar
desde un espectro que va de una infeccién asinto-
matica (5-30 %), a cuadros clinicos floridos que pue-
den terminar en la muerte del paciente. En los ca-

sos sintomaticos la enfermedad tiene un periodo de
incubacion tipicamente de 3-7 dias (rango de 1-12
dias), y se caracteriza principalmente por presentar
un inicio subito de la fiebre (la temperatura tipica-
mente superior a 39 °C (102 °F) y puede ser bifasica
(>90 % de los pacientes), acompanado de dolor ar-
ticular o artralgia (>95 % de los pacientes), que es a
menudo severa, debilitante, en multiples sitios (po-
liartralgia), bilateral, simétrica, migrante y especial-
mente afectando articulaciones de manos y pies. A
nivel articular ello se acompana de edema periarticu-
lar (Figura 2), exantema, rigidez, entre otros sintomas
articulares. En adicion a la fiebre y la poliartralgia,
los pacientes pueden presentar mialgia (90 %) y rash
(40-50 %) (Figura 3). Ello coincide con el periodo de
viremia, es decir la primera semana, 5-7 dias, cuan-
do el virus puede ser detectado en sangre por técni-
cas moleculares, como la RT-PCR.

Por definicion, establecida en 2015 (29), la fase agu-
da dura hasta la semana 3, pudiendo presentarse ca-
sos atipicos, definidos como aquellos en los cua-
les hay manifestaciones neuroldgicas, cardiovas-
culares, dermatoldgicas, oftalmoldgicas, hepati-
cas, renales, respiratorias o hematoldgicas, entre
otras (19,30-32). También los llamados casos severos,
donde se presenta disfuncion de al menos un érgano
o sistema, que amenaza la vida y que amerita hospita-
lizacion (18,26,28,29).

Por ejemplo, a nivel cardiovascular, cada vez mas se
reportan casos de miocarditis, asi como de alteracio-
neselectroy ecocardiograficas asociadas alafase agu-
dadelainfeccion (32-34). Por ejemplo a nivel cutaneo,
manifestaciones como la necrosis nasal, no se habian
descrito antes de la actual epidemia (35). Incluso, re-
cientemente se ha despertado la inquietud si chikun-
gunya podria transmitirse o no por via sexual, dada
su presencia demostrada en semen (36).

Se ha definido que de la semana 3 a la 12, posinfec-
cion, se denomina infeccién subaguda, y que a par-
tir de la semana 12 es la fase cronica. Donde se defi-
ne como Sospechoso cronico, aquel que presenta ma-
nifestaciones clinicas en dicho periodo sin confirma-
cion de laboratorio previa o presente; y como casos
cronicos confirmados aquellos que en adicion a la cli-
nica en el periodo tienen el diagnodstico hecho labo-
ratorialmente en forma previa, durante la fase aguda
(por RT-PCR o serologia, IgM y/o IgG) o posteriormen-
te por serologia (IgG). En cuanto al componente clini-
co que presenten 1 o mas de las siguientes manifes-
taciones articulares (continua o recurrente): dolor (ar-
tralgia o poliartralgia cronica, PAC-pCHIK/pCHIK-CPA),
rigidez y/o edema (29).
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Figura 1. Paises/territorios con transmision autéctona o casos importados de chikungunya en las Américas, semana epidemiolégica
49, 2013 a semana epidemiolégica 50, 2016. Fuente de datos: OPS/OMS. Nimero de casos reportados de fiebre chikunyunga en
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Figura 2. Paciente con chikungunya, de zona endémica, enfermera,
municipio La Virginia, Risaralda, Colombia, que curs6 con poliartral-
gias y edema, entre otros hallazgos durante su fase aguda (2015). Foto
autorizada por la paciente.

Figura 3. Paciente con chikungunya, de zona endémica, enfermera, mu-
nicipio La Virginia, Risaralda, Colombia, que curs6 con rash, entre otros
hallazgos durante su fase aguda (2015). Foto autorizada por la paciente

Es de notar, que el diagndstico seroldgico se puede
realizar desde el dia 7 hasta 36 meses posterior a la
infeccién, cuando puede la IgG aun estar positiva (37).
Ello es posible debido a que se presenta una respues-
ta inflamatoria humoral y celular compleja. Donde a
nivel articular el virus es capaz de infectar macréfagos
y persistir induciendo inflamacion, a través de la acti-
vacion de macrofagos no infectados, células T, célu-
las NK, asi como induciendo un escenario donde mul-
tiples citoquinas estan involucradas (MCP-1, IL-8, IL-
6, IFN-Q, entre otras).

En todo caso, en la fase subaguda y crdnica, se ob-
servan no solo manifestaciones articulares y periarti-
culares, sino también compromiso locorregional de

otro tipo, como es el caso sindrome del tunel carpia-
no, neuropatias periféricas (30) e incluso desordenes
vasculares tipo sindrome de Raynaud (38-42).

En adicién a ello manifestaciones sistémicas, como fa-
tiga crdnica, discromia de la piel, pérdida del cabello,
descompensacion de enfermedades metabdlicascomo
la diabetes (43), descompensacion de enfermedades
cronicas preexistentes, ansiedad, sindrome depresivo,
problemas de memoria, entre otros (41).

Un capitulo aparte, objeto de revisiones detalladas
al respecto, es el de la transmision vertical y los ca-
sos congénitos, que en América Latina recientemen-
te ha cobrado también gran importancia, por las con-
secuencias de morbimortalidad asociada a los casos
congénitos y las posibles consecuencias crénicas en
el nino (18,44,45).

Complicaciones cronicas

Con el pasar del tiempo se han ido reconociendo mul-
tiplescomplicaciones cronicas asociadas alainfeccién
por virus chikungunya. Sin embargo, la principal es el
compromiso osteoarticular cronico (9), el cual se cons-
tituye entonces como una de las mas grandes preo-
cupaciones, dada la alta frecuencia en que se presen-
ta de acuerdo a muchas cohortes estudiadas de la In-
diay La Reunion, Francia, asi como a estudios recien-
tes en Colombia (15,20,40,42,46).

En lo que respecta a la frecuencia, el estudio que ha
encontrado la mayor proporcién de pacientes con po-
liartralgia cronica posCHIKV (PAC-pCHIK) se reportd
recientemente en Colombia (Sucre, costa Caribe, nor-
te del pais) (89,7 %, 1C95 % 75,8-97,1) (46), sin em-
bargo ésta, la primera cohorte publicada en Améri-
ca Latina, tiene como limitaciones e implicaciones el
que es una muestra pequena (n = 39) y en la cual el
77 % correspondié al género femenino con una me-
diana de edad de 61 anos. Dicha cohorte tuvo una
mediana de seguimiento de 37 semanas (>9 meses)
(IC95 % 17-88).

Enlo que concierne altiempo de seguimiento, es preo-
cupante que un estudio de La Reunidn, Francia, encon-
tré que luego de 6 anos de seguimiento, aun el 59 %
de los pacientes presentaba PAC-pCHIK (42).

Una estimacion basada en estudios previos a la epi-
demia en América Latina, encontro que la prevalen-
cia de PAC-pCHIK luego de un maximo de seguimien-
to de 72 meses, estaba en 47,57 % (IC95 % 45,08-50,13)
con una mediana de 20,12 meses (16). Basado en di-
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cha estimacion y tomando en cuenta tan solo los pa-
cientes que fueron reportados en 2014 (855.890), se es-
tima que en América Latina podrian estar presentan-
dose entre 385.835 a 429.058 (IC95 %) pacientes con
PAC-pCHIK durante 2015-2016.

En virtud de dichas estimaciones es fundamental se-
guir a los pacientes y hacer mas estudios locales que
permitan conocer la realidad propia de estas conse-
cuencias reumatoldgicas cronicas. En tal sentido, el
segundo estudio en América Latina, también de Co-
lombia (Tolima, regidon andina central del pais), de
mayor tamano muestral (n = 131) (13) encontré que
44,3 % (IC95 % 35,39-53,16) de los pacientes presentd
PAC-pCHIK luego de una mediana de seguimiento de
24 semanas (6 meses) (IC95 % 23,9-24,9), siendo ma-
yor en las personas de mas de 40 anos (48,6 %) y en
aquellas del género femenino (46,7 %) (en las muje-
res de >40 anos fue 52,3 %).

En Risaralda, Colombia, el estudio de mayor cantidad
de pacientes, publicado de América Latina a la fecha,
con 283 pacientes (17), encontro que 53,7 % de los pa-
cientes (IC95 % 47,7-59,7) presentaban pCHIK-CIR. Si
se consideran las tres cohortes colombianas se podria
arrojar una prevalencia combinada de 56,6 % (IC95 %
40,5-72,6; n =453;12 =75,3; Q= 8,1) (10).

Un metaanalisis recientemente publicado arroja ci-
fras consistentes que muestran que cerca de la mitad
de los pacientes presentaran complicaciones croni-
cas reumatologicas.(15) Incluyendo 18 estudios, prin-
cipalmente de La Reunién, Francia y la India, se en-
contro 40,22 % (IC95 % 31,11-49,34) de los pacientes
presentaban pCHIK-CIR en el seguimiento mas alla de
las 12 semanas y hasta por 6 anos. Por estas razones
actualmente en muchos lugares (17), se llevan a cabo
estudios de seguimientos prolongados, para evaluar
la persistencia de dichos hallazgos, asi como de sus
implicaciones (47).

Todo esto parece indicar, que al menos 50 % de
los pacientes presentardn PAC-pCHIK, lo cual es
mucho (9,11). Esto representa entonces un inmen-
so reto para la reumatologia latinoamericana (9,11).
Ello debido a que en primera instancia es una enfer-
medad nueva, los especialistas no estan aun prepa-
rados plenamente para ello, impondra una gran can-
tidad de nuevas consultas y por otra parte el manejo
terapéutico es complejo, sin drogas especificamente
disenadas para ello, sin medicamentos eficaces para
el virus, ni para sus consecuencias, asicomo aunenla
ausencia de guias de practica clinica basadas en evi-
dencias para su diagndstico y tratamiento en los pai-
ses de la region (9,11).

Debe haberuna mayor consciencia del problemay por
ende evaluarlo, intervenirlo y sobretodo evitar inicial-
mente la infeccidon por CHIKV, por lo cual las medidas
de salud publica para reducir al minimo la exposicion
a mosquitos, se convierten en imperativas para pre-
venirla. Debe haber una mayor educacién del pacien-
te asi como del personal de salud al respecto, acer-
ca del riesgo de transmision y las maneras de redu-
cir al minimo este al disminuir la poblacién de vecto-
res y el contacto con ellos (9,11). Por todas estas razo-
nes, se hace imperativo incrementar la investigacion
estos arbovirus artritogénicos emergentes (5,21,48),
como chikungunya, pero también de otros que ven-
dran como Mayaro (48-50), donde la reumatologia
tiene un asiento particularmente importante no solo
en la investigacion clinica, sino también epidemiold-
gica y basica, para entender mejor sus implicaciones
no solo en la fase aguda, sino crénica, los factores de
riesgo asociados a la cronicidad, los mecanismos in-
munologicos involucrados y las posibles alternativas
no solo de tratamiento paleativo sino también posi-
blemente de prevencién y curacién.

Conclusiones

Conforme ha pasado el tiempo, en medio de la epide-
mia y después de ella, la infeccidon por virus chikun-
gunya ha mostrado un espectro clinico variado, y que
en muchos casos no estaba plenamente identificado
en estudios previos a 2014. Incluso hoy en dia 20186,
seguimos aprendiendo de lo que significa no solo las
complicaciones agudas, sino también el impacto que
tiene en el &mbito crénico esta enfermedad (51).
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