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REPORTE DE CASOS / Case Report

DENGUE Y OSTEONECROSIS MULTIPLE DE MAXILAR Y

MANDIBULA. CASO CLINICO
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Resumen

El dengue es una enfermedad viral transmitida
por mosquitos del género Aedes aegypti que
ha experimentado un importante aumento de
incidencia en los ultimos tiempos. Este infor-
me presenta un caso inusual de osteonecro-
sis que afecta tanto a la mandibula superior
como a la inferior en un paciente joven sin an-
tecedentes de exposicion patologica o a me-
dicamentos antes de contraer la infeccién por
el virus del dengue.

Al igual que otras enfermedades virales aso-
ciadas con la osteonecrosis maxilar, el dengue
induce una inflamacién endotelial que desen-
cadena una serie de eventos que conducen a
la trombosis y necrosis del tejido éseo.
Teniendo en cuenta que el aumento de los ca-
sos de dengue esta relacionado con el cam-
bio climatico, es plausible especular que el
dengue sera mas frecuente en el futuro, ade-
mas de estar asociado con la osteonecrosis.
Palabras clave: dengue, osteonecrosis,
maxilar, endotelitis maxilar.

DENGUEANDMULTIPLE OSTEONECROSIS
OF THE MAXILLA AND MANDIBLE: A CASE
REPORT

Abstract

Dengue is a viral disease transmitted by
Aedes aegypti mosquitoes that has recently
experienced a significant increase in incidence.
This report presents an unusual case of
osteonecrosis affecting both the upper and
lower jaw in a young patient without a history
of pathological or medication exposure before
contracting dengue virus infection.

Similar to other viral diseases associated with
maxillary osteonecrosis, Dengue induces
endothelial inflammation that triggers a series
of events leading to thrombosis and necrosis
of bone tissue.

Considering that the increase in dengue cases
is linked to climate change, it is plausible to
speculate that dengue will become more
frequent in the future, as well as its association
with osteonecrosis.
Keywords: dengue,
endotheliitis.
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Introduccion

El dengue es una enfermedad viral trans-
mitida por mosquitos del género Aedes ae-
gypti, y su incidencia ha aumentado signifi-
cativamente en la Argentina. La enfermedad
se ha convertido en un problema de salud
publica, con brotes recurrentes que afectan
a varias provincias del pais.

El Ministerio de Salud de la Nacién pre-
sento el Informe sobre Epidemiologia de la
enfermedad por dengue en Argentina: este
informe destaca que, en lo que va de 2023-
2024, se produjo la peor epidemia de den-
gue en la Argentina, con mas de 135.000
casos de los cuales 248 fueron dengue
grave (0,20%) y 79 fallecidos (0,07 %). Ade-
mas se destaca que la circulacion del virus
continud sin interrupciones durante todo el
afo, incluso en invierno, siendo las provin-
cias mas afectadas Buenos Aires, Misio-
nes, Corrientes, Chaco, Formosa, Santiago
del Estero y Santa Fe, pero también men-
ciona la extension del virus en regiones im-
pensadas como Cuyo (Mendoza, San Juan,
La Rioja) y norte de Patagonia (La Pampa,
Neuquén).’

El virus del dengue pertenece a la fami-
lia Flaviviridae y existen cuatro serotipos:
(DENV-1, DENV-2, DENV-3 y DEN-V 4). La
infeccién con un serotipo, seguida de otra
infeccidon por un serotipo diferente, aumenta
el riesgo de desarrollar dengue grave.? Los
factores individuales de riesgo pueden deter-
minar también la gravedad de la enfermedad
e incluyen, ademas de la infeccién previa, la
edad (menores de 5 y mayores de 65 anos),
enfermedades crénicas (asma bronquial, in-
munosupresion, diabetes) y personas ges-
tantes. En la Argentina, la mayor circulacién
corresponde al serotipo DENV-2, que repre-
senta al menos 7 de cada 10 casos.!

El dengue puede ser una enfermedad leve
0 presentarse como dengue hemorragico
grave. Las complicaciones, como la osteo-
necrosis, se describen excepcionalmente en
esta infeccidn virica.
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Pomeranz y cols.® describieron la osteone-
crosis como una condicién patolégica carac-
terizada por la muerte del tejido éseo debido a
la interrupcién del suministro de sangre. Esta
condicion puede afectar a cualquier hueso,
pero es especialmente relevante en zonas con
alto contenido de médula ésea, como la ca-
beza femoral, la tibia y los huesos maxilares.®

Las causas de la osteonecrosis maxilar
incluyen la osteonecrosis relacionada con la
medicacién, la osteonecrosis inducida por la
radiacion en la cabeza y el cuello, y la osteo-
necrosis asociada a traumatismos o procedi-
mientos dentales. Ademas, diversas patolo-
gias, como la diabetes y la anemia falciforme,
son factores predisponentes y/o concomitan-
tes en casos de osteonecrosis mandibular.*

Generalidades del caso clinico

Existen pocas referencias sobre la asocia-
cion entre dengue y lesiones necréticas en el
tejido 6seo maxilar. En este trabajo se presenta
un caso inusual de osteonecrosis que afectd
simultaneamente al maxilar superior e inferior
en un paciente joven sin antecedentes patol6-
gicos de infeccion por el virus del dengue.

Este informe presenta el estudio descrip-
tivo de un paciente que presentaba multiples
fragmentos de tejido 6seo necrético que
afectaban tanto al maxilar como a la mandi-
bula, tras una infeccién sistémica causada
por el virus del dengue.

El tratamiento de las lesiones orales fue
realizado por un especialista en estomatolo-
gia, mientras que el tratamiento inicial de la
infeccién por dengue fue supervisado por un
médico clinico.

Para el tratamiento se utilizé un laser de
diodo y azul de metileno al 1% como agente
fotoactivador.

Antes de la publicaciéon de este estudio,
el paciente fue informado sobre la investiga-
cién y dio su consentimiento por escrito de
acuerdo con la Ley 26742 (P.L.N., Argentina),
que se refiere a los derechos del paciente, la
historia clinica y el consentimiento informado.
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Caso clinico

Un varén de 38 afios, oriundo de Mendoza
y sin reportes de viajes fuera de la provincia a
zonas endémicas en el afio previo, ingreso por
guardia el 18 de abril de 2024 con diagnéstico
de dengue. El paciente no tenia antecedentes
meédicos significativos y no era fumador. No
estaba bajo ningun régimen de medicacion
aguda o cronica y no tenia antecedentes de
alergias antes de la hospitalizacién.
Presentacion clinica

Al admitirse en la unidad hospitalaria de Cli-
nica Médica del Sanatorio Regional Lujan de
Cuyo, Mendoza, el paciente se presenté con
fiebre (38 °C); un examen clinico general reveld
parametros normales, excepto por la presencia
de gingivitis oral. Los estudios de imagen, in-
cluyendo tomografia axial computarizada (TAC)
toracica, TAC abdominal y ecocardiograma
Doppler, arrojaron resultados normales. Los
examenes de laboratorio indicaron leucopenia
marcada (1810 leucocitos/mm3), trombocitope-
nia (75.000 plaquetas/mm3), niveles normales
de transaminasas en el hepatograma, pero bi-
lirrubina total elevada (2,38 mg/dL) con predo-
minio de bilirrubina indirecta (0,52/1,86 mg/dL),
CPK elevada (368 U/L) y proteina C reactiva
elevada (8 mg/dL). La electroforesis de protei-
nas séricas fue normal. Las pruebas del virus
de la inmunodeficiencia humana (VIH) fueron
negativas. El estudio serolégico para dengue
arroj6 un antigeno NS1 negativo y positivo para
IgM virus dengue.

Durante la hospitalizacién, el paciente fue
tratado con hidratacién y paracetamol. Tras per-
manecer afebril y hemodinamicamente estable
y mostrar mejoria en los parametros de labora-
torio, en especial del recuento plaquetario y leu-
cocitario, fue dado de alta cuatro dias después.
Seguimiento

En el seguimiento ambulatorio, a seis se-
manas después del alta, el paciente refirié
molestias en la regidén maxilar, tanto superior
como inferior. EI examen clinico reveld lesio-
nes inflamatorias atipicas en la mucosa pala-
tina y vestibular del maxilar superior, lo que
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motivé su remisién a estomatdélogo para una
evaluacién mas exhaustiva.
Hallazgos del examen dental

Un examen exhaustivo de la cavidad oral
revelo lo siguiente:

a) Tejidos duros: arcos dentales superior e
inferior completos, ausencia de implantes, tra-
tamiento endoddntico o retencion de dientes.

b) La mucosa gingival aparecia eritema-
tosa, esponjosa y friable, correspondiendo a
cuellos dentales expuestos y acumulacion de
placa en las secciones posteriores de ambas
arcadas dentales (Figural). En el maxilar su-
perior emergia una zona de la placa ésea ves-
tibular, que se extrajo con facilidad, dejando
un lecho 6seo expuesto (Figura 1a). Se soli-
citaron estudios de imagen y pruebas de la-
boratorio para determinar la extension de las
lesiones y las posibles etiologias.

Estudios de imagen

Tomografia de haz conico o TAC 3D Cone
Beam. En el corte coronal del maxilar superior
se observo ostedlisis extensa que comprome-
tia la tabla 6sea vestibular del lado derecho. En
los cortes sagitales se ve con detalle la desa-
paricidon de la cortical 6sea y raices expuestas
desde el primer premolar al primer molar. En el
maxilar inferior, el corte coronal mostré la des-
aparicion de las tablas 6seas vestibulares de-
recha e izquierda, abarcando la regién de pre-
molares y primer molar inferior, asi como parte
de la cortical ésea en la tabla lingual del lado
izquierdo del maxilar inferior (Figura 2).

Evaluacion patolégica

Se recogieron muestras de tejido 6seo (tres
fragmentos de tabla vestibular de hueso maxi-
lar) y mucosa gingival y se enviaron para andlisis
histopatoldgico y cultivo al laboratorio privado
de Anatomia Patologica “Dra. Legas Alejandra
y Valdemoros Paula”. Las muestras de tejido
6seo fueron descalcificadas con &cido nitrico,
incluidas en parafina y las secciones colorea-
das con hematoxilina-eosina se observaron al
microscopio éptico mostrando tejido 6seo des-
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Figura 1. Mdltiples areas de osteonecrosis (flechas) en el maxilar superior (a-b) e inferior (c-d-e).
La fotografia 1a muestra una extensa zona vestibular de ulceracion con fondo 6éseo, sin hemo-
rragia, tras retirar el fragmento 6seo necrotico.

vitalizado (necrético), con ausencia de osteo-
blastos, osteoclastos y actividad inflamatoria. El
tejido gingival mostro signos de hiperqueratosis.

El paciente recibié un tratamiento corto de
antibiéticos, incluyendo amoxicilina-clavulanico
y metronidazol, para prevenir la sobreinfecciéon
de las lesiones dseas expuestas en el maxilar
superior. Los resultados confirmaron el diag-
néstico de necrosis 6sea, y los resultados del
cultivo fueron inespecificos. En concomitancia
con la terapia antibiotica se inicié el tratamiento
local de las lesiones necréticas con terapia laser
de diodo. Se utilizé un equipo portatil (Therapy
EC, DMC®), con una longitud de onda: 808 nm
+ 10 nm. Ademas, para potenciar el efecto
bactericida de la terapia laser, se realiz6é foto-
biomodulacién con longitud de onda: 660 nm

+ 10 nm, utilizando azul de metileno 1% como
cromoforo. El tratamiento se realizd 2 veces por
semana durante 2 meses, lo que produjo una
respuesta terapéutica favorable, como se ob-
serva en las figuras adjuntas (Figura 3).

Discusién

En cuanto a la localizacion, la mayoria de
los investigadores coinciden en que las le-
siones de osteonecrosis se producen con
mayor frecuencia en la mandibula que en el
maxilar (65% en la mandibula, 28,4% en el
maxilar, 6,5% tanto en la mandibula como en
el maxilar y 0,1% en otras localizaciones). El
caso presentado en este articulo afecta a am-
bos maxilares, lo cual es una manifestacion
inusual porque el maxilar es un hueso mas
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Figura 2. Tomografia computarizada de haz conico del: (a) maxilar inferior, mostrando en la
imagen coronal varios sectores de discontinuidad de la tabla 6sea tanto vestibular como lingual,
indicativos de ostedlisis del hueso alveolar. En los cortes sagitales se ven los detalles del area
de ostedlisis en la region del hueso alveolar vestibular y lingual, desde el primer premolar hasta
la tabla 6sea del primer molar izquierdo (flechas azules). En el maxilar superior (b) se observa,
en el corte coronal y, con detalle en los cortes sagitales, una extensa zona de pérdida de la tabla
Osea vestibular (flechas), correspondientes a la tabla 6sea del segundo premolar y primer molar
superior derechos. Ademas aparecen varias areas de hueso cortical erosionados en la béveda

palatina del mismo lado.

esponjoso y vascularizado que la mandibula.
Esto puede indicar la afectacion de multiples
vasos sanguineos de menor calibre.®®
Ademas del dengue, otras enfermedades
infecciosas viricas estan asociadas a la osteo-
necrosis 0sea. Algunos estudios recientes infor-
maron de casos de osteonecrosis mandibular
asociadaalainfeccion por VIH,” junto con varios
informes de osteonecrosis maxilar vinculada

a COVID-19.810 Esta complicacién, denomina-
da osteonecrosis mandibular pos-COVID (PC-
RONJ), suele producirse espontaneamente,
como se describe en informes anteriores.
Park™ notificé la aparicion de osteonecrosis
en el maxilar superior y herpes zéster en una
mujer de 73 afos, y realizé una revision biblio-
grafica, exponiendo que la hipdtesis mas acep-
tada con respecto al mecanismo patolégico
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implicado en el desarrollo de la osteonecrosis
es que la inflamacién neural causada por el vi-
rus del herpes puede inducir vasculitis en los
vasos sanguineos adyacentes.

La presencia de osteonecrosis maxilar y
dengue es una complicacién poco frecuente,
y la mayoria de los informes describen una
inmunosupresion subyacente o una infeccion
bacteriana o fungica concurrente. Yogesh y
cols.' presentaron un caso dos meses des-
pués de contraer dengue en una mujer de 40
afos que presentaba una gran area del maxi-
lar superior con necrosis avascular e infeccién
fungica.

Indurkar y col.”™ narran una asociacién en-
tre osteonecrosis del maxilar, dengue febril y
periodontitis. La osteonecrosis maxilar rela-
cionada con infecciones orales y afecciones
periodontales puede contribuir hasta en un
20% a la incidencia de osteonecrosis maxi-
lar.”® Del mismo modo, Patil y cols.' descri-
ben un caso de osteonecrosis extensa en el
maxilar superior posterior a dengue;™ el caso
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clinico presentado en este informe tampoco
mostrd ningun uso de medicamentos o condi-
ciones inmunosupresoras preexistentes antes
del inicio de la necrosis 6sea maxilar.

Tanto el dengue como las enfermedades
viricas antes mencionadas tienen en comun
que pueden tener un impacto significativo en
el endotelio vascular, dando lugar a complica-
ciones como la trombosis y la disfuncion en-
dotelial. La infeccidn virica puede desencade-
nar una respuesta inflamatoria sistémica que
empeora el estado del endotelio.

Malavige y col.'® describen que la disfun-
cioén endotelial que ocurre en el dengue grave
conduce a la fuga vascular que se manifiesta
3 a 6 dias después del inicio de la enferme-
dad y se produciria como resultado de media-
dores inflamatorios, en lugar de infeccién del
endotelio. Varias citocinas como el factor de
necrosis tumoral o, mediadores lipidicos infla-
matorios como el factor activador de plaque-
tas (PAF) y los leucotrienos, estan elevados en
la infeccion viral aguda por dengue.®

Figura 3. Después de 3 semanas. Se observa un area semicircular deprimida del paladar duro
donde la cicatrizacién en curso, tras la aplicacién del laser de diodo, ha dejado un lecho reepi-
telizado sin signos de infeccidn secundaria.
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Por otro lado, Wang y cols.'® explicaron
que la infeccion por dengue desencadena una
respuesta inmunitaria en la que se libera una
serie de citocinas proosteoclastégenas, como
TNF-a, IL-6, RANKL e IL-17, responsables de
la activacion osteoclastica.’®

Los reportes citados anteriormente pun-
tualizan la relacién entre la endotelitis viral y la
activacion inmunitaria como causa de varias
de las complicaciones del dengue incluida la
osteonecrosis.

El nUmero de casos de dengue aumentd
notablemente en el Ultimo afo, extendiéndo-
se a regiones como la provincia de Mendoza,
Argentina,”donde su aparicion fue excepcio-
nal debido a la proximidad de la Cordillera
de los Andes, que tiene un clima seco y un
invierno marcado, lo que la hace desfavo-
rable para la presencia del mosquito Aedes
aegypti. La transmision del virus se produce
principalmente durante los meses calidos,
con un aumento de los casos registrados en
verano y principios de otofio. La expansion
del dengue en esta regidn puede atribuirse a
varios factores, entre ellos el desplazamiento
de personas desde zonas endémicas y, so-
bre todo, cambios en el clima local que per-
miten la supervivencia del mosquito vector,
facilitando su proliferacion y la aparicién de
casos autéctonos.
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Conclusiones
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confirmarlo.
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