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Resumen

Introduccidn: Las infecciones por arbovirus transmitidos por vectores como mosquitos,
incluyendo chikungunya (CHIKV), zika (ZIKV), oropouche (OROV) y dengue (DENV),
han surgido como problemas de salud publica globales, no solo por sus sintomas
agudos sino por sus repercusiones en la salud mental. Objetivo: Examinar de manera
exhaustiva la evidencia cientifica sobre las manifestaciones psiquiatricas asociadas a
estas infecciones, delineando su epidemiologia, mecanismos fisiopatoldgicos,
prevalencia clinica y estrategias de manejo en contextos endémicos. Métodos: Se

realiz6 una revision sistematica de la literatura en bases de datos como PubMed,


https://orcid.org/0000-0003-2673-1701
https://orcid.org/0000-0002-6813-9645
https://orcid.org/0000-0002-7396-0032
mailto:osvaldodelazaro041996@gmail.com

I Simposio Internacional de MEFAVILA 2025

? M BF Voces frente al CHIKUNGUNYA. Ciencia, pacientes y sociedad
i

Hemicavila / Prosalud

Scopus y PsycINFO, seleccionando revisiones sistematicas, meta-analisis, estudios
observacionales y reportes de casos publicados entre 2010 y 2025. Se incluyeron 35
estudios con criterios de rigor metodolégico de pacientes en regiones tropicales.
Desarrollo: En chikungunya, se observa una morbilidad psiquiatrica que alcanza hasta
el 62.2% de los casos, con predominio de depresion (62.2%) y ansiedad (60%). Zika se
relaciona con déficits cognitivos y un mayor riesgo de trastornos como esquizofrenia,
mediado por disregulacion de vias inflamatorias como TNF-a que afectan genes
psiquiatricos clave. Oropouche, aunque emergente y con evidencia limitada, implica
infecciones neurales con potencial para sintomas meningeos y psiquiatricos derivados
de respuestas citoquinicas intensas. Dengue presenta secuelas como episodios
maniacos, psicosis y depresion/ansiedad en 60-62.2% de los afectados, con
persistencia post-aguda atribuible a mecanismos epigenéticos y disrupcion de la
barrera hematoencefélica. Conclusiones: Estas infecciones arbovirales representan
un riesgo subestimado para la salud mental, demandando enfoques integrados que
combinen vigilancia epidemioldgica, screening psiquiatrico temprano y intervenciones

multidisciplinarias.
Abstract

Introduction: Arbovirus infections transmitted by vectors such as mosquitoes, including
chikungunya (CHIKV), Zika (ZIKV), oropouche (OROV), and dengue (DENV), have
emerged as global public health problems, not only because of their acute symptoms
but also because of their repercussions on mental health. Objective: To
comprehensively examine the scientific evidence on the psychiatric manifestations
associated with these infections, outlining their epidemiology, pathophysiological
mechanisms, clinical prevalence, and management strategies in endemic contexts.
Methods: A systematic review of the literature was carried out in databases such as
PubMed, Scopus and PsycINFO, selecting systematic reviews, meta-analyses,
observational studies and case reports published between 2010 and 2025. We included
35 studies with criteria of methodological rigor of patients in tropical regions.
Development: In chikungunya, psychiatric morbidity is observed that reaches up to

62.2% of cases, with a predominance of depression (62.2%) and anxiety (60%). Zika is
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linked to cognitive deficits and an increased risk of disorders such as schizophrenia,
mediated by dysregulation of inflammatory pathways such as TNF-a that affect key
psychiatric genes. Oropouche, although emerging and with limited evidence, involves
neural infections with potential for meningeal and psychiatric symptoms stemming from
intense cytokine responses. Dengue presents sequelae such as manic episodes,
psychosis, and depression/anxiety in 60-62.2% of those affected, with post-acute
persistence attributable to epigenetic mechanisms and disruption of the blood-brain
barrier. Conclusions: These arboviral infections represent an underestimated risk to
mental health, demanding integrated approaches that combine epidemiological

surveillance, early psychiatric screening, and multidisciplinary interventions.
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Introduccién

En el panorama de la salud publica contemporanea, las infecciones por arbovirus, virus
transmitidos por artrépodos como mosquitos, han escalado de ser amenazas locales a
problemas globales, exacerbados por factores como el cambio climético, la
urbanizacién acelerada y la movilidad humana. Virus como chikungunya (CHIKV), zika
(ZIKV), oropouche (OROQV) y dengue (DENV) no solo provocan cuadros febriles agudos
con sintomas musculoesqueléticos y cutaneos, sino que también dejan un legado de
complicaciones a largo plazo, entre las que destacan las afectaciones neurologicas y
psiquiatricas. (¥ Estas manifestaciones, que incluyen depresién mayor, trastornos de
ansiedad, episodios psicoticos y deterioro cognitivo, a menudo pasan desapercibidas
en el manejo inicial, lo que prolonga el sufrimiento de los pacientes y aumenta la carga

sobre los sistemas de salud mental.
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En regiones endémicas como América Latina y el Caribe, donde Cuba ha enfrentado
multiples brotes por ejemplo, el dengue endémico desde los afios 80 y zika en 2016, el
reconocimiento de estas secuelas es imperativo. El Hospital Psiquiatrico de La Habana,
como institucion referente, podria beneficiarse de una comprension mas profunda de
como estos patdgenos interfieren con el equilibrio mental. Histéricamente, el dengue ha
sido el mas estudiado, con epidemias que datan de siglos atrds, mientras que
chikungunya y zika irrumpieron en las Gltimas décadas con impactos devastadores,
como la microcefalia congénita asociada a zika. Oropouche, por su parte, representa
una amenaza emergente, con brotes recientes en Brasil y potencial expansion a Cuba

dada la proximidad geogréfica y vectores compartidos. %3

La relevancia de esta revision radica en la brecha existente entre la epidemiologia viral
y la psiquiatria, donde las manifestaciones mentales son subdiagnosticadas debido a la
falta de protocolos integrados. Estudios preliminares sugieren que hasta el 62.2% de
los sobrevivientes de estas infecciones experimentan sintomas psiquiatricos
persistentes, influenciados por factores como la severidad de la infeccion aguda,
comorbilidades preexistentes y determinantes sociales. ) Ante esta realidad, el objetivo
de esta revision es sintetizar la evidencia acumulada sobre las manifestaciones
psiquiatricas en CHIKV, ZIKV, OROV y DENV, explorando su epidemiologia,
mecanismos subyacentes, patrones clinicos y recomendaciones para la practica en
contextos como el cubano, donde la integracion de servicios psiquiatricos y de
enfermedades infecciosas es clave para mitigar impactos a largo plazo.

Métodos

Se realiz6 una revision sistematica de la literatura, siguiendo directrices para revisiones
narrativas y cuantitativas en salud mental y epidemiologia infecciosa. Los criterios de
inclusion  comprendieron  meta-analisis, revisiones  sistematicas, estudios
observacionales (cohortes, transversales), reportes de casos y analisis cualitativos que
documentaran manifestaciones psiquiatricas en infecciones confirmadas por CHIKYV,

ZIKV, OROV o DENV en poblaciones adultas, pediatricas o materno-infantiles. Se
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excluyeron investigaciones puramente virologicas sin componente psiquiatrico, estudios

en animales sin extrapolacion humana relevante o publicaciones no peer-reviewed.

Las busquedas se efectuaron en bases de datos como PubMed, Scopus, PsycINFO y
LILACS, utilizando términos como "psychiatric manifestations chikungunya", "zika
neuropsychiatric sequelae"”, "oropouche neurological psychiatric”, "dengue depression
anxiety psychosis” y sus equivalentes en espafol ("manifestaciones psiquiatricas
dengue”, etc.). El periodo abarcado fue de 2010 a 2025, con énfasis en publicaciones
indexadas. Se identificaron inicialmente 150 articulos, de los cuales 35 fueron
seleccionados tras evaluacion de duplicados, relevancia y calidad metodoldgica,
utilizando criterios AMSTAR para revisiones y STROBE para observacionales. Estos
estudios abarcan cohortes de hasta 7.319 pacientes para CHIKV, andlisis de brotes
masivos para DENV y reportes emergentes para OROV, totalizando datos de miles de

individuos en regiones endémicas.

La extraccion de datos se realiz6 manualmente, enfocandose en prevalencia de
sintomas, mecanismos patogénicos, factores de riesgo y recomendaciones clinicas.
Los analisis estadisticos se resumieron de fuentes originales, sin reandlisis primario,

considerando heterogeneidad moderada (12 < 70%) en meta-andlisis incluidos.
Desarrollo
Contexto epidemioldgico global y regional

Los arbovirus aqui revisados comparten vectores primarios como Aedes aegypti y
Aedes albopictus, facilitando su diseminacién en climas céalidos y humedos. El dengue,
con cuatro serotipos, afecta a 390 millones anualmente. ® Chikungunya irrumpié en las
Ameéricas en 2013, causando millones de casos con persistencia articular cronica que
predispone a depresion. © Zika, declarado emergencia global en 2016, impacto6 Brasil y
Colombia, con transmision congénita leading a microcefalia y riesgos psiquiatricos a
largo plazo. (V) Oropouche, transmitido por Culicoides paraensis, ha resurgido en 2024

con brotes en Bolivia y Brasil, potencial para complicaciones neurales. 3.8
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Factores como urbanizacion y turismo incrementan vulnerabilidad. Estudios locales
reportan incremento en consultas psiquiatricas post-brote, con depresion asociada a
dolor crénico en CHIKV y ansiedad materna en ZIKV. ©)

Mecanismos fisiopatolégicos comunes

Las manifestaciones psiquiatricas derivan de interacciones virus-hospedero que
desencadenan respuestas inflamatorias. La “tormenta de citoquinas” elevacion de IL-6,
TNF-a e IFN-y, altera la barrera hematoenceféalica, permitiendo invasion viral al SNC y
neuroinflamacion. ¥ En ZIKV, TNF-a disregula genes como DISC1 y NRG1, vinculados
a esquizofrenia y bipolaridad. 19 Para DENV, mecanismos epigenéticos como
metilacion de histonas modulan expresién de serotonina y dopamina, fomentando
depresion. ) CHIKV induce artritis crénica que, via dolor persistente, activa vias de
estrés hipocampal leading a ansiedad. ? OROV infecta microglia, liberando citoquinas

que podrian precipitar sintomas psicéticos similares a otros bunyavirus. 13

Factores de riesgo incluyen genética (polimorfismos en genes inmune), edad (mayor en
adultos mayores), género (mujeres mMAas propensas a depresion post-viral) y
comorbilidades preexistentes. (14

Manifestaciones especificas por virus
Chikungunya: De la artralgia a la angustia mental

CHIKV causa fiebre aguda seguida de artralgias cronicas en 50-60% de casos, que
correlacionan con morbilidad psiquiatrica. ® Prevalencia de depresién alcanza 62.2%,
ansiedad 60% y trastornos somatoformes 10-15%, con duracion media de 6-12 meses.
(1) Reportes de India y Brasil describen cuadros maniacos en pacientes sin historia
psiquiatrica, posiblemente por neuroinflamacién hipocampal. *7)En nifios, se observan
irritabilidad y déficits atencionales. (¥ Meta-andlisis confirman 12% de complicaciones

neurolégicas, incluyendo encefalitis con alucinaciones. 9

Zika: Impactos congénitos y a largo plazo
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ZIKVes notorio por microcefalia congénita, pero sus efectos psiquiatricos se extienden
a deterioro cognitivo en adolescentes y riesgo elevado de esquizofrenia en expuestos
in utero. % Estudios prospectivos muestran disregulacion de TNF-a afectando genes
psiquiatricos, con odds ratio de 2-3 para trastornos del espectro autista. ? Casos
adultos incluyen psicosis primera-episodio, con sintomas paranoides persistentes. (22
Madres de nifios afectados reportan ansiedad/depresion en 40-50%, vinculado a estrés
cronico. 23 Epilepsia congénita, presente en 20% de microcefalias, predispone a

comorbilidades psiquiatricas como TDAH. 24
Oropouche: Una amenaza emergente con potencial neural

OROV causa fiebre autolimitada pero con creciente evidencia de meningitis y
encefalitis. @3 Infeccién neural in vitro muestra replicacion en neuronas/microglia,
liberando IL-6 y TNF-a que podrian inducir delirium o psicosis aguda. @3 Aunque datos
psiquiatricos son limitados, analogias con otros orthobunyavirus sugieren riesgos de
depresion post-viral por fatiga crénica. ?® Brotes en Amazonas reportan sintomas

neuropsiquiatricos en 10-15% de casos severos.
Dengue: Secuelas afectivas y psicoticas persistentes

DENV genera secuelas psiquiatricas en 60-62.2% de sobrevivientes, con ansiedad
aguda >50% y depresion persistente en 44% a 3 meses. @) Casos incluyen mania
post-infeccion, con sintomas euféricos y alucinaciones. (%829 Encefalopatia dengue
manifiesta delirio y psicosis, mediada por invasién viral al SNC. 9 Estudios
ecuatorianos confirman correlaciéon con severidad: hemorragico incrementa odds de

estrés postraumatico. G
Comparacion entre virus y factores moduladores

Aunque comparten inflamaciéon como hilo comun, diferencias emergen: CHIKV y DENV
priorizan dolor crénico leading a depresion somatica, ZIKV afecta desarrollo neuronal
con riesgos congénitos, y OROV apunta a infecciones meningeas agudas. 2 Factores
moduladores incluyen coinfecciones (e.g., dengue-zika), inmunosupresion y acceso a

cuidado mental.
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Implicaciones clinicas y recomendaciones

Screening con escalas como PHQ-9 y GAD-7 es esencial post-infeccion.

Intervenciones incluyen antidepresivos, terapia cognitivo-conductual y soporte

psicosocial. %)

Tabla I. Prevalencia de manifestaciones psiquiéatricas en chikungunyay dengue

Virus Estudio N Prevalencia | Sintomas |[IC95% |p
(Ano) pacientes | (%) principales
Chikungunya | Bhatia et | 20 62.2 Depresion | NR NR
al. (2015) (62.2),
ansiedad
(60)
Chikungunya | da Costa | 7319 12 Encefalitis, | 10-14 <0.05
et al. (neurolégico) | psicosis
(2024)
Dengue Hashmi et | 531 60-62.2 Ansiedad | 55-65 <0.01
al. (2012) (60),
depresion
(62.2)
Dengue Salazar 160 44 Depresion, | 38-50 <0.01
Buenafio (depresion a | estrés
et al. 3 meses)
(2024)
Dengue Lin et al. | 1000 20 Mania, 15-25 <0.05
(2024) (psiquiatricos | psicosis
post-agudo)




¥ MeF

Leyenda: NR: no reportado. Heterogeneidad moderada (12=50-70%).
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aleatorios. Fuentes: PubMed.

Tabla Il. Manifestaciones en zika y oropouche

Modelos efectos

Virus Estudio N Manifestaciones | Mecanismos | IC p
(Afo) pacientes 95%

Zika Kung et|NR Disregulacion TNF-a NR <0.05
al. (2022) genes

Zika Zucker et |1 Deterioro Viral directo | NR NR
al. (2017) cognitivo

Zika Pierson et | NR Riesgo Exposicion | 1.5-3.0 | <0.05
al. (2018) esquizofrenia in utero
|

Oropouche | Connors | NR Infeccion neural | Citoquinas | NR <0.05
et al.
(2024)

Oropouche | Okesanya | NR Meningitis Inflamacion | NR NR
et al.
(2025)

Leyenda: NR: no reportado. Fuentes: PubMed.

Tabla lll. Mecanismos patogénicos comparativos

Virus Mecanismo Citoquinas Impacto Estudios clave

principal involucradas psiquiatrico
Chikungunya Inflamacion IL-6, TNF-a Depresion por | Bhatia (2015)
articular dolor
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cronica
Zika Disregulacion TNF-a, IFN-y Esquizofrenia Kung (2022)
genética congénita
Oropouche Invasion IL-6, IFN-B Delirium agudo | Connors (2024)
microglial
Dengue Epigenética IL-1B, TNF-a Mania, Dinakaran
post- ansiedad (2022)
inflamatoria
Leyenda: Basado en revisiones sistematicas. Fuentes: PubMed.
Tabla IV. Factores de riesgo y protectores
Factor Riesgo/Protector | Virus afectados | Prevalencia p
asociada (%)
Edad >50 Riesgo Todos 30-40 <0.05
Género femenino | Riesgo CHIKV, DENV | 20-25 <0.01
Soporte social Protector Todos Reduccion 15- | 0.05
20
Comorbilidades Riesgo ZIKV, DENV 50-60 <0.001

psiquiatricas

previas

Leyenda: Datos de cohortes. Heterogeneidad baja (1°<50%). Fuentes: PubMed.

Conclusiones

Las infecciones por CHIKV, ZIKV, OROV y DENYV trascienden lo fisico, imponiendo una

carga psiquiatrica significativa que demanda atencion integrada. Hay que fortalecer

protocolos en instituciones psiquiatricas para poder mitigar los impactos psicoldgicos.
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Las limitaciones incluyen escasez de datos longitudinales para OROV vy
heterogeneidad cultural. Futuras investigaciones deben priorizar biomarcadores

inflamatorios y ensayos de intervenciones psicosociales para optimizar manejo.
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Como revision bibliografica, se adhieren a principios de la Declaracion de Helsinki y

protocolos COPE para integridad en publicaciones cientificas.
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