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RESUMO

Casos de dengue hemorragico comecaram a ser adtificno Estado do Ceara em
1994, com letalidade elevada. O objetivo dessaltnabfoi analisar as caracteristicas
clinicas e epidemiolégicas dos casos de dengue rinégieo no Ceara, no periodo de
1994 a 2006, buscando fatores associados a oc@rdmcasos graves e obitos. Foram
analisados 868 casos confirmados pela SecretaBa@de do Ceara, que apresentaram
inicio dos sintomas entre 1° de Janeiro de 199U de3lezembro de 2006. As analises
foram realizadas utilizando os programas Terra Viepi-Info 6.0 e Stata. Houve um
aumento significativo no percentual de casos dgukememorragico em relacdo aos
casos classicos, passando de 0,05% em 1994 pai¥ @& 2006. A letalidade no
periodo foi de 10,7%, variando de 6,8 a 75,0%. @erd de municipios com casos
hemorragicos passou de 3 em 1994 para 36 em 20@3idkia dos casos (64%) foram
confirmados na capital. Ndo houve diferenca sigaiiva entre os sexos. Foi
observado um aumento de casos em menores de 12pa0p800), e uma diminui¢ao
nos maiores de 19 anos. As manifestacfes hemasagiais freqlentes foram
petéquias (40%), gengivorragia (18,7%) e sangramgastrointestinal (17,3%). A
prova do laco foi realizada em 52,5% dos pacieatpssitiva em 36,5% do total de
casos. O sinal de alerta mais frequente foi a ddominal (48,3%). Os pacientes do
interior apresentaram maior percentual de choqoe) 20% e na capital 11,9%
(p=0,007). A letalidade foi maior nos pacientesdestes do interior, com 16,1% na
capital e 9,6 (p=0,016). A média dos valores de dtéanito foi mais elevada nos
pacientes que evoluiam para cura com 41,6% e osegainédios de menor contagem
de plaquetas foram menores nos que evoluiram paita éom 41.400 por min
enquanto que nos que sobreviveram foi de 51.063 mpor. Percebeu-se um
agravamento da situacdo epidemiologica no Estadm destaque para Fortaleza
aumento da proporcdo de casos graves em relacamsos de dengue classico e um
aumento dos casos nas faixas etarias mais jovegeresse a realizacdo de estudos
com o objetivo de determinar valor prognéstico datres associados ao o6bito

encontrados.

Palavras-chave: Dengue hemorragico, Aspectos clinicos, Epidemialogatores de

risco.



ABSTRACT

Cases of hemorrhagic dengue fever were first eotifn the state of Ceara in 1994.
This work aims to analyze the clinical and epiddogaal characteristics of patients
with hemorrhagic dengue fever in Ceard in the pehetween 1994 and 2006. 868
cases, which had been confirmed by the Health &et@e of Ceard and presented
symptoms from the 1st January 1994 to the 31steaafeihber 2006, were analyzed.
These analyses were carried out using the progfama View, Epi-Info 6.0 and Stata.
There was a significant increase in the percentdgeases of hemorrhagic dengue
fever in relation to the cases of classic dengwerferising from 0.05% in 1994 to
0.67% in 2006. There were 10.7% fatal cases (6/8.8%) during this period. The
number of municipalities affected with cases of beimagic dengue fever grew from 3
in 1994 to 36 in 2003; the majority of the case$X® were confirmed in the capital,
Fortaleza. No significant difference was observetiveen the sexes, however, there
was an increase in cases among the under 12 agp (pe0,000). The most frequent
hemorrhagic manifestations were petechiae (40%geddhg gums (18.7%) and
gastrointestinal bleeding (17.3%). The tourniquestt(Rumpel-Leede Capillary-
Fragility Test) was carried out in 52.5% of theigats. The most frequent warning
sign was abdominal pain (48.3%). Patients fromitierior of the state had a higher
percentage of shock (p=0.007). Fatalities weretgreamong patients living in the
interior (p=0.016). The average of the hematoaaiugs was higher in those patients
who went on to recover, whilst the average platebeints were lower in those patients
who died. It was observed that cases became mamiseespecially in the younger
age groups. It is suggested that further studiescdreied out to determine the

prognostic value of the factors associated to nityriabserved in this study.

Key Words: Hemorrhagic dengue fever, Clinical aspects, Epidemy, Risk factors.
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1. INTRODUCAO

7

Dengue é uma doenca infecciosa febril aguda caugadaim virus de
genoma RNA, do qual sdo conhecidos quatro sorotpgdENV-1, DENV-2, DENV-3
e 0 DENV-4, transmitida ao homem pekedes aegypticomo principal vetor.
Clinicamente o dengue classifica-se de acordo capr@sentacao ou evolucao leve ou
grave em infeccdo inaparente, dengue classico (B¥Bye hemorragica da dengue
(FHD) ou sindrome do choque da dengue(SCD). As dsrigraves constituem um
percentual baixo em relacdo as formas leves, rementem um elevado potencial de
letalidade (Torres, 2005).

O agente etiolégico do dengue € um arbovirus dcergéRlavivirus,
pertencente a familia Flaviridae (Rice, 1986; M802). A fonte de infeccdo para o
vetor e reservatorio vertebrado é o homem.

A transmissao se faz pela picada da fémea do ntosquie costuma picar
as pessoas durante o dia, para viabilizar a maordgs ovos. Nao ha transmisséo pelo
contato de um doente ou suas secre¢cfes com unwasesiia, nem em fontes de 4gua
ou alimento.

A suscetibilidade do ser humano ao virus do dengueniversal. A
imunidade € permanente para um mesmo sorotipo (bgajoe a infecgcdo por um
sorotipo confere protecdo parcial e temporariareoms outros sorotipos sendo possivel
a ocorréncia de infec¢cbes secundarias, apos uwmdpede 3 a 6 dias (PAHO, 1994).

O dengue tem se destacado entre as enfermidadesergemtes e é
considerada a mais importante das doencas viaisritidas por artropodes, sendo
também a arbovirose mais comum e com maior abrammy@eografica do mundo.
(WHO, 2001).

Ha limitacdes para o controle das infeccbes petasvdo dengue, fato
observado em todo o mundo, além da crescente mial@as formas hemorragicas em
consequéncia da circulagdo simultdnea de variostigos (Halsted, 1998). Estas
dificuldades tornam esta virose um dos maioreslenodis de Saude Publica no campo
das doencas transmissiveis da atualidade, no mundo.

A doenca encontra-se disseminada em mais de cesespale todos os
continentes, exceto a Europa, e ainda € uma ameaga salde de mais de dois e meio

bilhdes de pessoas nas regides tropicais e sutdisglas areas urbanas, periurbanas e
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rurais, onde se estima que oitenta milhes de pesse infectem anualmente,
quinhentas mil sejam hospitalizadas por febre heigma do dengue (FHD) e
sindrome do choque do dengue (SCD) das quais, teoyem cento em menores de
quinze anos. Com relacéo a letalidade por dengtieya@se ainda que ocorram cerca de
vinte mil Obitos anuais pela doenca, principalmerdesua forma hemorragica (OMS,
2001).

A Febre hemorragica do dengue (FHD) foi descritia peimeira vez na
década de 50 nas Filipinas e Tailandia. Os prime&tatos de surtos de FHD ocorridos
no Sudeste Asiatico e Pacifico Ocidental foram &®01le ja em 1975 era uma causa
frequiente de hospitalizacdo e morte em criancasud®s paises da regido (Hammon,
1960).

Em 1980 iniciou uma segunda disseminac&o do demguesia (Sri Lanka,
india, llhas Maldivas), tendo sido a primeira gmndpidemia de FHD, com
predominancia do sorotipo DEN-V 3. Nos outros i Asia, FHD é endémica com
ocorréncia de epidemias cada vez maiores nosadtirh anoswww.cdc.goy revisada
em agosto de 2005).

Apesar da maioria dos casos ocorrerem no SudegiicAse no Oeste do
Pacifico, ha um crescente aumento na incidéncidedgue e dengue hemorragica nas
Américas. A reemergéncia do dengue ocorreu nas iBasenas décadas de 60 e 70
inicialmente afetando a Jamaica, Porto Rico, ouliess do Caribe e a Venezuela,
periodo no qual nove paises haviam registrado ewedede FHD. Em 1995, esse
namero havia aumentado para 43 paises da regidaggBr2007; MS, 2002;
Wilson,2002).

Muitos casos de FHD foram registrados em Cuba e&i T@usada pelo
sorotipo DEN-2, e em seguida na Venezuela em 1988(&ira, 1993; MS, 2002).

No Brasil ha referéncias de epidemias de dengudedeséculo XIX com
relatos em S&o Paulo em 1916 e em Niter6i, no RioJaheiro, em 1923 sem
comprovacao laboratorial. A primeira epidemia dexgie documentada clinica e
laboratorialmente, foi registrada em Boa Vista Roea causada pelos sorotipo DENV-
1 e DENV-4. Em 1986, ocorreram epidemias no Ridaleeiro e algumas capitais da
regido nordeste. Desde ent&o a dengue tem ocalgiflarma endémica, com epidemias
periodicas geralmente associadas a introducdo delawo sorotipo viral em areas

anteriormente sem circulacao viral (Braga, 2007).
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No periodo entre 1986 e 1990, as epidemias de desguestringiram a
alguns Estados das Regides Sudeste (Rio de JaB@&ooPaulo e Minas Gerais) e
Nordeste (Pernambuco, Alagoas, Cear& e Bahia). 820, B introducéo do sorotipo 2,
também no Rio de Janeiro, agravou a situacéo dadoe

No Ceara os primeiros casos de dengue foram ragostrem 1986 e o
Estado figura como importante quanto ao numero aso< reportados de dengue e
dengue grave (Cunha, 1998). A primeira epidemiaetegue no Ceara iniciou-se em
agosto de 1986, pelo sorotipo DENV-1 estendendat&aovembro de 1987, periodo
no qual foram notificados cerca de 26.938 casadotasido o més de abril o de maior
transmissao com registro de 1.674 casos de detggsion (Oliveira, 1988).

Atualmente, diversos fatores sdo apontados comerrdgtantes para a
reemergéncia de epidemias de dengue classica ergé@mia da febre hemorragica de
dengue, entre os principais estdo as mudancas d&icag, a intensa migracdo, o
crescimento desordenado das cidades pelo movinpepiaacional da zona rural para
as grandes cidades, aumentando a densidade popalae as mas condicbes de
saneamento basico, permitindo a proliferacaéecaegyptimosquito vetor.

Apesar do conhecimento existente, € de grande témpma a melhor
compreensao das caracteristicas clinicas e epilfijitias dos casos de dengue que
evoluiram para formas grave, levando em consideracassisténcia dispensada aos
pacientes. Diante do exposto, este trabalho visdribair para o conhecimento dos

aspectos citados acima no Estado do Ceara.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Aspectos histéricos

Alguns autores consideram que as primeiras epided@alengue das quais
se teve informag&o ocorreram na llha de Java, kslarfAsia), no Cairo, Egito (Africa)
ambas em 1779, e na Filadélfia nos Estados Unim€iica do Norte) um ano depois
(Siler et al., 1926). Segundo outros, a primeiradepia de dengue foi na Europa
(Cadiz e Sevilha) em 1784, estudada por Nieto dea Re denominada “quenturas
benignas de Sevilha” (Pons, 1960).

A ocorréncia de epidemias simultaneas em trésraoies era indicativo
de que o virus e 0 mosquito transmissor estavasepies nas regides tropicais por
mais de duzentos anos. Neste periodo era considbeadgna com intervalos de 10 a
40 anos entre as maiores epidemias e associad&®@ucao de um novo sorotipo em
uma populacao suscetivalw.cdc.goy acesso em 25/08/07).

Em 1946, Hoffmam se refere a uma epidemia de deegueRemédios
(Cuba) em 1782 em informes oficiais. Estes tambaémmam referéncia a surtos em
1674, 1733, 1742 de uma doenca diagnosticada cap®eaque a seu ver se trataria de
dengue (Cantelar, 1981).

Gubler em 1998 faz referéncia a um artigo de Nobuetm 1979 que
descreve uma doenca caracterizada por febre, exantor retroocular, artralgias,
mialgias, manifestacdes hemorragicas e se assogziala letalidade. Se esta doenca
fosse dengue apoiaria a hipotese de que o vir@ggmgue seria originario da Asia e se
disseminou para os demais continentes.

A pandemia de dengue teve inicio depois da segGueara Mundial no
Sudeste Asiatico e se expandiu para o mundo dedée,ecausando epidemias mais
freqUentes e dispersao do mosquito vetor levaretoergéncia de dengue hemorragico
nas Américas (CDC, 2007).

Em 1827 ocorreu a primeira pandemia atingindo @b€a¥ a costa atlantica
dos Estados Unidos depois de passar na india,Egitima, Peru (Gubler, 1997).

A segunda pandemia de dengue ocorreu no perioi848a 1850, incluiu
Havana, Nova Orleans e outras cidades, momentouense relatou abortos, partos

prematuros e hemorragias. Em seguida foram atiegidsas, Florida, Carolina do Sul,
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EUA (Cantelar,1983a).

A terceira pandemia incluiu o Caribe Cuba, PanaR@io Rico, llhas
Virgens e Venezuela. Na mesma época na Australiad@sland) ocorreram epidemias
de dengue em 1879, 1885 e 1897, nesta ultima hcas@s hemorragicos. Também
foram referidos surtos no Egito e nos portos do WeEamelho (Gubler, 1998).

Em Havana em 1897 ocorreu uma epidemia de denguar@anifestacoes
hemorrégicas, depois no Texas no mesmo ano e nddi@ai de 1898 a 1989 (Brés,
1979).

O Panama registrou extensas epidemias em 19042¢ N6& anos de 1904
e 1905 a Australia registrou 94 Obitos atribuidosdangue e varios surtos nos anos
seguintes (Kay, 1984).

Na Grécia em 1927 a 1928 cerca de um milhdo des ¢asam notificados e
1.250 oObitos (Halsted et al, 1998).

Na Africa em 1921 registrou-se quarenta mil cagweyavelmente por
DENV-1 e em 1925 houve surtos na Africa Oriental€B 1979).

O envolvimento de mosquitos na transmissao da @efgudocumentado
por Gralham, em 1903. Sendo que em 1906, Banatefitificou 0 mosquitcAedes
aegypticomo transmissor da doencga (Siler et al, 1926; fiRetal, 1954).

A etiologia da dengue foi determinada por Ashbwer@raig (1907), que
demonstraram ser a doenca causada por um orgadestamanho ultra microscopico e
filtravel (Siler et al, 1926).

Hotta e Kimura foram os primeiros a isolar o vides dengue em 1943.
Sabin identificou dois diferentes soro tipos daisida dengue, DENV-1 e a cepa Havai
(procedéncia) considerada protoétipo e outra cepalale Guiné com caracteristicas
antigénicas diferentes classificadas como DENVeRde esta cepa considerada como
protétipo deste sorotipo (Gubler, 1997).

A primeira epidemia conhecida de dengue hemorragamreu em 1956
em Manila, nas Filipinas com isolamento de doisososorotipos classificados com
DENV-3 e DENV-4 e as cepas H87(DENV-3) e H241 (DEMHIV isoladas e

consideradas como protétipos destes tipos soraggidammon et al., 1960).

17



2.2 Agente etiologico

2.2.1 Caracteristicas do Virus e classificagdo

Do ponto de vista epidemiolégico os virus dengue @dassificados como
arbovirus, pois sdo mantidos na natureza por uhoe de transmissdo envolvendo
hospedeiros vertebrados e artropodes hematofagtrandmissao bioldgica se da pela
picada da fémea do mosquito vetor, no ciclo homekedes aegyptt homem, que ao
se alimentar de sangue infectado, no periodo dmmia;, fornece um mecanismo de
transmissdo salivar, que requer um intervalo deptentre a ingestdo de sangue
contendo o virus e a secrecdo salivar do virus pelsquito, denominado periodo de
incubacéo extrinseca, que varia de 8 a 12 diaer@do de viremia, no homem tem
inicio um dia antes da febre até o sexto dia danghbeNao ocorre transmissao por
contato direto de um doente ou de suas secrecesima pessoa sadia, nem por fontes
de &gua ou alimento (Brasil, MS 2005).

Os virus dengue (DEN) sao descritos como pequefras RNA com
propriedades antigénicas diferentes caracterizdrstwotipos denominados virus DEN-
1, DEN-2, DEN-3, DEN-4 (Sabin, 1952; Hammon et 4B60). Eles pertencem a
familia Flaviviridae e ao génefdavivirus, formado por oitenta espécies divididas em
oito grupos sorologicamente relacionados. Desteatrg grupos sao transmitidos por
mosquitos, dois por carrapatos e dois nao témestmwnhecidos. H4 um grupo que néo

se classifica dentro destes sorogrupos (GubleB;18%ce, 2001).

2.2.2. Diversidade genética dos virus dengue

Estudos moleculares permitiram a caracterizacdo woss dengue,
determinadas pelo sequenciamento do genoma viraéihde grupos gendmicos para o
DENV-1, cinco para os DENV-2, quatro para os DEN-3lois subtipos genéticos
para os DENV-4 (Trent et al., 1983; 1990; Rico-Hek390; Lewis et al., 1993;
Vorndam et al 1994; Lanciotti et al., 1994; 199Fysta classificacdo tem sofrido
modifica¢des a partir das evolu¢des dos métodesdise.

No Brasil h& circulagcdo comprovada de trés dosrqudtus dengue e 0s
genotipos para cada um deles sao descritos a sBghNV-1 — gendtipo | ; DENV-2 -
genotipo | ; DENV-3 - gendtipo I, que correspondeaos genotipos dos virus

circulantes nas Américas.
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2.3. Vetor

Os vetores conhecidos dos quatro sorotipos de Da#tténcem ao género
Aedes. A subgéneraStegomyiapertencem o0s principais vetores dos quais foram
isolados virus na naturezAddes aegypti, Aedes albopictus e Aedes polynegiens
embora outras espécies Aedessirvam como vetor de DENV em Areas geograficas
especificas (Rodhain e Rosen, 1997)

O Aedes aegype considerado o vetor mais importante para o hopelos
habitos domésticos que apresentam. E altamentepafitico e se alimenta repetidas
vezes durante toda a vida sendo um vetor muito etenfe. A fémea necessita de
sangue para a maturagdo dos ovos, e pica o honefargmcialmente durante o dia e
faz posturas parciais podendo produzir varios fernsada postura.

A oviposicdo se da a alguns milimetros acima dlaalida agua, sendo o
criadouro a parede do recipiente. A fémea realiza64posturas de ovos durante sua
vida e, em cada vez deposita cerca de 100 ovos@is lcom agua limpa e parada. Os
ovos podem permanecer viaveis por mais de um aasmm que o local onde ele foi
depositado fique seco, retomando o seu ciclo evoliguando entra novamente em
contato com a agua (Brasil, MS 2005).

O Aedes aegypt um artrépode holometébolo, cujo ciclo biol6giasgui
quatro fases: ovo, quatro estagios larvarios, pupaulto (alado). Seu ciclo de vida
pode ocorrer em menos de duas semanas e, o pedodda pode durar mais de um
més, mas em geral é de 15 a 30 dias. Quando naatemcecipientes apropriados, a
fémea do mosquito, em casos excepcionais, podeavgiandes distancias em busca de
outros locais para depositar seus ovos. Nas hakggamode ser encontrado em paredes,

moveis, pecas de roupas penduradas e mosquitBmasl( MS 2005).

2.4 Patogenia do dengue

Os virus dengue ao ser inoculado pela picada dgurtofazem a primeira
replicacdo em células musculares estriadas, lisabreblastos bem como em
linfonodos locais. Seguindo-se a esta multiplicagdciam viremia disseminando-se
para todo o organismo. Os virus podem circular$vno plasma ou no interior de
monocitos e macrofagos. Sabe-se que 0s virus tepisimo por estas células

fagocitarias, as quais sdo os maiores sitios dieagfo viral.
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Os sintomas gerais como febre e mal estar aparapés um periodo de
incubagéo de 2 a 7 dias coincidindo com a vireanialacionam-se com aumento das
citocinas macrofagicas assim com a leucopenia é&saeth e transitoria depressao
medular. As mialgias sdo consequentes, em partaeul@iplicacdo viral no proprio
tecido muscular, inclusive musculos oculomotores aéometidos sendo responsavel
por cefaléia retro orbitaria que muitos pacientaesentam. A febre do dengue, nas
formas assintomatica e classica é auto limitadalesaparecimento da doenca coincide
com o aparecimento de vigorosa resposta imune (Bpiawati et al., 1967).

A patogénese da FHD néo esta totalmente esclarédida das hipoteses ,
afirma Rosen em 1977 e 1982 que a viruléncia padewiar de uma cepa para outra, e
que casos de choque podiam ser explicados comocdde excepcionais por cepas
muito virulentas, tendo enfatizado apenas este,fat@ue poderia explicar os casos
graves durante a infeccdo primaria.

Para Hammon em 1973, existia a possibilidade daistéacia de mais de
um virus, além do virus dengue, cuja associacagopasia 0 aparecimento de casos
graves. Este fato ndo foi comprovado em estuddempaes (Lorono Pino et al., 1999).

A outra hipoétese inferia que a associacao entnéeagdo por dengue e uma
infeccdo parasitéria preexistente com elevadosiside IgE, era uma condicéo
favorecedora de formas graves (Pavri, Sheikh e IGh2977), sem estudos para
comprovar.

A hipotese mais aceita € a da infeccéo sequiemarahém conhecida como
teoria do tnhancement” ou exacerbacdo da resposta imune que preconiza um
associagao entre infecgbes secundarias e o apardaoime FHD/SCD (Halsted, 1998;
Thein et al., 1997; Mcbride e Bielefeldt-OhmannQ@0Vaughn et al., 2000).

Kouri et al. em 1986, apds estudar a epidemia deaCle 1981, propde a
hipotese integral, que reconhece o valor do @itde Rosen quanto a viruléncia da
cepa, e o de Halsted, quanto a importancia doscaptis preexistentes, porém seria
necessario a coexisténcia de fatores epidemiolsgid@is e do hospedeiro.

Os fatores epidemioldgicos seria populacdo susdetiensidade do vetor e
intervalo de tempo entre duas infeccbes. Os visaisam a sequéncia dos virus
infectantes e alta circulagdo do virus e a virukema cepa circulante. Em relagéo ao
hospedeiro a infeccdo secundaria, idade do doemien¢as e idosos seriam mais

acometidos de formas graves), etnia (negros seriais resistentes), doencas cronicas
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preexistentes como asma brénquica, anemia falc#pdiabetes seriam fatores de risco
individuais para as formas graves da doenca (K@utman e Bravo, 1987).

O dengue hemorragico tem como base fisiopatoldgica resposta imune
andémala, denominada imunoampliacdo dependente ta®raos (ADA), envolvendo
leucécitos, citocinas e imunocomplexos, causandoeato da permeabilidade por ma
funcdo vascular endotelial sem destruicdo do elidptdm extravasamento de liquidos
para o intersticio, causando queda da pressadahmemanifestacbes hemorragicas,
associadas a trombocitopenia. Conseqiente a estamifestacbes surge
hemoconcentracdo com reducdo da volemia, ma perfissular, hipdxia e acidose
latica. A hepatomegalia e derrames cavitarios sdwmdps comuns. Alguns sinais
indicam a possibilidade da gravidade do quadroicdire de evolugdo para dengue
hemorragico e ou sindrome de choque do dengue apuedsr abdominal intensa e
continua, vomitos persistentes, hipotensdo postaralu lipotimia, hepatomegalia
dolorosa, hemorragias importantes, sonolénciatabitidade, diminuigéo repentina da
temperatura corpérea ou hipotermia, aumento repeibd hematdcrito, queda abrupta
de plaquetas, desconforto respiratorio. Tem sidmuehentadas apresentacdes clinicas
pouco usuais de dengue grave que tem tido altdideedle e seus sinais de
extravazamento vascular. Estes pacientes podersespae encefalopatia, insuficiéncia
hepatica ou hepatite fulminante, miocardiopatiaeendrragia gastrointestinal severa
(http:// www.cdc.gov/ncidod/dvbid/dengueapturado em 28/09/2008).

2.5 Evolucao das epidemias de Dengue no Brasil

A introducdo do soro tipo DENV-1 na cidade de Ndégaacu em 1986,
regido metropolitana do Rio de Janeiro com inci@oonhecida de 268,2 casos por
cem mil habitantes, foi o fator que determinou sselininacdo da doenca para outras
regides do pais como as capitais do nordeste (Exat&E, Recife-PE, Macei6-Al) e
Ipupiara Bahia. Neste ano foram registrados 46¢2@8s de dengue no Brasil.

Ocorreram além das epidemias registradas em 1988leduas ondas
epidémicas com dois periodos de elevada transmiss@icanos consecutivos que
coincidem com a introdu¢cdo do DENV-1 em 1986 no &éoJaneiro e DENV-2 em
1990, sendo o sudeste do Brasil a regido com méioero de casos neste periodo.

No periodo de 1994 a 1998 houve um importante mento na incidéncia

da doenca pois em 1998 foram notificados mais dehgatos mil casos, cerca de 49%
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dos municipios ja haviam sido atingidos pelos $ips DENV-1 e DENV-2 e d\edes
aegyptitinha se dispersado para mais de 50% dos munidipi®$0). Santa Catarina e
Rio Grande do Sul eram os Unicos estados sem aagmstones. No Ceara na epidemia
gue ocorreu em 1994 a incidéncia atingida foi d& ddsos por cem mil habitantes e na
Paraiba e Sergipe chegou a 1600 casos por cenabiiahtes. Em 1999 houve no pais
um decréscimo de casos da doenca apesar de seaslesgransdo para a regido norte,
gue no ano 2000 se destacou como a regiao de meaid&ncia.

Em dezembro de 2000 em Nova Iguacu houve a intémdulp DNV-3
causando uma grande epidemia na regido metropolitarRio de Janeiro com registro
em 2002 da maior incidéncia de 1735,2 casos por o@mhabitantes, assim
configurou-se outra epidemia (a quarta) de dengoe pais, demonstrando-se
posteriormente uma rapida dispersdo deste sorp@pa 22 unidades federadas em
pouco mais de dois anos da introducdo. O ano dé 0@pidémico para todo o pais
com a expansdo do DENV-3 ndo s para as capitais também para muitas cidades
do interior. A faixa etaria de maior incidéncia eh&da foi nos maiores de 15 anos
(Teixeira et al., 2001).

2.6. Dengue hemorragico no Brasil

Os primeiros casos de dengue hemorragico no Braasin registrados no
Rio de Janeiro em 1990 apds introducdo do DENV-2vidd o percentual de
ocorréncia de casos hemorragicos ser reduzidospamelendo a apenas 0,05% do total
de casos notificados, muitos estudiosos considararipotese de baixa viruléncia da
cepa circulante, uma vez que muitas pessoas jaaestaensibilizados para dois soro
tipos ou atribuiram o n&o diagndstico dos casosoh@ugicos, ao rigor dos critérios de
confirmacdo da OMS, adotados no Brasil. No perideld990 a 1991, 50% (462) dos
casos de FHD, foram registrados no Rio de Jandie.anos seguintes, Fortaleza-CE,
registrou 112 casos em 1995. Apds a introducdoEN\D3 aumentou a incidéncia e a
expressao clinica se modificou com surgimento demmaimero de formas graves com
2707 casos confirmados no pais (Teixeira et al9)199

A letalidade média observada no pais de FHD foiesap a 5.5%,
considerada elevada, quando em paises do Suddéte@dsa exemplo da Tailandia,
vem sendo inferior a 1% (WHO, 1997). Devemos carsid regides do pais com

letalidade muito mais elevada quando analisamostratera, acesso e qualidade da
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assisténcia ao paciente com dengue.

Em um estudo de revisdo publicado no Informe Epidégico do SUS,
em suas consideracdes finais os autores abordam gadrao epidémico com picos
bienais observado no pais resulta de uma circulagab intensa nas cidades com
densidade vetorial elevada, de populacfes susiefaea algum sorotipo ainda néo
introduzido ou reintroduzido. Continua relatandeiszo potencial de epidemias pelo
sorotipo DENV-4 além da hiperendemizacdo ja coadtatem muitas regides pelos
outros trés sorotipos circulantes, alertando pavecaréncia de maior numero de casos
graves e hemorragicos, mesmo em situacfes naaapade(Teixeira et al, 1999).

Siqueira descreve a epidemiologia do dengue noilBrasacterizando o
padrdo da ocorréncia de dengue classico e dengmertigico no periodo de 1981 a
2002, analisando incidéncia por regido de 198602 20axa de hospitalizacéo, faixa
etaria dos casos de dengue classico e dengue lgnorrEle conclui que nestes vinte
anos se evidencia dois periodos distintos epidegicamente: o de 1986 a 1993 e o
outro de 1994 a 2002. Em 1981 foi confirmado latmsi@mente casos de dengue pelos
sorotipos DENV-1 e DENV-4 isolados em uma AreaehiZo amazonica no estado de
Roraima. Apés cinco anos sem casos, ocorreu unterafd por DENV1 no Rio de
Janeiro e outras grandes cidades de outras regpgeserca de 100.000 casos em 1987
e 1991 associadas a introducao do sorotipo DENV&eddndo periodo de 1994 a 2002
teve cerca de 2.826.948 casos notificados com onoidéncia que variou de 37 a 454
casos por 100.000 habitantes, neste periodo f@redda maior incidéncia na estacao
chuvosa. Ele também observou em relacdo ao dergmerfagico que nos ultimos
cinco anos aproximadamente 50% dos casos ocoreraadultos entre 20 a 40 anos e
que no Estado do Amazonas ja se observou que ef 30®% dos casos de FHD
ocorreu em menores de 15anos e em 2003 este ndonete 28,8% (Siqueira et al,
2005).

Ao estudar a epidemia de dengue ocorrida em Ribé&réto do interior de
Séo Paulo o autor relata que um total de 2.521saastificados, 12 foram confirmados
como portadores de manifestacbes hemorragicas cam de 20 anos do sexo
feminino. Dois destes casos evoluiram para ébitmudla ocasido o autor comenta as

dificuldades para o diagnéstico de FHD (Pontes4199
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2.7 Aspectos historicos no Ceara

2.7.1 Dispersado d&\edes aegypti

Em 1984 este vetor foi reintroduzido pelas cidatie\quiraz, Beberibe e
Fortaleza (Lima, 1985) e apenas 6,8% dos municigstsvam infestados. Em 1988 ja
eram 71% e em 1992, 46%. Antes da grande epidesri@@4, Fortaleza tinha 91% dos
bairros infestados com indices de infestacdo smesria 20% (FNS,1993). A rpida
dispersao do vetor facilitou a rapida circulac&alvypara varios municipios onde foram
registrados casos entre 1984 de 1992, fato esteagkp

2.7.2 Incidéncia de dengue no periodo de 1986 a 399
A introducdo do sorotipo DENV-1 no Ceara ocorreovarelmente em

agosto de 1986, produzindo uma epidemia com 4.4%8scnotificados estendendo-se
até maio de 1987. Ano em que foram registradosl®2casos e incidéncia de 378,93
por 100 000 habitantes. A doencga entédo tornou-déneiga com ocorréncia de casos
em todos os meses até setembro de 1989 quandauestnd epidemia que persistiu
até maio de 1991 com 26.560 casos notificados $1&&t® anos, e 0 pico de incidéncia
de 231,7 casos por 100.000 habitantes em 1991 (SERA).

2.7.3. Epidemia de 1994

Com a introducdo do DENV-2 em 1994 houve uma grapigemia tendo
sido observado o agravamento das formas clinicaaparecimento de casos de dengue
hemorrégico, elevada letalidade foi também registea faixa etaria mais afetada foi a
de maiores de 15 anos diferente do que ocorrialgrmsopaises (Cunha, 1994). Foram
notificados 183 casos suspeitos de doenca hemaaré&ga confirmacdo de 25 casos

com 12 6bitos e uma letalidade de 48%.

2.7.4. Inquérito Soro epidemioldgico

Vasconcelos et al.,1994 realizou em 1994 em Fadakpos a maior
epidemia de dengue registrada no Ceara causadaqreliippo DENV-2, um inquérito
soro epidemioldgico aleatério para avaliar e dinmres a epidemia e a prevaléncia de
dengue por distrito sanitario hoje denominadosetagas executivas regionais. Esta

epidemia foi caracterizada como de respostas tooinslaria, houve 41% de casos

24



assintomaticos e 59% de infec¢des sintomaticashoéwe diferenca quanto ao sexo,
faixa etaria e escolaridade, as pessoas com mslbonelicdes socioecondmicas tiveram
uma maior prevaléncias e os sintomas mais fregsidatam febre, cefaléia, mialgias,
exantema e gengivorragia (p<0,005).

Os dados deste inquérito estimaram que ocorrerdn®@® infeccdes e que
0 percentual de suscetiveis situava-se em torrib%e da populacdo que na época foi
estimada em 840.000 habitantes, sugerindo que @ss age controle deveriam ser

intensificadas e realizadas de forma ininterrupta.
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3. JUSTIFICATIVA

Atualmente pesquisadores e autoridades sanit@iacientes da gravidade
da situacdo epidemioldgica da dengue em muitadesgilo pais tém reconhecido
alguns dos aspectos considerados importantes patasenvolvimento das formas
graves desta doenca. Como exemplo citamos a mgdotate elevados indices de
infestagcéo vetorial, populagdo de muitas localidaale regides com anticorpos contra
um ou mais sorotipo do virus do dengue, resultal@eimunidade por infec¢des
anteriores e a circulacdo simultanea de trés poo{iTorres, 2005).

No Brasil os primeiros casos de febre hemorragicdehgue (FHD) foram
registrados a partir da década de 90. Em 2001 2, 2(®s a introducdo do soro tipo
DENV-3, houve o recrudescimento da tendéncia dectrento da curva de incidéncia.
Estas epidemias cursaram com muitos casos henuwmsagirincipalmente no Rio de
Janeiro (Teixeira et al,1999). A faixa etaria mat®metida no Sudeste Asiatico, em
Cuba e Venezuela, € predominantemente crianca, reeemi® 15 anos, diferente do
Brasil, onde a maior frequéncia das formas graees sido em adultos jovens ou
adolescentes (Cunha et al., 1995).

No Ceara os primeiros casos de dengue hemorragiam fnotificados no
ano de 1994, quando foi detectada a introducamuiigo DENV-2. Neste ano foram
confirmados 25 casos de FHD com letalidade de 48éfifa et al, 1995). Houve um
siléncio epidemiolégico na notificacdo de casosdreagicos e a partir de 1998 tem se
registrado casos de FHD em todos os anos e de foeseente. No periodo de 1994 a
2006 destaca-se o ano de 2003 no qual houve regist291 casos confirmados de
FHD dos quais 20 evoluiram para 6bito (letalida@&d e o ano de 2005 apesar de um
menor namero de casos confirmados (199 casos),egted evoluiram com Obito
(letalidade 12%). Destaca-se ainda um percentualedea de 50% de casos que foi
possivel fazer diagnostico por ndo atender todagit&gios de FHD segundo a OMD,
classificados como dengue com complicacdo cujéidatle em alguns anos foi maior
do que os casos classificados como FHD (SESA, 2006)

No Ceara a proporcédo de casos de dengue gravearhgimo em relacao
aos casos de dengue classico aumenta a cada asanga de 1 caso FHD para 3.252
de DC em 1999 para 1 caso de FHD para 147 casD€dem 2006 (SESA, 2006). E
importante ressaltar um numero crescente a cadadendengue com complicagéo,

classificacdo esta, muitas vezes decorrente damafmes deficientes dos casos para 0s
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quais também foi registrada uma letalidade elevada.

Outro aspecto importante que vem chamando a atesg;deve ao fato de
que a cada ano séo confirmados casos graves etsaghyens e criangas no Brasil
(Sigueira et al, 2005). Isto sugere mudanca nal ggitiemiolégico da FHD, o que vem
sendo observado também no Ceara, sendo necessargstudo com base cientifica
para uma andlise epidemiolégica mais aprofundada.

A letalidade por FHD no Brasil é ainda consideraldzada com uma média
em torno de 4.6% mesmo em regides onde a oferserde&os de saude é considerada
boa, porém maiores em regides menos favorecidas €xara com 48% em 1994 e
Rio Grande do Norte com 28% em 1997 (Cunha e127).

Neste sentido torna-se importante desenvolver estuib intuito de
conhecer melhor as caracteristicas clinicas e eypalizgicas dos casos de dengue que
evoluiram para forma grave, levando em consideracassisténcia dispensada ao
pacientes com dengue no Estado do Ceard, buscdedtficar fatores clinicos e

sociais que contribuiram na evolucao para curabito dos individuos.
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4. OBJETIVOS

4.1. GERAL

Analisar as caracteristicas clinicas e epidemiock®gdos casos confirmados de
dengue hemorragico buscando a associacdo com @spect atendimento a esta

populacdo no Estado do Ceara entre 1994 e 2006.

4.2. ESPECIFICOS

- Descrever as caracteristicas clinicas e epidemaasgdos casos confirmados de
dengue hemorragica no Estado do Ceara.

- Descrever a distribuicdo espacial dos casos hegiocosaconfirmados por municipio
do Estado do Ceara.

- Comparar a letalidade dos casos confirmados emthsspublicos e privados.

- Comparar a letalidade dos casos confirmados ngatapinunicipios do interior.

- Relacionar sinais e sintomas e resultados labdgggt@r ocorréncia de casos graves e
Obitos por dengue hemorragico.

« Relacionar o periodo do inicio dos sintomas, datanternacdo com a evolucdo do
caso.

« Comparar a letalidade por sexo, idade, escolaridime casos confirmados de

dengue hemorragico.
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5. METODOS

Foi realizado um estudo do tipo descritivo-anaditicom base em dados
secundarios do Estado do Ceara (184 municipios),qunal foram analisadas
caracteristicas clinicas e epidemioldgicas dos scad® dengue hemorragicd
populacdo do estudo foi composta de todos os cesnBrmados como dengue
hemorrégica pela Secretaria da Saude do Estadcedd Qutilizando os critérios de
confirmacao recomendados pela OMS.

Foram estudados 868 casos com inicio de sintoma8 de Janeiro de 1994 a 31
de dezembro de 2006, que atenderam aos critérisoab

e Febre ou historia recente de febre de 7 dias owsen

e Tendéncias hemorragicas evidenciadas por pelo manws das seguintes
manifestacdes: prova do laco positiva, petéquipsmeoses, purpura.

e Confirmacdo laboratorial: Sorologia ou isolamentaralv ou PCR ou
imunohistoquimica positiva para dengue,com ou sstogatologia compativel.

e Trombocitopenia (plaquetas abaixo de 100.000 pof)mm

Extravasamento plasmatico devido a um aumentoedagabilidade capilar,
manifestado por: Hematdcrito 20% maior sobre o Ibaaaadmissdo ou queda do
hematdcrito em 20% ap0s o tratamento, ou derram&gl| ascite, e hipoproteinemia
(albumina abaixo de 3mg/dl). Para este estudo tanfbdam considerados percentuais
de hemoconcentracao igual ou maior do que 10% ooeforientacdo do Ministério da
Saude.

Segundo a OMS a classificacdo de gravidade das aies FHD é subdividida
em:

e Grau | - febre acompanhada de sintomas inespegifie;m que a unica
manifestacdo hemorragica € a prova do laco positiva

e Grau Il - alem das manifestagcdes do grau |, herg@saespontaneas leves
(sangramento de pele, epistaxe, gengivorragiaresjut

e Grau Ill - colapso circulatério com pulso fraco &ido, estreitamento da
presséao arterial ou hipotenséo, pele pegajosa e friquietacao;

e Grau IV — Sindrome de Choque do Dengue (SCD), a shoque profundo
com auséncia de pressao arterial e pressao deipylscceptivel.

Para melhor evidenciar a tendéncia no comportameons casos de FHD
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segundo a idade, optamos por incluir na analisdadss referentes a idade do periodo
de 1994 a agosto de 2008. As informacdes utilizéol@sn constituidas a partir dos
dados informados a Secretaria de Saude do Est#danh¢Bes complementares foram
obtidas a partir de prontuérios, do Sistema derimégdo Hospitalar (SIH), Sistema de
Informacdo de Mortalidade (SIM), laudos de necrapgio servico de verificacdo de
Obitos (SVO) e resultados de exames de laboratptibkcos e privados.

Foram selecionadas as seguintes variaveis pargserde acordo com 0S
objetivos:

Variaveis individuais:

e Sociodemogréficas: sexo, idade em anos e agrugaddaixa etaria, ocupacao,
zona de residéncia (urbana ou rural), ocupacam|aegtade, distribuicdo por
municipio.

e Clinicos: sinais e sintomas, evolucdo para curadhto, classificacdo do caso
em FHD graus I, Il, Ill, IV (critérios da OMS).

e Laboratoriais: especificos (sorologia com IgM pwait isolamento do virus
dengue, PCR em soro ou tecidos positivo para deegimunohistoquimica
positiva para dengue em tecidos de necropsia).

e Inespecificos (hematdcrito, contagem de plaguathamina).

Variaveis Contextuais:

e Local de provavel infeccdo (municipio), data daimidos sintomas, data da
notificacdo, data da internacdo, data do Obitop tge hospital (publico,
filantrépico ou particular), intervalo entre o iimicos sintomas e a reidratacao.
As analises foram realizadas utilizando os progsairerraView, Epi-Info 6.0 e

Stata. Calculou-se os percentuais de cada variéaehm realizados analises bivariadas
com algumas variaveis de interesse utilizando gedéehipéteses do Qui-quadrado e
exato de Fisher, adotando-se o valor de p<0,05 coiel de significancia. As
medianas das variaveis continuas foram comparaidemndo-se o teste de Kruskal
Wallis.
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6. CONSIDERACOES ETICAS

Neste estudo foram utilizados dados secundariesndd assim foi submetido ao
Comité de Etica em Pesquisa da Escola NacionaladdeSPublica-FIOCRUZ, sendo

aprovada pelo parecer de nimero 226/07, no di2/2308.
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7. RESULTADOS

No periodo de 1994 a 2006 foram registrados 203c@28s de dengue classico
(DC) no Ceard. No ano de 1994 ocorreu uma grandkiemm, devido ao sorotipo
DENV-2, com 47.789 casos correspondendo a 23,5%tdbe uma incidéncia de 732
casos por 100.000 habitantes. A circulagéo simedta@los sorotipos DENV-1 e DENV-
2 foi confirmada pelo isolamento viral. Uma novademia ocorreu em 2001 com
34.390 casos (14%) e incidéncia de 455 por 10h@ddantes e depois em 2006 com
25.569 casos (11%) e incidéncia de 305 por 10th@b@antes.

Estes casos foram confirmados em uma média anu@ deunicipios, variando
de 1 a 165. O ano de 2003 com 165 (90%) foi o quesantou o maior nimero de
municipios com registros de casos de dengue.

Os primeiros casos de FHD confirmados ocorreram1664, totalizando 25
correspondendo a 1,61% do total de casos de txltipas de dengue registrados no
Estado. Foram transcorridos trés anos sem conféonde casos de FHD 1995, 1996 e
1997. Contudo, nos anos de 1998, 1999, 2000 focarfrmados 4 (0,26%), 3 (0,19%)
e 4 (0,26%) casos respectivamente. A partir de E98odos os anos, houve registro
de casos hemorragicos. Observamos também que amdetla epidemia de 1994,
houve aumento da proporcdo de casos hemorragicoelagéio ao dengue classico,
passando de 0,22% em 2001 para 0,67% em 2006, me&ssnanos em que ocorreu
menor nimero de dengue classico.

No ano de 2003 foram confirmados 292 casos hemoosig Em 2005
confirmou-se 199 (12,79%) casos e em 2006, 1732%) somando no periodo de
1994 a 2006 868 casos. O ano de 1999 foi o de nwmswréncia de casos (0,19%)
(Tabela 1).
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Tabela 1. Frequéncia, percentual, obitos, letalidade dosscasnfirmados de dengue
hemorréagico (FHD) e proporcdo em relagdo ao dewtassico (DC), Ceard, 1994 a
2006.

Ano Municlpios N de % proporgao N. de 6bitos Letalidade %
com FHD casos FHD/DC*
1994 3 25 2,88 0,05 12 48,0
1998 1 4 0,46 0,11 - -
1999 1 3 0,34 0,03 - -
2000 2 4 0,46 0,02 3 75,0
2001 15 82 9,45 0,22 8 10,2
2002 14 72 8,29 0,43 9 12,6
2003 36 292 33,64 1,22 20 6,8
2004 5 14 1,61 0,45 1 7,1
2005 30 199 22,93 0,87 24 12,0
2006 29 173 19,93 0,67 15 8,7
Total - 868 100,00 0,42 92 10,7

* FHD — febre hemorragica do dengue; DC — dengassito.

A letalidade para todos os casos de FHD registradgseriodo estudado foi de
10,7% com 92 Obitos. Apresentou oscilacdes de §,2%292 ) em 2003 para 75% (
3/4) em 2000 e em 2006 foi de 8,7% ( 15/173).

A analise dos dados evidenciou que em 1994 forarfircwados 1.911 casos de
dengue classico para cada caso hemorragico (0,8658%) 2006 essa proporc¢éo foi de
147 casos (0,67%), cerca de treze vezes maiorréFigu
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Figura 1. Proporcdo de casos de dengue hemorragico em oedagicasos de dengue
classico, Ceara, 1994 a 2006.
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No periodo de 1994 a 1998, quatro municipios mavianfirmado casos de
FHD, sendo 3 com registro de 1 a 10 casos e laipimicom registro de 20 a 30
casos. Em 1999 e 2000 permaneceu um pequeno nudgermunicipios com
confirmacdo de FHD, sendo 3 com registros de 1 ea%0s. Nos anos de 2001 e 2002
houve um incremento do nimero de municipios passparh 21 com confirmacgéo de
1 a 10 casos, 1 com 10 a 20 casos e 1 com 30 aabks8. Em 2003 e 2004 foram
registrados 31 municipios com 1 a 10 casos, 4 ddm20 casos, 1 municipio com 20 a
30 casos e 1 municipio com 30 a 180 casos. Nosdm@805 e 2006 observamos 42
municipios com la 10 casos, 3 municipios com 10 ea20s, 1 com 30 a 250 casos e 1
municipio com 400 a 600 casos. Até 2006 havia sidistrado casos de FHD em 68
municipios o que corresponde a 40,0% do total wieigipios do Estado (Figura 1. a,f).

O municipio de Fortaleza contribuiu com 556 (64 )0d#total de casos de FHD
confirmados. Os casos restantes sdo procedentesndogipios do interior com
destaque para Caucaia com 40 casos (4,6%), Rusmsa82 casos (3,7%), Maracanau
com 26 casos (3,0%), Juazeiro do Norte com 22 0@s6%0), Crateus com 18 casos
(2,1%) e Crato com 17 casos (2,0%). Os outros npiog apresentaram entre 1 e 10
casos em todo o periodo (Figural).

Ainda no municipio de Fortaleza observa-se um atonéo nimero de casos
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hemorragicos ao longo dos anos, sugerindo um agpeva da situacao
epidemioldgica. No periodo de 1994 a 1998 apresasritre 20 a 30 casos, e em 2005 e
2006 registrou entre 30 e 250 casos (Figura 1).

Figura 1. Distribuicdo geografica dos casos de FHD no EBstimCeara, 1994 a 2006
(a).
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Figura 1. Distribuicdo geogréfica dos casos de FHD no EstidCeara, 1994 a 2006
(b,c).
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Figura 1. Distribuicdo geogréfica dos casos de FHD no EstidCeara, 1994 a 2006
(d,e).
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Figura 1. Distribuicdo geogréfica dos casos de FHD no EstidCeara, 1994 a 2006
(®.

Fortalez:

Casos de FHD 1994-2006
[Jo {116}
[1 - 50 (67)
50 - 400 (0}
Bl 400 - 600 (1)

100 200 300
L L ]

Quildmetros

A distribuicéo menéal dos casos de FHD no perd@@001 a 2006 revela que
0s meses de marco a julho foram os que concentragmcasos de FHD (68,3%) com
destaque maior para 0 més de maio, acompanhardovasazonal de dengue classico
(Figura 2).

Figura 2. Distribuicdo mensal dos casos confirmados de RblCeara, 1994 a 2006.
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A maioria dos casos de FHD do estado (96,5%) sdtegdentes de zona urbana
sendo que o sexo feminino foi o0 mais acometido BaM casos (59,1%). Os casos no
sexo masculino representaram 40,9% ou 355 casosagda homem-mulher foi de
0,68:1.

Observa-se que no ano de 1994, 76% dos casosmsadfis de FHD eram de
pacientes de acima de 19 anos, 20% de 13 a 18 ear¥% entre 1 e 12 anos,
demonstrando uma predominancia de adultos. Nosamés seguintes nao houve
registro de casos. Estas maiores proporcdes enoadouhntiveram-se até o ano 2000.

A partir de 2001 observa-se um aumento gradativperoentual de casos em
criancas e adolescentes com um percentual em 2008,89% nas faixas etérias de 1 a
12 anos (criangas) e 13 a 18 anos (adolesceiti@sglé 2, figura 3).

Para melhor evidenciar a tendéncia no comportamirdéocasos hemorragicos
segundo a idade, optamos por incluir na analisgadss referentes a idade dos anos
de 2007 e 2008. Os percentuais encontrados forar2087 de 30,00% e 11,79% para
as faixas etarias de 1 a 12 e 13 a 18 anos respaente e em 2008 de 40,93% e
10,05% para as mesmas faixas etarias. Foi evaldmcim aumento percentual na faixa
etaria de 1 a 12 anos, quando comparada com a détéxe de 19 a 93 anos, com

diferenca estatisticamente significativa (x2= 2861p= 0,000) (Tabela 2, Figura 3).
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Tabela 2. Proporcdo de casos confirmados de FHD em criancadokescentes e
adultos, Cear4, no periodo de 1994 a 2008.

Ano Total Idade(Anos)

1a1Z 13a18 19 a 94
1994 25 4,00 20,00 76,00
1998 4 0,00 25,00 75,00
1999 3 0,00 0,00 100,00
2000 4 25,00 25,00 50,00
2001 82 7,32 9,76 82,93
2002 72 5,56 5,56 88,89
2003 292 11,99 16,10 71,92
2004 14 7,14 7,14 85,71
2005 199 10,55 17,59 71,86
2006 173 13,29 13,29 73,41
2007 280 30,00 11,79 58,21
2008 408 40,93 10,05 49,02

*Teste de Tendéncia no Periodo 2001 a 2008: x2=25¢0,00.

Figura 3. Proporcdo de casos de dengue hemorragico, emidods’com 12 anos ou

menos, no estado do Ceara, 2001 a 2008*.

N.O

50,0

30,0

20,0

10,0

0,0
2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

Teste de tendéncia: X = 256,13 p = 0,00
*Dados parciais
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No periodo estudado a ocupacdo mais frequiente &nodorréncias (22,9%)
foi estudante, seguida de trabalhadoras do lark®fm(15,8%), depois aposentado com
47 (5,4%), comerciante com 24 (2,8%) e professan @D (2,3%). Os menores
contribuiram com 35 (4,0%). A variavel ocupacéao fei@reenchida em apenas 23,2%
dos casos.

Os sinais e sintomas gerais observados no quaihrizcclinicial de dengue
foram por ordem decrescente de freqliéncia: fel®@29%o); cefaléia (87,79%); mialgia
(84,32%); nauseas e vomitos (70,00%); dor retroitata (57,34%); prostracao
(55,18%); exantema (54,78%); artralgia (50,17%arréia (34,80%) (Tabela 3, Figura
4).
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Tabela 3. Freqliéncia de sinais e sintomas em pacientes @mgud hemorragico,
confirmados no estado do Ceara, no periodo de 4 29406.

Pacientes Pacientes com sinal ou

Sinais e Sintomas Observados sintoma
N %

Febre 863 858 99,42
Prova do laco positiva 456 317 69,52
Cefaléia 860 755 87,79
Exantema 856 469 54,78
Dor retro-orbitaria 858 492 57,34
Prostracao 859 474 55,18
Mialgia 861 726 84,32
Nauseas/vOmitos 858 601 70,00
Artralgia 859 431 50,17
Diarréia 859 299 34,80
Epistaxe 860 146 16,90
Petéquias 859 344 40,00
Gengivorragia 859 161 18,74
Metrorragia 857 95 11,08
Hematuria 857 51 5,95
Sangramento gastrointestinal 860 149 17,32
Ascite 857 61 7,11
Derrame pleural 855 63 7,36
Derrame pericéardico 856 17 1,98
Dor abdominal 860 416 48,30
Hepatomegalia 860 64 7,44
Miocardite 855 19 2,22
Hipotenséao 862 280 32,48
Choque 865 115 13,29
Manifestacfes neurolbgicas 859 46 5,35
Insuficiéncia hepéatica 855 27 3,15
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Figura 4. Prevaléncia dos sinais e sintomas gerais dos pasiecom dengue

hemorréagico, Ceara, 1994 a 2006.
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A febre teve uma duracdo de até 7 dias em 86,4%cass, em 10,3% tem
informagéo da duragéo da febre de 8 a 10 dia8% 1de 11 a 15 dias. A informagéao
foi ignorada em 1,5% dos casos.

As manifestacdes hemorragicas espontaneas maidiefre em ordem
decrescente foram petéquias (40,00%), gengivorradi8,74%), sangramento
gastrointestinal (17,32%), epistaxe (16,90%), medgpa (11,08%), hematdria
(5,95%).A manifestacdo hemorragica provocada (pduivdaco) foi realizada em 456
(52,5%) pacientes, destes foi positiva em 69,528¢gativa em 30,48%. Esta nao foi
realizada em 412( 47,4%) (Figura 5).
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Figura 5. Manifestacées hemorragicas dos pacientes com ddreguerragico, Ceara,
1994 a 2006
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Os sinais de alerta ou gravidade observados panodk frequéncia de casos

foram: dor abdominal (48,30%), hipotensdo artepaistural (32,48%), choque
(13,29%), hepatomegalia dolorosa (7,44%), manifésts neurologicas (5,35%) e
miocardite (2,22%)(Grafico 6).

Figura 6. Prevaléncia dos principais sinais de alerta efauigade nos casos de dengue
hemorréagico, Ceara, 1994 a 2006.
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Entre os 93 pacientes que apresentaram derramigdricsy 63 tiveram derrame
pleural (7,36%), 61 ascite (7,11%) e 17 derrame&@etico (1,98%). Mais de um tipo

de derrame cavitario foi observado em 48 casos.

Figura 7. Prevaléncia dos derrames cavitarios nos pacieotesdengue hemorragico.
Ceard, 1994 a 2006.
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Foram internados 98,6% dos casos. Destes 52,3%ospitdis publicos, 42,0%
em hospitais privados e 5,7% em hospitais filantag

Os casos foram classificados de acordo com a g@widomo grau | (22,5%),
58,9% como grau Il, 5,9% como grau lll e 9,7% oognau IV. Nao foi possivel
realizar a classificacdo em 3,1% dos casos.

Todos os casos tiveram o diagnostico especifica gangue confirmados por
sorologia (IgM) ou PCR ou isolamento viral ou imhisboquimica (nos casos que
evoluiram com 6bito e que realizaram necropsia).

As andlises das frequéncias de sinais e sintomgande 0 sexo nhao
evidenciaram diferencas significativas no quadioiab. O Unico sintoma que teve uma
maior prevaléncia nas mulheres foi a presenca dsead e vomitos com 74,02%,
enquanto que nos homens este percentual foi d® 64,2diferenca estatisticamente
significante (p=0,002) e derrame pleural com 8,88% melhores enquanto nos homens
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foi de 5,17% (p=0,042) (tabela 4).

Tabela 4. Frequéncia de sinais e sintomas de pacientes @rgud hemorragico
segundo sexo, Ceara, 1994 a 2006.

Proporcéo de pacientes que Valor-p

Sinais e Sintomas apresentou o sinal ou sintoma

Masculino 355(%) Feminino 513(%)
Febre 98,59 100,00 0,011
Prova do laco positiva 70,16 69,06 0,801
Cefaléia 86,00 89,02 0,184
Exantema 51,72 56,89 0,136
Dor retro-orbitaria 56,73 57,76 0,765
Prostracao 56,57 54,22 0,497
Mialgia 84,33 84,31 0,995
Nauseas/Vomitos 64,29 74,02 0,002
Artralgia 51,14 49,51 0,638
Diarréia 36,57 33,60 0,368
Epistaxe 17,05 16,93 0,964
Petéquias 40,06 40,04 0,996
Gengivorragia 17,33 19,72 0,377
Metrorragia 1,42 17,82 0,000
Hematuria 7,71 4,73 0,070
Sangramento gastrointestinal 19,60 15,75 0,142
Ascite 6,88 7,28 0,820
Derrame pleural 5.17 8,88 0,042
Derrame pericéardico 1,44 3,36 0,340
Dor abdominal 47,16 49,21 0,553
Hepatomegalia 6,55 8,06 0,409
Miocardite 2,01 2,37 0,721
Hipotensao 32,19 32,68 0,881
Choque 13,88 12,89 0,673
Manifestacfes neurolbgicas 6,00 4,91 0,486
Insuficiéncia hepéatica 3,44 2,96 0,697
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O quadro clinico quando analisado segundo a idptEsenta alguns sintomas
ou sinais mais prevalentes. Na faixa etaria de 2 aios a presenca de petéquias
(56,18%) foi maior comparado com a faixa de 1B43I¥,56%), e esta diferenca foi
significativa (p= 0,003). Nos adolescentes (13 aafi8s) observa-se que os sintomas
prostracao (61,48%), epistaxe (27,42%) e petédiiiag#§%) foram mais prevalentes
do que nos adultos (19 a 93 anos) estes dois @ttom valor p de 0,003. Apenas
mialgia ocorreu mais nos adultos (87,04%) enquanes criancas foi de
65,56%(p=0,000) (tabela 5).
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Tabela 5. Frequéncia de sinais e sintomas de pacientes @nmgud hemorragico,
segundo a idade, Ceard, 1994 a 2006.

Proporgéo de pacientes que

Sinais e sintomas apresentaram sinal ou sintoma  Valor-p
lal2* 13a18* 19 a 93*

Febre 98,91 99,20 99,54 0,370
Prova do laco positiva 75,56 77,27 67,25 0,175
Cefaléia 77,53 91,13 88,56 0,006
Exantema 52,22 61,48 53,88 0,265
Dor retro-orbitaria 49,44 58,54 58,20 0,281
Prostracao 59,34 61,48 53,41 0,181
Mialgia 65,56 83,74 87,04 0,000
Nauseas/vOmitos 68,89 77,24 68,84 0,171
Artralgia 36,67 47,97 52,48 0,017
Diarréia 28,57 28,46 36,90 0,082
Epistaxe 17,98 27,42 14,84 0,003
Petéquias 56,18 41,46 37,56 0,003
Gengivorragia 10,11 16,94 20,28 0,060
Metrorragia 2,25 10,57 12,40 0,016
Hematuaria 4,49 5,65 6,21 0,804
Sangramento gastrointestinal 16,85 17,74 17,31 60,98
Ascite 7,87 7,32 6,98 0,950
Derrame pleural 8,99 7,38 7,14 0,823
Derrame pericéardico 0,00 0,82 2,48 0,300
Dor abdominal 55,06 48,39 47,45 0,404
Hepatomegalia 13,48 6,50 6,79 0,072
Miocardite 0,00 4,10 2,17 0,151
Hipotenséao 25,84 37,90 32,36 0,178
Choque 13,33 12,10 13,52 0,913
Manifestacdes neuroldgicas 3,41 6,56 5,39 0,636
Insuficiéncia hepéatica 1,15 4,07 3,26 0,499

* Faixa etéria de 1 a 12 anos (N=92); 13 a 18 éNe425) e de 19 a 93 (N=651).

Os pacientes com escolaridade de até 3 anos déoeafuesentaram maior
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prevaléncia de sangramento gastrointestinal (27d@®@ue os com 12 ou mais anos de
escolaridade (6,90%), p=0,000. N&ao foi evidenciadenhuma outra diferenca
relacionada ao quadro clinico e escolaridade. F-elereame pericardico e insuficiéncia

hepatica ndo mostraram associacdo com a escolar(dadela 6).
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Tabela 6. Frequéncia de sinais e sintomas de pacientes @nmgud hemorragico,
segundo a escolaridade em anos. Ceard, 1994 a 2006.

Sinais e sintomas

Proporgéo de pacientes que

apresentaram sinal ou sintoma

Valor-p

Oa3 4all >ou= 12

anos* anos* anos*
Febre 100,00 99,16 99,14 1,000
Prova do lacgo positiva 68,97 76,15 63,16 0,132
Cefaléia 84,21 90,00 91,38 0,168
Exantema 50,88 60,50 66,96 0,043
Dor retro-orbitaria 63,16 63,33 61,21 0,923
Prostracao 48,25 61,51 66,67 0,012
Mialgia 83,33 88,33 87,18 0,426
Nauseas/vomitos 65,79 73,75 70,69 0,302
Artralgia 47,37 52,50 61,21 0,101
Diarréia 36,84 32,92 41,88 0,250
Epistaxe 18,42 17,92 14,66 0,694
Petéquias 37,72 40,42 40,52 0,874
Gengivorragia 16,67 16,25 14,66 0,903
Metrorragia 10,53 15,00 9,48 0,255
Hematuaria 7,89 5,04 4,31 0,438
Sangramento gastrointestinal 27,19 14,52 6,90 0,000
Ascite 12,28 7,11 4,27 0,066
Derrame pleural 8,77 6,30 6,84 0,695
Derrame pericéardico 0,88 1,68 0,85 1,000
Dor abdominal 52,63 49,37 41,88 0,235
Hepatomegalia 9,65 7,11 6,84 0,654
Miocardite 2,63 1,26 2,56 0,495
Hipotensao 30,70 33,75 26,50 0,378
Choque 15,79 12,08 5,98 0,059
Manifestacdes neuroldgicas 5,26 4,58 2,56 0,602
Insuficiéncia hepatica 1,75 2,51 1,71 1,000

* Faixa etéria de 0 a 3 anos (N=114); 4 a 11 aNe®41) e maior ou igual a 12 (N=117).
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Os sintomas mais prevalentes segundo a procedégciaterior ou capital
mostra que prova do lago positiva (84,69%; p=0,00@) retro-orbitaria (72,08%;
p=0,000), artralgia (72,08%; p=0,000) e choque Q@%; p=0,007) foram mais
freqientes os casos procedentes do interior quamshoparados com 0S casos

procedentes de Fortaleza. Os outros sinais e saston@o tiveram diferencas

significativas (tabela 7).
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Tabela 7. Frequéncia de sinais e sintomas de pacientes @rgud hemorragico
segundo a procedéncia, Interior do estado/Fortalezara, 1994 a 2006.

Sinais e Sintomas

Proporgéo de pacientes que

apresentaram sinal ou sintoma Valor-p

Interior (%)*  Fortaleza (%)*

Febre

Prova do lago positiva
Cefaléia

Exantema

Dor retro-orbitaria
Prostracdo

Mialgia
Nauseas/vomitos
Artralgia

Diarréia

Epistaxe

Petéquias
Gengivorragia
Metrorragia
Hematuria
Sangramento gastrointestinal
Ascite

Derrame pleural
Derrame pericéardico
Dor abdominal
Hepatomegalia
Miocardite

Hipotensao

Choque
Manifestagfes neuroldgicas

Insuficiéncia hepética

99,35 99,43 1,000
84,69 65,36 0,000
90,91 87,09 0,190
59,35 53,71 0,202
72,08 54,20 0,000
83,87 48,79 0,000
85,16 84,11 0,745
74,19 69,23 0,222
72,08 45,45 0,000
33,77 35,09 0,756
22,22 15,86 0,058
38,96 40,34 0,752
16,34 19,29 0,397
11,11 10,95 0,955
7,89 5,54 0,266
16,34 17,56 0,717
9,21 6,68 0,271
5,30 7,82 0,281
1,97 1,99 1,000
45,45 49,08 0,415
9,68 6,96 0,244
0,65 2,57 0,225
36,13 31,73 0,290
20,00 11,85 0,007
5,19 5,40 0,919
1,96 3,42 0,451

* Interior (N=155); capital (N=712).

Segundo a classificacdo de gravidade observa-seo @d@mau | 195 casos
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(23,2%), Grau Il 512 casos (60,8%), Grau lll 510sa$6,1%) e Grau IV 84 casos
(10,0%).

Observa-se que nos casos classificados como Graa prova do laco foi
positiva em 46,67% enquanto no grau | foi de 86,§@%0,000). As petéquias foram
mais frequentes nos casos com grau Il com 54, 41yamto no grau | de 6,19%
(p=0,000). O sangramento gastrointestinal esteesepte em 52,5% dos casos com
grau IV e em apenas 1,03% dos casos com grau JQ@&0

Os sinais e sintomas mais frequentes observadosasos classificados com o
grau | (195) foram a prova do laco positiva (86,62 cefaléia (91,79%). No grau Il
(511) foram exantema (60,83%), epistaxe (22,55%¢téquias (54,51%) e
gengivorragia (27,25%). No grau Il (51), prost@a¢@8,00%), metrorragia (22,45%),
dor abdominal (64,00%), insuficiéncia hepatica @065). No casos de grau IV (84) os
mais observados foram mialgia (70,13%), sangrangedtrointestinal (52,50%), ascite
(30,77%), derrame pleural (27,27%), derrame paticéar (14,10%), hepatomegalia
(25,00%), miocardite (10,39%), hipotensédo arteri@¥?,95%), choque (86,90%),
manifestacbes neurologicas (25,32%), todos com redif@s estatisticamente
significantes (p=0,000) (Tabela 8).
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Tabela 8. Frequéncia de sinais e sintomas de pacientes @rgud hemorragico
segundo a classificacao de gravidade da OMS. CE294,a 2006.

Sinais e Sintomas

Proporgéo de Pacientes de cada

grau® que apresentaram sinal ou

. Valor-p
sintoma
I (%)* I©%)* 1l (%)* IV (%)*
Febre 98,97 99,61 98,00 100,00 0,254
Prova do laco positiva 86,62 61,54 46,67 80,00 ®,00
Cefaléia 91,79 88,24 90,20 71,79 0,000
Exantema 55,67 60,83 43,14 23,08 0,000
Dor retro-orbitaria 58,97 60,78 56,00 40,26 0,008
Prostracéo 56,92 50,69 78,00 67,95 0,000
Mialgia 85,13 86,30 86,27 70,13 0,003
Nauseas/vomitos 69,74 71,18 68,00 66,67 0,842
Artralgia 49,74 50,49 58,00 49,35 0,753
Diarréia 34,36 34,65 41,18 34,62 0,820
Epistaxe 1,03 22,55 20,00 21,25 0,000
Petéquias 6,19 54,51 42,00 40,00 0,000
Gengivorragia 1,03 27,25 16,00 15,00 0,000
Metrorragia 1,03 14,54 22,45 10,00 0,000
Hematuaria 1,55 6,30 14,00 11,39 0,000
Sangramento gastrointestinal 1,03 17,84 26,00 52,500,000
Ascite 4,12 4,31 14,29 30,77 0,000
Derrame pleural 5,18 4,71 14,29 27,27 0,000
Derrame pericéardico 0,52 0,39 4,08 14,10 0,000
Dor abdominal 41,75 48,73 64,00 57,69 0,012
Hepatomegalia 5,18 4,70 20,00 25,00 0,000
Miocardite 1,55 0,59 10,20 10,39 0,000
Hipotensao 22,92 23,73 80,39 87,95 0,000
Choque 1,55 2,15 54,90 86,90 0,000
Manifestacdes neuroldgicas 3,11 1,96 19,61 25,32 0000,
Insuficiéncia hepéatica 1,04 1,57 16,00 11.69 0,000

*Classificacdo de Gravidade da Doenca: Grausll) &, 1V.

* grau | (N=195); grau Il (N=511); grau IIl (51)grau IV (N=84).
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Nos pacientes que evoluiram para cura constataise cqfaléia (89,26%),
exantema (58,52%), dor retro orbitaria (59,20%)algia (85,55%) foram mais
freqUientes nos pacientes que evoluiram para aeogaanto que prostragédo (70,11%),
sangramento gastrointestinal (51,14%), derramerg{@5,00%), derrame pericardico
(12,94%), hepatomegalia (24,72%), miocardite (9)¥1%ipotensdo (85,95%),
manifestacbes neuroldgicas (22,73%), foram matpiéetes nos casos que evoluiram
com Obito (valor p entre0,000 e 0,003 para todosimtomas referidos) (Tabela 9).

55



Tabela 9. Frequéncia de sinais e sintomas de pacientes @rgud hemorragico
segundo a ocorréncia de cura ou 6bito. Ceara, 4 2006.

Proporcao de pacientes que

Sinais e Sintomas apresentaram sinal ou sintoma Valor-p
Cura (%)* Obito (%)*
Febre 99,35 100,00 1,000
Prova do lacgo positiva 69,34 73,68 0,687
Cefaléia 89,26 74,71 0,000
Exantema 58,52 21,84 0,000
Dor retro-orbitaria 59,20 40,70 0,001
Prostracao 53,50 70,11 0,003
Mialgia 85,55 73,26 0,003
Nauseas/vomitos 70,69 64,37 0,223
Artralgia 50,29 49,41 0,882
Diarréia 34,84 34,48 0,946
Epistaxe 16,71 19,32 0,537
Petéquias 40,08 39,77 0,956
Gengivorragia 19,33 13,64 0,195
Metrorragia 11,30 9,20 0,554
Hematuria 5,32 11,44 0,021
Sangramento gastrointestinal 13,47 51,14 0,000
Ascite 4,66 29,41 0,000
Derrame pleural 5,45 25,00 0,000
Derrame pericéardico 0,78 12,94 0,000
Dor abdominal 47,22 58,62 0,044
Hepatomegalia 5,45 24,72 0,000
Miocardite 1,43 9,41 0,000
Hipotenséao 26,10 85,87 0,000
Choque 4,66 84,95 0,000
Manifestacfes neurolbgicas 3,37 22,73 0,000
Insuficiéncia hepatica 1,95 13,95 0,000

* Cura (N=775); 6bito (N=92).
A letalidade se mostrou neste estudo estar asso@ad maior percentual

naqueles pacientes que foram internados nos pameinco dias (12,92%) apds o
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inicio dos sintomas, enquanto que os que forammniat®s até 10 dias (6,48%). Esta
diferenca foi significativa (p=0,005).

N&o houve diferencga significante quando comparatitatidade de pacientes
procedentes da capital (9,55%) ou do interior @%)l apesar de no interior este
percentual ter se mostrado mais elevado.

Os homens contribuiram com 11,83% dos o6bitos e @hemes com 9,94%
porém sem diferenca estatistica relevante.

As criancas (1 a 12 anos), adolescentes (13 ad$) amadultos (19 a 93 anos)
tiveram letalidade respectivamente 9,78%, 10,40%1091%, sem diferencas
importantes para as idades no periodo do estudo.

A letalidade foi maior nos individuos com 0 a 3 e escolaridade com
10,53%, 9,13% nos individuos com 4 a 11 anos delastade e de 4,27% naqueles
com 12 anos ou mais de escolaridade, ndo tend®uiga estatisticamente significante
(p=0,177).

O tipo de hospital responsavel pelo atendimentotgue maior percentual de
letalidade foram por ordem decrescente: filantrd{@0,41%); publico(10,96%) e
privado(9,19%). Nao houve diferenca estatisticamaignificante (p= 0,058) (tabela
10).
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Tabela 10. Letalidade entre pacientes com dengue hemorragisegundo

caracteristicas especificas. Cearda, 1994 a 2006.

Caracteristicas Total de Casos N Obitooj) Valor-p
Procedéncia:

Interior do Estado 155 25 16,13

Fortaleza 712 68 9,55 0,016
Sexo:

Masculino 355 42 11,83

Feminino 513 51 9,94 0,376
Idade (Anos)

lal2 92 9 9,78

13a18 125 13 10,40

19a94 651 71 10,91 0,941
Anos de Escola:

Oa3 114 12 10,53

4all 241 22 9,13

> 12 anos 117 5 4,27 0,177
Tipo de Hospital:

Publico 447 49 10,96

Privado 359 33 9,19

Filantropico 49 10 20,41 0,058
Periodo entre inicio dos sintomas e
internagao:

0 a5 dias 480 62 12,92

6 a 10 dias 293 19 6,48 0,005

A tabela 11 mostra que a média do valor maximbetoatocrito nos pacientes
que evoluiram para cura foi de 41,55 variando 24 57,00; mediana de 41,60 com
desvio padréo de 5,17 e foi mais elevada do qu@acsntes que evoluiram para 6bito
gue foi de 37,41 variando de 26,00 a 50,60, mediend7,00 com desvio padréo de
6,52, com uma diferenca estatisticamente signifiagi=0,000. (Tabela 11).

Ainda na tabela 11 mostra-se plaquetometria doep@s que evoluiram com

cura apresentou a média de 51.063 plaquetas porcammiuma variacdo de 1.000 a
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234.000, tendo sido este valor maior do que fgisteado nos pacientes que evoluiram

para obito que foi de 41.400 plaquetas por mm3 gora variacdo de 1.000 a 101.000.

Tabela 11. Valores do hematdcrito e contagem de plaquetgginglo a ocorréncia de

cura ou Obito, em pacientes com dengue hemorréQeara, 1994 a 2006.

Parametro . o o _ Desvio
. Minimo Maximo Média Mediana _ Valor-p
Hematologico Padréo

Valor minimo

do hematécrito: 14,00 47,8 35,06 35,40 5,44
Cura(N=333) 12,00 43,9 28,06 29,10 7,78 0,000
Obito(N=27)

Valor maximo

do hematdcrito: 24,20 57,00 4155 41,60 5,17
Cura(N=333) 26,00 50,60 37,41 37,00 6,52 0,000
Obito(N=27)

Valor minimo de
plaquetas:
Cura(N=334) 1.000 234.000 51.063 46.500 28.020
Obito(N=21) 1.000 101.000 41.400 41.000 28.744 0,128
Valor maximo
de Plaquetas:
Cura(N=334) 5.970 522.000 133.17 120.000 73.082
Obito(N=21)  17.000 222.000 3 91.000 91.000 0,041
99.000
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8. DISCUSSAO

Os primeiros casos de dengue no Estado do Ceand&@n em agosto de 1986,
devido ao DENV-1. A epidemia se estendeu ao anairstegatingindo nos meses de
abril e maio as maiores incidéncias. A doenca tos® endémica no Ceara e nova
epidemia ocorreu em 1990 causada pelo mesmo smrdlip 1986 a 1993 foram
registrados em torno de 54.000 casos, sem nenhconegéncia de Febre Hemorragica
do Dengue (FHD) (Souza et al., 1995). No ano d& I8@m confirmados apenas oito
casos de dengue classico em todo o Estado. Cotnodugdo do DENV-2 em 1994
ocorreu uma grande epidemia com 47.789 casos @€imga de 732 casos por 100.000
habitantes e confirmados 25 casos hemorragico@xh ocorreu outra epidemia com
34.390 casos classicos e 82 hemorragicos. Em madec®002 o DENV-3 foi
introduzido no Ceara tendo sido isolado pelo LadgB-e no ano de 2003, ja com
circulacdo simultanea de trés sorotipos foram cowfilos 292 (18,77% do total de
casos de dengue classico) casos hemorragicos.edene estudo observa-se aumento
da proporcao de dengue hemorragico entre 1994& 200

A analise dos casos segundo faixa etaria evidenmaior prevaléncia de
dengue hemorragico nos adultos de 19 a 93 anos, woe mediana de 26anos.
Contudo é importante frisar, foi evidenciado aurogmrcentual na faixa etaria de 1
al2 anos, quando comparada com a de 19 a 93 amedde

As maiores prevaléncias de FHD em adultos tem rgtddadas pelo ministério
da Saude para todo o Brasil (Teixeira, 2005) Tl fai confirmado por Rolim (2003)
gue estudou 103 pacientes internados com dengwe gra Fortaleza encontrando
75,72% dos casos em adultos e apenas 3,88% emgagiabaixo de 10 anos.

A tendéncia do aumento do percentual de FHD emangas também foi
observada por Siqueira, quando estudou denguecdasshemorragico no Brasil de
1981 a 2002, tendo identificado na regido Amazonite tendéncia ao aumento na
ocorréncia das formas hemorragicas de dengue peasfetarias mais jovens. No
Brasil de forma semelhante ha referencias pelo sténo da saude da maior
prevaléncia de casos hemorragicos nos adultosnRwoh 2003 estudou 103 pacientes
internados com dengue grave em Fortaleza encoid&M2% dos casos em adultos e
apenas 3,88% em criancas abaixo de 10 anos.

Apesar do exposto estudos de revisdo mostram st@pam aumento na

incidéncia de dengue hemorragico para faixas ddeidaais avancadas entre 15 e 39

60



anos (Schimmer e Debarati, 2005), observado nosSeidesiatico, América Central,

Cuba e Puerto Rico. De acordo com a literatura B EFa uma doencga da infancia e
uma importante causa de hospitalizacdes no Sudssitico. No inicio da década de
80 este comportamento foi demonstrado por Guzmaa3dh em Cuba e Rigau-Pérez
em Porto Rico, semelhante ao que foi observadoicardgjua e Brasil (Vasconcelos,
1998; Schimmer, 2005; Guzmam, 1997; Casali, 20@R2Rodrigues, 2005; Ferreira,
2005).

E possivel que essas diferencas no padréo de twent® estejam relacionados
ao nao reconhecimento, pelos profissionais de sdademanifestacdes clinicas mais
graves em criancas levando ao sub diagnostico @&oanotificagdo. Porém, com a
ocorréncia de repetidas epidemias e circulacacodesorotipos a partir de 1994 e trés
apos 2002, as chances de infeccbes secundariasriangas menores de 12 anos
aumentaram.

Considerando a infeccdo secundéaria e a sequéecatpidemias causadas pelo
sorotipo DENV-1 seguida do sorotipo DENV-2 e depwdo DENV-3, como o0s
principais fatores relacionados a ocorréncia deoxdsemorragicos, nossos dados
sugerem uma tendéncia para um comportamento senelaa observado no Sudeste
Asiatico(Guzman, 2002), apos anos de intensa eicéol dos virus causadores do
dengue, com ocorréncia de dengue hemorragico palmente na infancia.

Tal comportamento epidemiologico evidencia a redade de adequacdo do
nosso Estado aumentando a capacidade da atencéa miégida para o tratamento de
formas graves de dengue na infancia. Sabe-se gaael@snca pode se manifestar de
forma atipica principalmente nos menores de um @uxrigues, 2005; Nogueira,
2005; Caballero, 2001; Mourédo, 2004), dificultarsddeteccédo e a intervencao oportuna
no sentido de diminuir a morbi-mortalidade na papéb infantil.

No nosso estudo encontramos uma razdo homem-mulleer 0,69:1,
demonstrando uma maior ocorréncia em mulheres sSésnemta estatisticamente
significativa. Semelhante observacéo foi relatadaRio de Janeiro (Passos, 2004) e
Séo Paulo (Casali, 2001), enquanto que trabalhdRenife, na investigacdo de 14
Obitos, observou-se maior nimero nos homens (Megten 2006). No Brasil a razao
homem-mulher relatada com dados do sistema demafgio de agravos de notificagao
é de 1,1:1, variando com o estado ou regido (Bids| 2002).

Existem poucos estudos de base hospitalar querd#ram a relacdo homem-
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mulher dos casos graves. Estudos da india e Sirgjaglatam uma raz&o de 1,9:1 e em
Delhi 1:0,57 ; 2,5:1; 1: 0,25, na Malasia 1,5(lhjna 1:1, Bangladesh 1,5:1 em 1997 e
em 2000 1:1 Guha-Sapir, 2005, Tailandia 1,1:1 (Yaarooj, 1997. Em Porto Rico em
1990-1991 foi de 1,5:1 (Pérez, 1997). A maioria dstudos aponta para uma maior
propor¢cao das ocorréncia no sexo masculino. Eetegdtados restritos a determinados
grupos populacionais podem nao ser representafpara a infeccdo no total da
populacao.

Na Ameérica do Sul (Rigau-Pérez, 1998) em geratlsea que os dois sexos sao
afetados igualmente, embora a proporcéo 0,65:1desita com tipica de dengue. Em
recente estudo na Colombia, Salgado et al em 20&h&ou uma relagéo de 0,8:1 com
maior numero de complicacées em meninas.

Halsted descreveu no inicio da década de 70, gumsos hemorragicos eram
mais prevalentes nos homens, mas nas mulhereseetggesentavam mais graves. Este
autor sugeriu existir uma maior resposta imune magheres, consequente maior
producdo de citocinas nos capilares que promovememto da permeabilidade
vascular.

Kaplan no México sugeriu que a incidéncia maia malheres era devido a viés
de informacdo. Enquanto Goh em Singapura colocaageenor incidéncia entre as
mulheres ocorre porque elas ficam em casa e tenormeaiposicao a infeccéo (Guha-
Sapir, 2005). Na Asia em muitas comunidades, al@mgia maior nas mulheres é
atribuida a sub-notificagdo ou a procura tardia adaisténcia nos estagios mais
avancados da doencga.

A possivel diferenca entre os sexos tanto da éncid ou na severidade do
dengue hemorragico sé podera ser determinada ctudossbem delineados com o
objetivo de entender os fatores bioldgicos e secjae influenciam o padrdo da doenca
na comunidade (Guha-Sapir, 2005).

Em nosso estudo também nado foram evidenciadoeeddfas significativas na
apresentacao clinica da doenca em homens ou nslliAgrenas o sintoma nauseas e ou
vomitos foi mais freqiente nas mulheres com difgaesignificativa (p=0,002). O
derrame pleural também foi o Gnico sinal mais fesqé nas mulheres (p=0,042).

Neste estudo a maioria dos casos confirmados dgudehemorragico foram
procedentes da zona urbana. Observou-se integéozdo dengue hemorragico a partir

de 2001. O municipio de Fortaleza, com cerca déeugo da populacéo do estado, vem
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sofrendo um aumento dos casos graves sugerindovaageato da situacdo
epidemioldgica a cada ano. Além disso é centrefigéncia para os casos complicados
especialmente da area peri-urbana e metropolitaaan§o dispdem de infra-estrutura
sanitaria e de atencao terciaria. Tal fato € onasio pelo deslocamento da populacao
da zona rural para estas areas em busca de metiomitisbes de vida.

Aumento das viagens pela facilidade atuais dossra transporte e a migragéao
da zona rural em direcdo as grandes cidades res @edurbanas e metropolitanas sao
os fatores mais citados para o incremento de @engs areas rurais. Na Tailandia a
taxa de incidéncia de dengue na zona rural é rdaigue na zona urbana (Wali, 1998).
Aumento de dengue e dengue hemorragico na zonh s@waobservados ainda nas
Américas Central e do Sul (Mores, 1997). EstudoPeou encontrou prevaléncia de
anticorpos em moradores da floresta peruana de éétianto que em moradores de
zona urbana foi de 66%.

No presente estudo tanto nos anos epidémicos @uan@aior concentragcédo de
casos foi observada nos meses imediatamente apd€i@ do periodo chuvoso,
diminuindo tdo logo cesse as chuvas.

As epidemias de dengue e dengue hemorragico esthomente associadas
com a estacdo chuvosa. A relacdo entre a temperatwrva e reproducao do vetor ndo
pode ser vista com muita simplicidade. Estudos dgem suporte a este tema sao
poucos. O modelo de estudo realizado em Porto &cb988 a 1992, encontrou uma
fraca associacdo entre mudancas mensais de teorpeeaincidéncia de dengue. A
literatura ainda carece de evidencias para estayele impacto das mudancas
climéaticas e a transmisséo vetorial da doenca (aer).

No Estado do Ceara no periodo estudado a letaliogdiia por FHD para todos
os anos foi 10,7%, e no ano de 2006 de 8,7%, mesomo oscilacbes tem
apresentado uma tendéncia decrescente.

No Sudeste Asiatico atualmente a letalidade é mémgue 1% . Porém ela esta
na dependéncia de fatores mais complexos e vara jgaises, cidades e hospitais por
exemplo. A letalidade em hospitais com especialigen dengue hemorragico e
sindrome do choque do dengue, pode variar de 0 .aQ%ndo o choque ja esta
instalado esta letalidade pode variar de 12 a 4i¢ga(-Pérez, 1998). Estudo realizado
em Porto Rico nos anos 1990 e 1991 encontrou utakdbde de 5,7%, considerada
elevada (Rigau-Pérez, 1997). Na cidade de Havan2(G&t e 2002 a letalidade por
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FHD foi de 0,02%. Em Bangladesh em 2000 foi de %,1Rahman, 2002). No Brasil
na década de 1990 a letalidade registrada foi @¥,4e de 1998 a 2002 foi de 5,5%.
Em estudo em Recife, Montenegro em 2002, enconirma letalidade de 6,8%, valores
proximos ao observado neste estudo no ano de 2006.

A taxa de letalidade por dengue hemorragico temindiido na maioria dos
paises endémicos. A letalidade acima de 1% podeossiderada como conseqiéncia
de uma atencdo inadequada, diagnoéstico tardioeenagdo inoportuna. Desta forma
observa-se no estado do Ceard, apesar da tendi&ucescente, uma letalidade ainda
muito elevada. A eficacia do tratamento dependeramnhecimento dos sinais e
sintomas precocemente e da correta administraciigudéos. Portanto a classificacao
baseada em critérios clinicos € muito important& macorreto manejo dos casos e
reduzir 6bitos (WHO,2001).

Estes resultados confirmam mais uma vez que depeiarizar estratégias para
disseminar o conhecimento, protocolos de condwes @ manejo clinico adequado dos
pacientes com dengue em todas as suas apresente@dieas, reconhecimento
oportuno das formas graves, para intervencdes @Eeco

As caracteristicas clinicas dos casos de denguerh&gico no Ceara, como 0s
sinais e sintomas iniciais, a evolucdo clinica,resultados de exames laboratoriais
encontrados neste estudo foram semelhantes sostoe em outros estados e paises
onde ocorre dengue ha varios anos de forma endénigEzendémica ou epidémica.
Em 12% dos casos a duracdo da febre ultrapassou dias, e ndo foi possivel
esclarecer a ocorréncia concomitante de outrasgdés como por exemplo as
respiratorias(Caballero, 2001).

Petéquia foi a manifestacdo hemorragica refermlaoc mais frequente neste
estudo (40%) em concordancia com as observacoeRimae Janeiro (51,6%) em
2001-2002 (Passos, 2004) e Colémbia (75%) (Salgz@®/). Resultado diferente foi
encontrado em estudo de Porto Rico em 1990-1999%®1e em Taiti (1971) nos quais
a hematuria microscoépica foi mais freqiiente (RiBévez, 1997). Em estudo na india
(Kabilan, 2003) o sangramento gastrointestinal5@4,foi o mais freqiiente 0 mesmo
observado em Recife em 2002 (Montenegro, 2006).

A prova do laco foi um procedimento pouco utilizaths nossas observacdes
(52,5%) e resultou positiva em 69,52% destes. Naném foi mais utilizado do que em

Porto Rico 31,3% foram positivas (Rigau-Perez, 198 india foi positiva em 60%
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dos pacientes com FHD (Kabilan, 2003). Estes achgummlem refletir as praticas
clinicas e o amplo acesso aos exames laboratddaidiferentes centros de atencdo aos
pacientes com dengue hemorragico que permitemeegéet de sangramentos como a
hematuria microscépica e explica a pouca utilizagdgorova do lago (Rigau-Perez,
1997). A prova do lago pode estar negativa em ptasehipotensos e pode positivar
apos reposicdo do volume intravascular, necessitard repetida. Neste estudo néo
encontramos diferenca significativa da positividddgrova do lago segundo sexo.

Mesmo sendo considerada um sinal pouco espec#fiamdm sensibilidade
questionada (Kalayanarooj, 1997), de afericao aindefinida (10 ou 20 petéquias por
polegada quadrada), demorada na execugédo e dolamgzaciente principalmente
criangas, a utilizacdo da prova do lago tem impaatdeteccao dos casos de FHD grau
I. Estima-se que estes representam de 15 a 20%dds bs casos e que dependem da
prova do laco para serem confirmados. Deste modauPérez recomenda a pratica
padronizada da prova do lago como procedimentdwéRigau-Perez, 2006).

Os sintomas e sinais de alerta ou gravidade piia fais freqientes neste
estudo por ordem decrescente foram dor abdomimal 48,30%, hipotensao arterial
postural com 32,48%, choque com 13,29%. A dor aliknfoi o sinal de alerta ou
gravidade mais frequente, porém ndo esteve assoa@dbito nem ao sexo, enquanto
hipotensao arterial e choque foram associados bitasO Estudo em Bangladesh ndo
cita dor abdominal com sinal de gravidade (Rahr280?), na india Kabra em 1999,
refere dor abdominal em 50,0% dos casos de FHDriemgas e na Tailandia em 41%
(Kalayanarooj, 1997).

Neste estudo a hepatomegalia foi relatada em apedd% dos casos, porém
esteve presente em 24,72% dos casos que evoluiandloito enquanto em apenas
5,45% que curaram (p=0,000), sem diferenca quantosexo. Sugerindo que a
hepatomegalia € um importante sinal de gravidaddemuo ser utilizado como
indicador de risco para evolugéo letal.

Em estudo realizado na Colémbia (Salgado, 200¥patomegalia foi um sinal
de alerta/gravidade muito frequente com 81,9%, rebgéo semelhante em estudo da
india em criancas com 83,3% de hepatomegalia (Kab2002) e estudo de Cuba em
1997 a hepatomegalia esteve presente em 83,8%diit®sae com regressao lenta
persistindo em um quarto dos pacientes até um Braz,(2001). Em Porto Rico

(Rigau-Pérez, 1997) a hepatomegalia foi observanlaagenas 10,5% dos casos de
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FHD, em Bangladesh em 7,5%, nameros mais proxinsosbservado neste estudo
(Rahman, 2002).

Em um trabalho da Tailandia Kalayanarooj et al E997 encontrou que a
dosagem normal da enzima hepatica AST foi um flat preditor para excluir FHD,
para a populacéo do estudo.

Estes resultados divergentes apontam para a mEmsde estudar melhor a
hepatomegalia e o grau de comprometimento hepétice sinal de gravidade ou de
progndstico a partir de dados primarios no nossadas

No Ceara as manifestacdes neuroldgicas de uma fgpenal estiveram presentes
em 5,35% dos casos confirmados. Naqueles pacignéesvoluiram para 6bito ocorreu
em 22,73% contra 3,37% dos que curaram (p=0,0@dfjrmando as manifestacoes
neurologicas também como importante indicador deidade neste estudo. No Brasil
houve registro de manifestacdes neuroldgicas emnsigstados, com notificacdo
especifica a partir de 2007 (Brasil, MS 2007).

O comprometimento do cérebro é reconhecido e tarrado com a regiao
geografica e com as caracteristicas da cepa téralp sido mais frequente nas Filipinas
onde tem sido descritos casos de encefalite (Salg@®d4). Kabilan et al em 2003 na
india relata sonoléncia, convulsdes e inquietacdoinfédncia mais frequentes em
menores de um ano.

Em nosso estudo observou-se complicacbes card@sas miocardite em
2,22% dos casos, tendo maior propor¢ao nos pasigoieevoluiram com obito 9,41%
do que aqueles que evoluiram para cura (p=0,080|rgente associados com derrame
pericardico em 1,98%, sem diferenca significatiggpanto ao sexo. Estas observacdes
apontam a miocardite com sinal de gravidade ast@cs Obitos. Os estudos da
miocardite associada ao virus dengue encontrada@sesem a relatos de casos na india
(Wali, 1998) que recomenda a necessidade de oagstslos para estabelecer valor
prognéstico. Na regido sul da Colbmbia em estud@@f# a miocardite aparece em
13% dos pacientes, incidéncia considerada muitadée

Os derrames cavitarios sdo indicadores de hementracao e foram detectados
neste estudo em um percentual de 7,36%, 7,11%8eolr@spectivamente para derrame
pleural, ascite e derrame pericardico respectivéanddentre pacientes com derrames
cavitarios encontramos maior freqiéncia nos qudugam com Obito, com uma

diferenca estatisticamente significativa. Em estud® Bangladesh em 2002 foi
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observado 12% de derrame pleural, 9% de ascite epidamia de DENV-3 e nao foi
observado derrame pericardico (Rahman, 2002). EnaNeelhi-india nos pacientes
com FHD a ascite foi registrada em 34% e nos pssestom SCD em 77% e o derrame
pleural em 34% e 77% respectivamente em casos ¢éih & SCD (Kabra, 1996).
Kalayaanarooj em 1997 estudando criancas com quealrid na Tailandia encontrou
84% das que tiveram diagnéstico final de FHD comrasiee pleural, ndo foi relatado
outros derrames.

Estes resultados sugerem que a presenca ou ndermdenes cavitarios pode
variar com o nivel de complexidade da atencdo amepi. Nos centros onde ha
disponibilidade de exames complementares como légilbos e ultra sonogréaficos
trabalha-se com maiores probabilidades de detetestes sinais de extravasamento de
plasma para o espaco extravascular. Deve-se eatimuealizacdo destes exames para
a deteccdo precoce destes sinais de hemoconcentiagdicando a gravidade,
permitindo a intervencao e evitando complicacoeésrenuindo a letalidade.

O quadro clinico nos pacientes desse estudo moostesiagcbes quando
comparamos criancas, adolescentes e adultos seontémgia clinico e epidemioldgica.
Os menores de 12 anos apresentaram maior propalgdpetéquias do que o0s
adolescentes 56,18% e 37,56% respectivamente (@3)0,0Nos adolescentes o0s
sintomas prostracdo, epistaxe e petéquias forare freqjientes do que nos adultos
(p=0,003). Apenas mialgia foi mais frequiente nadtad do que nas criancas.

Estudo em criancas menores de um ano em Bangko&rdtrou que essa faixa
de idade tem alto risco para dengue hemorragicdi,(\\898), porém neste estudo nao
foi confirmado casos em lactentes.

A apresentacdo clinica do dengue hemorragico noscipios do interior do
Estado teve algumas caracteristicas em relacapi@lcNo interior observou-se uma
maior utilizac@o da prova do lagco com 84,69% detipaade. Também se destaca um
percentual maior e estatisticamente significativ ahoque 20% no interior. Este
achado nos reporta mais uma vez para a capacidaskrvico no que se refere a maior
disponibilidade de exames laboratoriais para detdwmorragias e hemoconcentragcéao
na capital em relagéo ao interior, o que poderf@i®x a maior utilizagdo da prova do
laco neste ultimo. Da mesma forma a menor comphebeddos servigos do interior,
poderia explicar a maior ocorréncia de choque 26,80 interior em relacéo a capital

de 11,85% (p=0,007). Exantema, prostracéo e adrédgnbém foram mais frequentes
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em pacientes do interior (p=0,000). Este achadoeximessa nenhuma diferenca de
importancia clinica e epidemiolégica, podendo estssociada as caracteristicas do
investigador.

Neste estudo sangramento gastrointestinal, asté#eame pleural, derrame
pericardico, dor abdominal, hepatomegalia, mioteydihipotensdo, choque e
manifestacbes neuroldgicas estiveram comumenteciades ao quadro clinico mais
grave com classificagédo grau IV da OMS . Comportameemelhante foi observado na
india por Kabra et al, 1999), em Porto Rico em 19991 e em Cuba em 2001
(Guzman,2006).

Em pacientes classificados como grau Ill as mata@@®es mais prevalentes
foram prostracdo, metrorragia e insuficiéncia hiepatNaqueles classificados como
grau Il foram exantema, dor retro-orbitaria, epistapetéquias, gengivorragia. Nos
classificados como grau | foram cefaléia e provalafm positiva. Estes dados sao
concordantes com os da literatura e 0 que espempais esta classificagdo obedeceu
aos critérios definidos pela OMS.

Ao analisar as caracteristicas clinicas dos pesesegundo a escolaridade na
qual observamos que apenas o0 sangramento gasttimakdoi significativamente mais
freqUente nos pacientes com baixa escolaridad&9%/7em pacientes com 1 a 3 anos
de escolaridade e 6,90% nos com 12 anos ou maif,0Q3). Estudo soro
epidemiolégico em Fortaleza em 1994 apoOs epidemsiadengue, nao encontrou
correlacéo entre infeccdo e o nivel de escolaridajpesar da prevaléncia de casos ter
sido maior na populacdo com maior escolaridade,dste explicado pelos habitos desta
populacdo de cultivar plantas aquéticas e utilicacke descartdveis potenciais
criadouros do vetor (Vasconcelos, 1998).

Estudos que relacionam a escolaridade e as esdsdictas clinicas do FHD séo
pouco freqlentes. Entre os fatores que contribufrara este resultado podemos citar:
condi¢cbes precarias de vida dificultando o acesses@la, baixa capacidade de
reconhecer os sintomas como grave no inicio dagadgafificuldade de acesso aos
servicos de saude em pacientes procedentes dmirtade geralmente se registra 0s
menores indices de escolaridade resultando emietenid tardio e maior possibilidade
de evolugdo com sangramentos graves.

As principais achados clinicos nos pacientes qduigam para oObito foram

hipotensdo, choque, prostracdo, dor abdominal,raarento gastrointestinal, ascite,
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derrame pleural, hepatomegalia, manifestacfes ldgiras, insuficiéncia hepatica,
derrame pericardico na ordem de prevaléncia (p¥0Edie achado foi relatado neste
estado por Vasconcelos et al em 1994, quando aaargto gastrointestinal foi a
principal causa de 0Obito nos casos confirmados B Em achados de necropsia,
Vasconcelos, 1994).

Nos que evoluiram com cura 0s sintomas inespesifi;pedominaram como
cefaléia, mialgia, dor retro-orbitaria, exantemaQ05).

A hemoconcentracdo pode ser avaliada pelo aunten&)% no valor basal na
admissédo do hematodcrito ou decréscimo do mesmao wglds hidratacdo venosa, ou
pela presenca de derrames cavitarios seja plesGtico ou pericardico e também pela
hipoalbuminemia abaixo de 3g/dl ou hipoproteine(Rimau-Pérez, 1998; Brito, 2007).
A medida do hematdcrito é o parametro mais utibizpdla maior disponibilidade nos
servicos de saude, de facil execucdo e resultagaora permitindo detectar e
acompanhar a evolucdo da hemoconcentracdo e pregemmhoque. Os valores
considerados normais para este estudo foram até &% criancas, 40% para
mulheres e 45% para homens, adotados pela vigilapaemiologica.

Neste estudo encontrou-se que a média dos vatuagsnos dos hematocritos
para os pacientes que evoluiram com cura foi deb2d tendo variado de 24,20 a 57,00
com desvio padrdo de 5,17 e dos que evoluiramdtéia 37,41% tendo variado de 26
a 50,60 com desvio padrdo de 6,52 e p=0,000,0¢st@0 menor do que o primeiro
com uma diferenca estatisticamente significante.

Estes dados devem ser interpretados com cautaka,apquase totalidade dos
pacientes desta amostra estavam internados ee8dbma tratamento, com hidratacao
venosa o que leva a uma hemodiluicdo e conseqgeata dos valores do hemataocrito,
dificultando a observacdo do percentual de hemasdragdo, um dos critérios de
classificacdo de FHD. Devemos aprofundar as inyagbies principalmente dos casos
gue evoluiram com Obito. Vasconcelos et al em 1@®#ta como principal causa de
Obitos nos casos confirmados como FHD no Ceara dgsansangramentos,
principalmente gastrointestinal, em achados deops@s. A presenca de importantes
sangramentos poderia também contribuir para a gdedaematdcrito, explicando os
achados.

Estudo em Porto Rico relata hemoconcentracdo adan20% em 59,6% dos
pacientes estudados (Pérez, 1997), na Colémbia7effo6(Salgado, 2004). Em Nova
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Delhi os valores de hematoécrito em pacientes coid Fitlde 39 £ 5 e nos pacientes
com SCD foi de 41 + 10. No Recife o valor médioch@matocrito foi de 40,7% e esteve
com valores acima de 20% dos valores normais padeie sexo em 46,2% dos casos
sem sangramentos e nos casos com sangramento 84,8 (Montenegro, 2002).
Estes valores foram aproximados dos deste estumldndia 50% as criancas menores
de 1 ano tiveram hematdcrito entre 30 e 40% e d&tna de 40%; na faixa etaria de 1
al5 anos 55% entre 30 e 40% e 21,7% acima de ¥aegkn, 2000).

A plaguetopenia abaixo de 100.000 plaquetas po? gnmm dos critérios de
confirmacdo de FHD. No nosso estudo encontramosnu@aia da contagem minima de
plaguetas de 51.063 p/mms3 variando de 1.000 a @34pdmm?3 nos pacientes que
evoluiram para cura e de 41.400 p/mm3 variando .6801a 101.000 p/mm3 nos
pacientes que evoluiram para 6bito. Esta difered@gafoi significativa, sugerindo que
0s niveis de plaquetas para esta populacédo ddoeséio foram associados a evolucao
com 6bito. Estes dados sdo compativeis com os #ados na literatura.

O numero de plaquetas nos pacientes com FHD ehi detle 34.000 + 18.000
p/mm3 e nos pacientes com SCD de 26.000 + 9.000p(pw0,0001) (Kabra,1999). Na
Colébmbia um estudo de 106 pacientes foi encontraskpciacdo entre choque e
plaguetas abaixo de 20.000p/mm3 e acima deste nunder foi associada com maior
risco de complicacbes (Salgado, 2004). No Recifalor médio de plaquetas foi de
56.313p/mma. Na india a plaquetopenia foi maior@stentes média de 56.900p/mms3 e
nas criancas até 15 anos as plaquetas foram meammse 80.000p/mms3 em 51,1%.
Na Tailandia 82% das criangas com FHD tiveram msmpenia abaixo de
100.000p/mm:3 (Kalayanarooj,1997).

Como limitacdes deste estudo destacamos a anélidedibs secundarios, a falta
de uma comprovacao dos testes laboratoriais, uresiyed subnotificacdo de casos,

além de possiveis erros no diagnostico clinico.
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CONSIDERACOES FINAIS E RECOMENDACOES

Este estudo permitiu compreender algumas cardatass clinicas e

epidemiolégicas do dengue hemorragico no Cear&riogn de 1994 a 2006.

10.

Constatou-se um aumento na propor¢do de casos fagicos em relacdo ao
dengue classico passando de 0,05% em 1994 paré @6V 2006, cerca de
treze vezes maior ou seja, em 1994 foram 1911 addssicos para cada caso
hemorragico e em 2006 a proporcao foi de 147 celégsicos para cada caso
hemorragico.

A idade de maior prevaléncia de dengue hemorraffic@ de adultos, no
entanto a partir de 2001 vem ocorrendo um aumeatpréevaléncia na faixa
etaria de 0 a 12 anos quando comparada a de 1@ra983

A taxa de letalidade mostrou-se elevada. Isto mudgerir que casos menos
graves (Grau | e Il) ndo estejam sendo reconhegqeétiss servicos de saude,
além de uma provéavel sub-notificacao.

Observa-se uma interiorizacdo dos casos hemorsagicam consequente
agravamento da situacdo epidemioldgica do estado.

Maior ocorréncia de casos hemorragicos nos méss®sos de marco a julho,
com destaque para o0 més de maio.

A manifestacdo hemorragica mais freqluente foi pedsy detectadas
principalmente nos casos menos graves (Graug.l e Il

A dor abdominal foi o sinal de gravidade mais figi@, mas nao esteve
associada ao o6bito, sugerindo ser um sinal precuojze detec¢cdo oportuna,
sugere a possibilidade de uma melhor intervengédwegao da letalidade.
Hipotenséao arterial postural, choque e derrameitacas estiveram associados
ao Obito. Podem ser utilizados como indicadoregrdeidade.

Nos pacientes do interior observou-se maior utiipada prova do lago e com
maior percentual de positividade (84,69%). Tambéncthoque foi mais
frequente em individuos do interior.

Recomenda-se estimular a realizacdo da prova dopacga diagnostico das
formas de FHD menos graves, principalmente em [eadao que vai permitir

aumentar a deteccdo destas formas e diminuirlalkda.
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11.Educacdo continuada para aprimorar a capacidadeabmhecer as formas
graves de dengue pelos profissionais da saudeiaispecte em criancas.

12. A hepatomegalia esteve associada em 24,72% daesnpe que evoluiram
com o6bito, podendo ser utilizado como indicadogdevidade. Este resultado
aponta para a necessidade de realizar estudo coemtr que permita
determinar o valor prognéstico da hepatomegaligstado do Ceara.

13.0s pacientes com menor escolaridade apresentaraior mercentual de
sangramento gastrointestinal, o que nos leva amecdar medidas de
esclarecimento a populacéo sobre este sinal dedgdevassociado ao oObito.

14.0s valores do hematdcrito apresentaram-se maisdeevnos pacientes que
evoluiram para cura. A nossa populagdo do estudoofoposta de pacientes
internados e sob hidratacdo o que pode ter corfdobpara distorcer a
avaliacdo desta variavel. Sugerimos a realizacéestlelo com delineamento
gue aponte evidencias capazes de estabelecerrqpwadmostico desta variavel
na nossa populacéo.

15. A plaguetopenia abaixo de 100.000 plaquetas p/nsteve presente na quase
totalidade dos pacientes estudados, mas ndo easseeiada com evolucao
para Obito. Apresentou valor diagnéstico, mas ndogrstico para a

populacao do estudo.
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