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Dengue: marcadores soroldgicos para o diagnéstico e analise epidemiolégica de
casos no Rio Grande do Sul de 2019 a 2014

Camila Antoniolli Luzzatto*

RESUMO

A dengue é uma grande problematica na Saude Publica no mundo, transmitida pela picada do
mosquito infectado, Aedes aegypti. A infeccdo pode variar de leve a grave e, até mesmo, levar a
morte. Os principais sintomas sdo: febre alta, dor no corpo, nas articulacGes, dor de cabega,
nauseas e vomitos. Porém, apds o periodo febril, se outros sintomas surgirem deve-se ficar atento
e buscar ajuda médica. Como essa infeccdo facilmente se confunde com outras arboviroses, 0s
exames laboratoriais sdo de grande importancia, para confirmacdo da infecgdo e manejo clinico.
Deve- se ficar atento também aos exames laboratoriais que sdo alterados durante a infecdo e que
podem servir como sinal de alerta para a dengue grave e choque. O objetivo geral deste trabalho
¢ avaliar o cenario atual da dengue no estado do Rio Grande do Sul e compreender o0s
marcadores soroldgicos que alteram no individuo portador da infec¢do. Para realizacdo do
estudo, foi utilizado o estudo epidemiolégico com a abordagem qualitativa e quantitativa,
metodologia do tipo revisao de literatura, analisando artigos cientificos ja publicados. A busca e
selecdo dos artigos foi realizada nas bases de periddicos: Biblioteca Virtual (BVS), Scientific
Eletronic Library Online (SciELO) e Pubmed. Como fonte, também foram utilizados sites
oficiais do governo. A busca de dados epidemioldgicos do Estado do Rio Grande do Sul foi
realizada no site do Departamento de Informatica do SUS (DATASUS)/Tabnet, contemplando o
periodo de 2019 a 2024. A busca de dados gerou tabelas e graficos que foram feitas por meio do
programa Microsoft Office Excel®. Para combater a atual situacdo da dengue, acbes como
vacinacao, campanhas de conscientizacéo e refor¢o na vigilancia séo importantes. Ainda assim, a
prevencdo individual e coletiva, como a eliminacao de criadouros e o uso de repelentes, continua
sendo essencial para reduzir o impacto da epidemia.

Palavras-chaves: Dengue; Infeccdo; marcadores soroldgicos; epidemiologia.

ABSTRACT

Dengue fever is a major public health problem worldwide, transmitted by the bite of an infected
mosquito, Aedes aegypti. The infection can range from mild to severe and can even lead to
death. The main symptoms are: high fever, body and joint pain, headache, nausea and vomiting.
However, if other symptoms appear after the fever period, one should be alert and seek medical
help. Since this infection is easily confused with other arboviruses, laboratory tests are of great
importance for confirming the infection and clinical management. One should also be aware of
laboratory tests that are altered during the infection and that can serve as a warning sign for
severe dengue and shock. The general objective of this study is to evaluate the current dengue
scenario in the state of Rio Grande do Sul and understand the serological markers that change in
individuals with the infection. To carry out the study, an epidemiological study with a qualitative
and quantitative approach was used, using a literature review methodology, analyzing previously
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published scientific articles. The search and selection of articles was carried out in the following
journal databases: Virtual Library (BVS), Scientific Electronic Library Online (SciELO) and
Pubmed. Official government websites were also used as sources. The search for
epidemiological data from the State of Rio Grande do Sul was carried out on the website of the
SUS Informatics Department (DATASUS)/Tabnet, covering the period from 2019 to 2024. The
data search generated tables and graphs that were made using the Microsoft Office Excel®
program. To combat the current dengue situation, actions such as vaccination, awareness
campaigns and increased surveillance are important. Even so, individual and collective
prevention, such as eliminating breeding sites and using repellents, remains essential to reduce
the impact of the epidemic.

Keywords: Dengue; Infection; serological markers; epidemiology.

INTRODUCAO

A dengue é uma infeccdo viral causada pelos virus da dengue (DENV), classificados
cientificamente na familia Flaviviridae e no género Flavivirus. Até o0 momento sdo conhecidos
quatro sorotipos — DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4, que apresentam distintos materiais
genéticos (gendtipos) e linhagens. No Brasil, o vetor da dengue é a fémea do mosquito Aedes
aegypti. O espectro da doenga pode variar desde infec¢do assintomética ou leve até complicacoes
graves, com extravasamento de plasma levando ao choque ou acimulo de liquidos. Todas as
faixas etarias sdo igualmente suscetiveis a infecgao [1].

Os principais sintomas sao: febre, dor de cabeca, dores musculares e/ ou articulares, dor
atrds dos olhos. Clinicamente, a dengue pode ser dividida em trés fases: febril e aguda, fase
critica e fase da recuperagdo espontanea [1].

A trombocitopenia é uma caracteristica marcante na infeccao leve ou grave da dengue, o
que torna os pacientes suscetiveis a sangramentos. A baixa contagem de plaquetas em pacientes
com dengue se correlaciona com os niveis de instabilidade hemodindmica [2]. O DENV induz
depressdo na medula dssea e diminui a produgdo de plaquetas, podendo infectar os
megacariécitos ou induzir a liberacdo de anticorpos que atacam, destruindo assim as plaquetas
[3].

Existem diversos biomarcadores que representam morbidade e mortalidade na dengue,
0s principais sdo: a elevacdo do hematocrito, leucopenia em mulheres e plaquetopenia,
principalmente em homens e pacientes com sintomas mais graves da doenca[4].

A fase febril ou aguda se inicia ap6s um periodo de incubacdo de trés a sete dias com
surgimento de febre (38°C a 40°C) acompanhada de nauseas, vomito, mialgia, cefaleia,
manifestacfes hemorrdgicas como petéquias localizadas, sangramento gengival e nos locais de

puncdo venosa. AlteracGes laboratoriais inespecificas como leucopenia e trombocitopenia leve e,
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eventualmente, aumento das enzimas hepaticas. Essa fase dura de dois a sete dias. Na maioria
dos casos, ha recuperacdo sem complicacdes [5].

No periodo da fase critica pode ocorrer hemorragias mais intensas, como agravamento
da pdrpura e do sangramento gengival e gastrointestinal [6]. Na dengue a avaliacdo do
hematdcrito € de extrema importancia, pois é um possivel indicativo de extravasamento
plasmatico, que aumenta o valor do hematocrito. O derrame pleural e a ascite podem ser
clinicamente detectaveis [5]. Outro marcador importante é a baixa contagem de plaquetas, elas
sinalizam a transicdo da fase virémica para fase imunoldgica da doenca, geralmente entre o
terceiro e sexto dia da infecgéo [7].

O choque ocorre quando ha um volume critico de plasma perdido por meio do
extravasamento ou sangramento, geralmente ocorre entre o quarto ou quinto dia da doenca. Esse
periodo leva de 24 horas a 48 horas. O choque na dengue é de rapida instalacdo e de curta
duracgéo [5].

Além das alteracGes laboratoriais ja citadas, na dengue grave ou choque, alguns
distarbios eletroliticos e metabdlicos podem ocorrer, sendo eles: hiponatremia, que € a baixa do
sodio no sangue. Hipocalemia, baixo nivel de potassio e a acidose metabolica, acidez dos fluidos
corporais [5].

A recuperacdo se da em torno de dois a trés dias com normalizagdo da tensdo arterial e
da amplitude do pulso. Apos estabilizada, a reabsorcéo do liquido extravasado é rapida e resulta
na normalizacdo do hematdcrito [6].

A abordagem clinica de um caso suspeito de dengue deve ser baseada na avaliacdo
clinica do paciente e nos resultados das analises que irdo determinar em qual fase da doenca o
individuo se encontra, se h4 ou ndo presenga de sinais de alerta e se poderd ser tratado no
domicilio ou no hospital. Durante a consulta é essencial que o paciente seja questionado se
realizou alguma viagem e se existem familiares com dengue [5,6].

O exame fisico deve conter: avaliacdo de estado de consciéncia, estado de hidratagdo,
estado hemodinamico, afericdo da temperatura e sinais vitais, padrdo respiratério, dor abdominal
(investigacdo de hepatomegalia e ascite), presenca de hemorragia e se existem condicGes
preexistentes [5,6].

Os sintomas dessa infeccdo facilmente se confundem com outras arboviroses. Sendo
assim, a utilizacdo dos exames laboratoriais especificos é de grande importancia para o correto
diagnostico e tratamento dos pacientes, principalmente em regides endémicas. Segundo a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria [8], os principais métodos diagndsticos sdo:

Imunocromatografia — testes rapidos - tanto para anticorpos (IgG e IgM) quanto para antigeno
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NS1 (do inglés, Non Structural), Enzimaimunoensaio (ELISA — Enzyme Linked Immuno Sorbent
Assay) e Transcricdo Reversa seguida da Reacdo em Cadeia da Polimerase (RT- PCR).

Até o momento, medicamentos especificos para a infeccdo por DENV ainda nédo estdo
disponiveis. Uma das raz@es € a reatividade cruzada que geralmente ocorre entre 0 DENV e 0s
outros flavivirus devido a estrutura conservada semelhante a apresentada na proteina do
envelope (E) compartilhada entre os flavivirus. O tratamento é baseado principalmente na
reposicédo de liquidos e repouso [9].

Referente as vacinas disponiveis no mercado, a primeira vacina a ser comercializada foi
a Dengvaxia®, em 2015. Foi liberada para uso na faixa etaria dos 9 aos 45 anos com infeccéo
prévia documentada por meio de testes sorologicos. Recentemente, foi lancada a vacina
Qdenga®, trata-se de uma vacina tetravalente. Os 4 virus recombinantes que a vacina contém
derivam do DENV 2 com fragmentos genéticos do DENV 1, 3 e 4 sendo uma vacina classificada
como Viva, atenuada e quimérica. Foi aprovada para uso em pessoas a partir dos quatro anos de
idade até os 60 anos, independentemente do estado soroldgico prévio, em duas doses com
intervalo de 90 dias entre elas. Ela foi incluida no Calendario Nacional de Vacinagédo do Sistema
Unico de Satde (SUS) em fevereiro de 2024 [6,10].

Considerando o que foi exposto acima sobre o virus e suas apresentacfes é importante
salientar que, ao adotar medidas de controle ao vetor apés a introdugdo de um ou mais sorotipos
novos do virus da dengue, a possibilidade de se interromper a transmissdo é reduzida, uma vez
que ha elevada densidade vetorial [5].

O estado do Rio Grande do Sul vem enfrentado um ano desafiador em relagéo a dengue,
contabilizando até setembro de 2024, 196.088 mil casos e 281 mortes [12]. Isso se deve
principalmente ao periodo pds-chuvas e calor intenso que beneficia a reproducdo do mosquito.

Sendo assim, o0 objetivo geral deste trabalho é compreender os marcadores soroldgicos
que alteram no individuo portador da infeccdo e avaliar o cenario atual da dengue no estado do
Rio Grande do Sul de 2019 a 2024.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de estudo descritivo com a abordagem qualitativa e quantitativa combinado a
revisao de literatura, como leitura seletiva, que contribuiu para alcancar os objetivos propostos,
analisando artigos cientificos ja publicados e analise epidemioldgica de casos de dengue no RS.

A busca e sele¢do dos artigos foi realizada nas bases de periddicos: Biblioteca Virtual
(BVS), Scientific Eletronic Library Online (SciELO) e Pubmed, no periodo de 2019 a 2024.
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Utilizou-se os descritores de assunto “Dengue”, “Dengue (AND) diagnostico”, “Dengue (AND)
NSI1” e “Dengue (AND) sorologia”. Como critérios de inclusdo definiram-se artigos gratuitos,
que estivessem disponiveis de forma online, em texto integral, nos idiomas portugués e inglés.
Como critérios de inclusdo, também foram utilizados sites oficiais do governo. Para o0s critérios
de exclusdo foram definidas publica¢fes no formato de teses, dissertagdes e capitulos de livros.
Também foram descartados os temas que ndo contemplavam a pesquisa, como assuntos de
arboviroses de forma geral e artigos duplicados nas bases de dados.

A partir da busca de informagdes nas bases de dados, houve o interesse pela busca de
dados epidemioldgicos do Estado do Rio Grande do Sul, que foi realizada no site do
Departamento de Informética do SUS (DATASUS)/Tabnet, contemplando o periodo de 2019 a
2024. As seguintes informacgdes foram pesquisadas: NUmero de casos provaveis por ano,
evolucgdo da doenga, 0 sorotipo contaminante, faixa etaria dos infectados e os resultados do teste
pelo método de ELISA e Exame soroldgico IgM.

A busca de dados gerou tabelas que foram feitas por meio do programa Microsoft Office
Excel® versdo 2010 e por meio das tabelas foi possivel gerar os graficos.

Por se tratar do uso de um banco de dados de dominio publico mantendo o anonimato
dos individuos da pesquisa ndo foi necessario submeter o trabalho ao Comité de Etica em

Pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

TESTES DE DIAGNOSTICO

Para um diagnostico especifico, existem os testes rapidos (imunocromatografia) tanto
para anticorpos (IgG e IgM) quanto para antigeno NS1. Este tipo de teste pode ser realizado em
servicos de saude, como farmécias e laboratdrios que estejam autorizados a realizar a testagem.
Porém, sempre é necessario lembrar que devem ser realizados por profissionais capacitados [6].

O teste de antigeno NS1 tem como alvo a proteina do virus da dengue. Este teste
representa uma grande vantagem, em relacdo a pesquisa de 1gG/IgM e ao isolamento viral,
principalmente no que se diz respeito ao custo e ao tempo necessario para obtencdo do resultado.
A proteina NS1 esta presente nos 4 sorotipos da dengue e o teste deve ser realizado até o 5° dia
do inicio dos sintomas. No entanto, a sensibilidade dos testes rapidos é menor se comparado com

a pesquisa de NS1 pela técnica de enzimaimunoensaio (ELISA - Enzyme Linked Immuno
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Sorbent Assay), e pode ser afetada por anticorpos neutralizantes de infec¢bes anteriores, pois
nesse caso pode haver reducdo dos antigenos livres por inativacdo dos anticorpos [6,11].

O teste de pesquisa de anticorpos é realizado pelo método de ELISA por captura de IgM
na fase aguda da doenga. Coleta-se uma amostra de soro dos casos suspeitos, preferencialmente
no 7° dia apds o inicio dos sintomas até o 30° dia [11]. O gréafico 1 apresenta 0s casos de

provaveis de dengue no Rio Grande do Sul, segundo o teste de ELISA.

Gréfico 1: Casos provaveis de dengue no Rio Grande do Sul segundo o teste de ELISA

Casos provaveis de dengue no Rio Grande do Sul segundo o
teste de ELISA

250000
§ 200000
o N3o realizado
o 150000
'g H Inconclusivo
£ 100000 ,
= Negativo
S
Zz 50000 . M Positivo

0 . . I . . . - .

M Ign\Branco
2019 2020 2021 2022 2023 2024

Ano de notificacdo

Fonte: Elaborado pela autora, a partir de dados extraidos do DataSUS/Tabnet (2024).

No ano de 2019 observou-se 409 casos positivos e 57 negativos. Em 2020 foram
registrados 137 positivos e 138 casos negativos. No ano de 2021 2.220 casos positivos e 86
negativos foram notificados. Em 2022, 20.252 casos positivos e 2.397 casos negativos, em 2023
tiveram uma pequena diminuicdo nos casos, sendo 16.699 positivos e 3.852 negativos, porém de
janeiro a setembro de 2024 esse numero sobe para expressivos, 113.733 resultados positivos e
16.371 negativos.

Os testes de sorologia sdo amplamente utilizados no diagndstico de dengue, sendo
baseados na deteccdo de anticorpos 1gG e IgM apds alguns dias do inicio dos sintomas, sendo
possivel identificar se 0 paciente esta na fase aguda ou se ja teve contato com o virus no passado.
O grafico 2 mostra os casos de dengue no Rio Grande do Sul segundo exame sorolégico IgM.

Recomenda-se que esse teste seja realizado a partir do 6° dia do inicio dos sintomas [11].
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Graéfico 2: Casos provaveis de dengue no Rio Grande do Sul segundo exame soroldgico IgM
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Fonte: Elaborado pela autora a partir de dados extraidos do DataSUS/Tabnet (2024).

Em 2019, pode-se observar 745 casos de IgM positivo e 43 casos de IgM negativo. No
ano de 2020 foram registrados 2.177 casos de IgM positivo e 103 negativos. No ano de 2021 os
nimeros positivos sobem para 5.103 casos positivos e 203 negativos. Em 2022 os casos
aumentaram, obtendo-se 19.308 casos de IgM positivo e 3.333 casos de IgM negativo. No ano de
2023 registrou- se uma pequena diminuicdo, foram 7.986 casos positivos e 1.175 negativos. No
periodo de 2024 de janeiro até 11 de setembro o0s casos continuam subindo para 22.328 casos de
IgM positivo e 4.861 IgM negativo.

Quando um teste imunocromatografico ou ELISA ndo sdo suficientes para a
confirmacdo diagndstica, outros métodos se tornam necessérios. Desta forma, o diagnostico
definitivo da dengue é realizado a partir da deteccdo do &cido ribonucleico (RNA) do DENV. A
deteccdo molecular do RNA a partir do soro ou plasma fornece um diagnostico preciso da fase
aguda (<7 dias ap0s o inicio dos sintomas) [13].

O teste de RT-PCR uma técnica especifica e sensivel e que tem um papel muito
importante na diferenciacdo dos quatro sorotipos do virus da dengue. O RT-PCR ¢é altamente
sensivel, sendo capaz de detectar o virus mesmo em estagios muito iniciais da infeccdo, em
alguns casos antes do surgimento dos sintomas. No entanto, € importante ressaltar que a técnica
do RT-PCR pode enfrentar limitagcdes na deteccédo de baixas cargas virais.

Na atualidade, a técnica de amplificacdo genética parcial do genoma do virus por meio
do RT-PCR tem substituido a cultura viral, dada a maior facilidade de execucdo e excelente
precisdo. Uma desvantagem do teste € a necessidade de um laboratério com equipamentos e

pessoal capacitado, o que limita seu uso em paises onde a dengue é endémica [6].
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EPIDEMIOLOGIA DA DENGUE NO RIO GRANDE DO SUL DE 2019 A 2024

Historicamente o Rio Grande do Sul tinha casos importados de dengue, ou seja, 0
individuo se infectava em outro estado ou pais, retornava com a infeccdo e aqui era
diagnosticado. A partir do ano 2007 o estado passou a notificar casos autoctones da infec¢cdo
[14].

Segundo a Portaria de Consolidacao n° 4, de 28 de setembro de 2017, a dengue é uma
infeccdo de notificacdo compulsdria, ou seja, todos 0s casos suspeitos ou confirmados devem ser
obrigatoriamente notificados ao Servi¢o de Vigilancia Epidemioldgica da Secretaria Municipal
de Saude (SMS). Os 6bitos suspeitos pela infeccdo do virus dengue (DENV) também séo de
notificacdo compulséria imediata, a ser realizada em até 24 horas a partir do seu conhecimento,
pelo meio de comunicagdo mais rapido possivel. Posteriormente, os dados devem ser inseridos
no Sistema de Informagéo de Agravos de Notificagdo (SINAN) [15].

O virus da dengue possui quatro sorotipos, Denv-1, Denv-2, Denv-3 e Denv-4, porém
como mostra o grafico 3, o sorotipo predominante no Rio Grande do Sul é o Denv-1, totalizando
1.450 caso de janeiro a setembro de 2024. O sorotipo Denv-3 ndo possui nenhum caso
registrado. No entanto, vale ressaltar que nem todos os casos confirmados é realizada a
identificacdo do sorotipo.

Grafico 3: Casos de dengue no Rio Grande do Sul segundo o sorotipo

Casos de dengue no Rio Grande do Sul segundo
sorotipo
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Fonte: Elaborado pela autora a partir de dados extraidos do DataSUS (2024).

Avaliando o nimero total de casos, segundo o gréafico 4, no ano de 2020 foram 4.006
casos, esse baixo nimero de casos se deve muito ao periodo de pandemia que o Brasil vivenciou.

Onde muitas pessoas deixaram de buscar os servicos de salde e adotaram as medidas
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preventivas para evitar a infecgdo na COVID 19. Isso pode ser atribuido ao fato de que durante a
pandemia as pessoas passaram mais periodos dentro de casa [16]. Em 2022 ou nimero de casos
ja se mostrou expressivo com 67.290 notificagdes, havendo um incremento de aproximadamente
4 vezes mais notificacdes, chegando até um total de 196.088 mil casos de dengue de janeiro a
setembro de 2024 no estado do RGS. Enquanto isso no Rio de Janeiro foi notificado 300.766
casos de dengue de janeiro a novembro de 2024 [12].

Entre as possiveis causas desse aumento no nimero de casos no Rio Grande do Sul,
pode-se citar: falha das medidas de prevencdo, urbanizacdo descontrolada, baixas condigdes
socioecondmicas e principalmente as mudangas climaticas. O fendmeno climético El Nifio que
afetou o Estado no més de maio pode ter contribuido para 0 aumento de casos, uma vez que o

acumulo de agua da chuva e o acimulo de residuos contribuem para a proliferacao do vetor [17].

Gréfico 4: Casos de dengue por ano no Rio Grande do Sul
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Fonte: Elaborado pela autora, a partir de dados extraidos do DataSUS/Tabnet (2024).

Dentre o numero de casos registrados, a faixa etaria predominante dos infectados ¢é de
15 a 59 anos. Como mostra o grafico 5 as taxas tém mostrado que jovens adultos sdo 0s mais

afetados pela dengue.
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Gréfico 5: Casos de dengue no Rio Grande do Sul por faixa etaria
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Fonte: Elaborado pela autora, a partir de dados extraidos do DataSUS/Tabnet (2024).

No ano de 2024 o Rio Grande do Sul registra 0 maior numero de 6bitos ja registrados,
chagando a 281 mortes por dengue de janeiro a setembro, registrando 66 mortes por outras

causas e 142.635 casos de cura, como demonstra o grafico 6.

Graéfico 6: Evolucdo da infeccdo da dengue no Rio Grande do Sul
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Fonte: Elaborado pela autora, a partir de dados extraidos do DataSUS/Tabnet (2024).

Dentre as possiveis causas de 0bito por dengue pode-se citar: 0 ndo reconhecimento dos
sinais de alarme pela populacédo e pelos profissionais de saude; procura tardia do paciente pelo
servico de salde; manejo clinico inadequado; hidratacdo inadequada ou insuficiente; auséncia da
classificacdo de risco para dengue (conforme fluxograma estabelecido pelo Ministério da Salde);
ndo realizacdo de hemograma ou em numero abaixo do indicado na classificacdo de risco;
resultados de hemogramas em tempo inoportuno para auxiliar no manejo e reclassificacdo do

paciente ou o paciente ser liberado antes da obtenc¢éo do resultado [14].
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CONCLUSAO

O estudo realizado permitiu compreender os desafios dessa infeccdo para a saude
publica e a sociedade em geral, compreender os marcadores soroldgicos que alteram no
individuo portador da infeccdo, analisar os testes disponiveis para diagndéstico e avaliar o cenario
atual da dengue no estado do Rio Grande do Sul de 2019 a 2024.

Para combater a situacdo, acdes como vacinacdo, campanhas de conscientizacdo e
reforco na vigilancia sdo importantes. Ainda assim, a prevencao individual e coletiva, como a
eliminacdo de criadouros e o uso de repelentes, continua sendo essencial para reduzir o impacto

da epidemia.
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