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Introducao

* Doenca viral sistémica autolimitada
* Transmitida por mosquitos

* Grave problema de saude publica em regides
tropicais e subtropicais
— Morbidade elevada e potencial mortalidade

— Absenteismo
— Custos aos servicos de saude






Etiologia

Familia

Flaviviridae

Género Flavivirus Pestivirus Hepacivirus

i l

Dengue Virus da
ebre amarela Hepatite C

v

Arbovirus
(Arthropod borne virus)




Etiologia

* Virus da Dengue

— Flavivirus:
* 60 nm diametro
* Envelopado
 RNA virus de fita simples (+) = 11Kb

* 10 genes
— 3 proteinas Estruturais \};U; i ?:;ﬂﬁdq
— 7 ndo estruturais B

— 4 Sorotipos
— D1,D2, D3, D4




Etiologia

Género flavivirus, familia Flaviviridae
4 sorotipos (1, 2, 3, 4)

Virus RNA de fita simples, polaridade positiva

RNA: 11000 nucleotideos poliproteina
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Transmissao

 Transmitido por artropodes
— Aedes aegypti

— Transmissao por fémeas infectadas
* hematodfagos

— Vivem cerca de 6 a 8 semanas
— Voam num raio de 200m

 Carona em carros, navios e avioes

— Ovos sao viaveis fora da agua por
até 1 ano

Aedes aegypti



Periodo de incubagao
intrinseca=3-15d

Meédia: 5-6d

Viremia=dia-1ao 6

Periodo de incubagao
extrinseca=8-12 d

Reservatorio

Transmissao
Transovariana

—

Ciclo
silvestre

Ciclo
Urbano



Vetores

* Aedes aegypti:
— antropofilia
— habitos diurnos
— urbano e doméstico

— vetor mais importante

* Aedes albopictus:
— habitos rurais e silvestres
— transmissao transovariana

— manutenc¢ao da endemia

Gluber DJ, 1987
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Criadouros do mosquito




Indice de Infestacdo

* E feito por meio de pesquisa larvaria, para conhecer
o grau de infestacao

— Dispersao e densidade do Aedes aegypti.

* Indice de Infestacdo Predial

Imdveis com Aedes X 100
Imodveis inspecionados

* indice de Breteau

Depdsitos com Aedes X 100
Imodveis inspecionados




Levantamento Rapido do Indice de
Infestacao por Aedes aegypti
LIRAa

-------
--------------

Satisfatério:
< 1%
*Menos de uma casa infestada para cada 100 pesquisadas

Alerta :
* 1% a 3,9%:
*De uma a trés casas infestada para cada 100 pesquisadas




Epidemiologia




Epidemiologia

* Ocorrem cerca de 50 a 100 milhdes de infeccdes por
ano

— 100 paises
— América, Africa e Asia

* 20.000 mortes por ano

Global strategy for dengue prevention and control 2012-2020. World Health Organization. 2012.



Paises ou areas sob risco de transmissao de
Dengue

Risco para transmissao
de Dengue

e Alto risco

M Baixo risco :
:] Sem risco ou ndao endémica k =

Simmons,CP, et al. N Eng JMed, 2012




NUmero de casos

Casos de Dengue reportados para OMS
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Epidemiologia

* Grande potencial para expansao
— Dispersao de mosquitos vetores (Aedes aegypti)
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Epidemiologia

* Grande potencial para expansao
— Rapida urbanizacao




Epidemiologia

* Grande potencial para expansao

— Viagens




Epidemiologia
Dengue no Brasil

[] Risco baixo
[ Risco moderado

[ Riscoalto
Hl Risco muito alto
@ Areas com Risco de PR
transmissdo focalizada e ol
- 7

Ministério da Saude. 2011



Dengue no Brasil

Circulante
[ simidentificacdo
[ oenv1

Bl openvie2
Bl oenvies
Bl oenv 4

Bl DEnv12es

Ministério da Saude. 2012



Dengue no Brasil
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Casos de dengue,SEl1a?7

2012 e 2013

70.489 casos 204.650 casos
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Dengue no Brasil

LS(F)M.\TAO PODE
ESQUECER

Casos graves confirmados

Queda de 91% em relacao a 2010

3576 Redugao de 44% em relagao a 2012
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Dengue no Brasil

LS(F)M.\TAO PODE
ESQUECER

V4

Obitos confirmados

Queda de 77% em relacao a 2010
Reducao de 20% em relacdo a 2012
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Dengue no Brasil

Concentragao dos casos

ESQUECER
Oito estados concentram 84,6% dos casos em 2013

Semanasla’7

UF Casos
MS 42.015
MG 35.334
GO 27.376
SP 21.691
R 14.838
PR 12.040
MT 10.765

ES 9.013




Dengue no Brasil
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Imunopatogénese




Epiderme

Epiderme |
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Fisiopatogenia

Sorotipo: (2>3>4>1)
Cepa Sequéncia

Infeccao secundaria
Idade (RN)
Etnia branca?
Genética

Densidade vetorial
Densidade populacional
Intervalo entre epidemias

Guzmdn MG and Kouri G. The Lancet 2002



Fisiopatologia das formas graves

Ac especificos
DEN-1

Primeira N
infecgéo ,,% —
(& —Y =
_ Neutralizacao

do virus

%ﬁ( Memodria

DEN-1

Antibody-Dependent Enhancement E imunolégica
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DEN-2

Receptor
Fc

Ac especificos
contra DEN-1 ligam
se ao DEN-2

Mondcito

Maior penetragao

‘ de virus
AUMENTO DA
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VASCULAR Liberagdo de Linfocito T
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Halstead SB. Rev Infect Dis 1989



Imunopatogenia da Dengue

® @4 Fase critica
@ o o sl AR &
B Permeabilidade
vascular
0 3 4 >7
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Adaptadp de: Simmons,CP, et al. N Eng JMed, 2012



Manifestacoes

Clinicas




Manifestacoes Clinicas

A dengue € uma doenca so.

Febre Dengue Febre hemorragica
indiferenciada classico do dengue

Assintomatica




Individuos sintomaticos

Extravazamento
- -
—
Periodo de
incubacao Fase febril Recuperagao
3 a7dias

0 3 4 7 10 |

14



Manifestacoes Clinicas

 Fase febril
— Inicio abrupto
— Sinais e sintomas:

*Febre

*Mialgia

*Cefaléia

*Dor retroorbitaria
*Manifestacoes
hemorragicas
leves

*Artralgia
*Nauseas
*\VVOmitos

*Rash
*Hepatomegalia









Manifestacoes Clinicas

* Fase de recuperacgao

— Ocorre na maioria dos pacientes sintomaticos
apos a fase febril aguda

— Nos casos com extravasamento capilar
* Maioria autolimitada
* Recuperacao espontanea em 48 a 72 horas
e Rapida recuperacao dos sintomas

* Nos adultos os sintomas podem persistir por algumas
semanas



Manifestacoes Clinicas

 Fase critica

— Minoria dos pacientes
* Criancas e adultos jovens

— Extravazamento capilar:

Dengue hemorragica

*Hemoconcentracgao
*Hipoalbuminemia
*Derrames cavitarios
*Manifestacoes
hemorragicas
*Hipotensao postural

Sindrome do choque
do Dengue

*Hipotensao postural
*Hipotensao arterial
*Choque circulatoério




Sinais de Alerta na Dengue

Dor abdominal intensa e continua

Vomitos persistentes

Hipotensao postural e/ou lipotimia

Sangramento de mucosa ou
hemorragias importantes
(hematémese e/ou melena

Sonoléncia e/ou irritabilidade

Diminuicao da diurese

Diminuicao repentina da
temperatura corporea ou
hipotermia

Aumento repentino do
hemataocrito

Queda abrupta de plaquetas

Desconforto respiratoério

Secretaria de Vigilancia em Saude / MS



Febre Hemorragica do Dengue




Nova classificacao

A partir de janeiro de 2014 o Brasil adotara a nova classificacao
de caso de dengue revisada da Organizacao Mundial de Saude

 dengue
 dengue com sinais de alarme
* dengue grave.



Nova classificacao

Dengue
— Nausea, vomitos
— Exantema
— Mialgias, artralgia
— Cefaleia, dor retroorbital
— Petéquias ou prova do laco positiva
— Leucopenia



Nova classificacao

Dengue com sinais de alarme

dor abdominal letargia ou irritabilidade

vomitos persistentes hipotensao postural
derrames cavitarios hepatomegalia

sangramento de mucosas aumento do hematocrito



Nova classificacao

Dengue grave

— Choque
— sangramento grave
— comprometimento grave de 6rgaos



Diagndstico Diferencial

Inluenza

Mononucleose
infecciosa

Hepatite viral aguda
Leptospirose
Sarampo

Rubeéola
Parvovirose
Escarlatina

Febre amarela
Malaria
Meningococcemias
Sepse
Hantavirose
Rigquetsioses

Sindromes purpuricas

(Henoch Schonleine, Kawasaki,
purpura auto-imune)



Diagndstico Complementar

* Prova do laco:

5’ PAM. Observar
petéquias 2,5 cm?
Se> 20 petéquias = +




Diagndstico Complementar

* Hemograma

— Na dengue classica:

* Leucopenia (GB entre 2.000 e 4.000)
* Plaquetopenia (PLQ entre 100.000 e 150.000)

— Febre hemorragica da dengue:
* Leucopenia (GB entre 2.000 e 4.000)
* Plaguetopenia (PLQ < 100.000)

 Hemoconcentracao (elevacao hematdécrito > 20%)



Diagndstico Complementar

* Exames radiologicos

— Estudos radiologicos de torax ou a US abdominal podem
apresentar ascite ou derrame pleural




Diagnodstico Etiologico

I IgG (infeccao
primaria )

IgM

IgG (infeccao secundaria ) >

ot —

Dias de doenca

Adaptadp de: Simmons,CP, et al. N Eng JMed, 2012



Diagnodstico Etiologico

- PCR - MAC-Elisa (IgM)

- Melhor S, se colhido precoce Pesquisa de - S = 90% (ap6s 5 dias sintomas)

- Diagndstico rapido e precoce anticorpos - Método usado como rotina
- Custos ainda elevados para
utilizar em larga escala

Diagnostico
de Dengue Isolamento viral

» Deteccdo NS1

- Boa positividade na maior * Colher até 5 dias de doenca

parte da evolugao da doenga » Alta especificidade

- Permite diagndstico rapido e » Elevado custo e complexidade
precoce e com bons custos




Estadiamento clinico
e Conduta




Principios gerais do tratamento

* N3o ha droga antiviral efetiva

 Tratamento de suporte
— Reposicao adequada de fluidos

— Tratamento domiciliar x Hospitalar

* |dentificacao precoce dos casos graves e com potencial
de gravidade



Terapéutica

* Antitérmicos e analgésicos

— Dipirona, paracetamol, paracetamol+codeina se dor intensa.
— Evitar AINES e SALICILATOS

* Anti-eméticos
— Metoclopramida, bromoprida, dimenidrinato, alizaprida

* Anti-pruriginosos

— Dexclorfeniramina, cetirizina, loratadina, hidroxizine



Estadiamento clinico

Classificacao de risco de acordo com os sinais e sintomas

B Azul: Grupo A - atendimento de acordo com o horario de chegada
I Verde: Grupo B - prioridade nao-urgente
Amarelo: Grupo C — urgéncia, atendimento o mais rapido possivel

B Vermelho: Grupo D — emergéncia, paciente com necessidade de atendimento imediato

Secretaria de Vigilancia em Saude / MS



Estadiamento clinico

1. Quadro clinico compativel com Dengue

2. Auséncia de sinais alarme

3. Prova do laco negativo e auséncia de
manifestacdes hemorragicas espontaneas

4. Sem comorbidades, grupo de risco ou condicoes
clinicas especiais



Estadiamento clinico

1. Quadro clinico compativel com Dengue

2. Auséncia de sinais alarme

3. Prova do laco positiva ou petéquias

4. Condicoes clinicas especiais e/ou de risco social
ou comorbidades



Estadiamento clinico

Grupo C

1. Quadro clinico compativel com Dengue
2. Presenca de algum sinal de alarme

3. Manifestacoes hemorragicas presentes ou
ausentes



Estadiamento clinico




Suspeita de Dengue
Febre com duragao maxima de 07 dias mais pelo menos dois sintomas (cefaléia, dor retrorbitaria, exantema, prostragao, mialgia, artralgia).
Pesquisar data de inicio de sintomas / Histéria epidemioldgica compativel
*#¥ Notificar todo caso suspeito de dengue

|
Tem Sinal de Alarme e/ou Sinal de Choque?

Sinais de Alarme Sinais de Choque
* Dor abdominal intensa e continua  ® Sonoléncia e/ou irritabilidade
* Vomitos persistentes ¢ Diminuicao da diurese o Hipotansio artarial o Pubio ripido e fin
SRR P,osmn' Lz s . o ¢ Pressao arterial convergente * Enchimento capilar lento
* Hepatomegalia dolorosa * Aumento repentino de hematocrito (PA diferencial < 20 mmHg) (> 2 segundos)
* Sangramento de mucosas * Queda abrupta de plaquetas * Choque

* Hemorragia importantes * Desconforto respiratorio
{hematémese e/ou melena)

NAO

|

Pesquisar sangramento de pele espontineo, Prova do
Laco +, condicao clinica especial, risco social ou comorbidades

NAO

e —

Sem sangramento espontineo ou
induzido (prova do lago negativa), sem
sinais de alarme, sem condicao especial,
sem risco social e sem comorbidades

I .
Iniciar hidrataco dos pacientes de imediato de acordo com a dlassificagdo, enquanto aguarda exames laboratoriais. Hidratacao oral para pacientes do GrupoA e B enquanto aguarda avaliagao médica.

I 1
Acompanhamento
Ambulatorial

Fonte: SAS/MS



Prevencao e

Controle




Prevencao e Controle

* Combate ao vetor:
— Reservatorios de agua;
— Larvicidas;
— Borrifacao para forma alada;
— Armadilhas para ovos e larvas




Prevencao e Controle

* Vacina
— Necessidade de uma que seja tetravalente
— Estudos em andamento

e ChimeriVax (Sanofi Pasteur)







