Fabio Gaudenzi de Faria
Médico Infectologista
Diretoria de Vigilancia Epidemioldgica— SES/SC



Fatores Macrodeterminantes
das Epidemias de Dengue

AMBIENTE FISICO

Hospedeir

AMBIENTE SOCIAL



Fatores Macrodeterminantes
das Epidemias de Dengue

AMBIENTE FISICO Latitude 35° N a 35° S

Altitude: < 2200 m

Hospedeir( Virus
\

N

\Vetores

Temperatura: 1:80° C

Umidade relativa:
moderada a alta

Regime de chuvas

Mudancas climaticas



Fatores Macrodeterminantes
das Epidemias de Dengue

Densidade da Populacéo
Mobilidade da Populaganigracdo, turismo, outras viag

Urbanizacéo néo planejada (favelas)

Armazenamento inadequado de agua

- agua armazenada em casa > 7 dias
- auséncia de agua corrente
- recipientes em mal estado de conservacao

Coleta inadequada de residuos solidos

Hospedeirc Virus

Estado soci@econdmico

AMBIENTE SOCIAL

Antecedentes da doenca

Imunidade de grupo

Populacao susceptivel
Conhecimentos, habitos e costumes
Escolaridade

Participacao social

Qualidade e equidade do

Sistema de Saude
Publica



GENOME STRUCTURE
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Flavivirus family

Flaviviridae
Dengue complex (Deny)
Enveloped viruses

Dengue Viruses



Marcadores Soroldgicos na Infeccéo pelo Virus da Dengue
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Como Enfrentamos o Diagnostico de

Dengue Hoje? _
Isolamento Viral

Deteccao
Sorologia de
Antigeno
Deteccao
Genomica
Quadro Dados

Clinico Epidemiologicos
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A RESPOSTA IMUNOLOGICA NA INFECCAO
PELO VIRUS DA DENGUE PODE SER

PROTETORA

E CONDUZIR A CURA, OU

E CONDUZIR A COMPLICACOES E MORTE.

Rothman AL. J Clin Invest, 2004
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HIPOTESES SOBRE A PATOGENIA DA FHD

A desregulacao da resposta
Imunologica do hospedeiro, do
tipo transitoria:

- superproducao de citoquinas

- troca da respostatipo T 1 paraa
respostatipo T .2,e

- Inversao da relacao CD4/CDS8



O MICROAMBIENTE DE CITOCINAS
CONSTITUI UM DOS FATORES MAIS
IMPORTANTE NA INDUCAO DE UMA
RESPOSTA IMUNE E NA SUA DIRECAC
PARA T.1 OU T.2.

Cardier JE et al, 2005
Talabera D et al, 2004
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HIPOTESES SOBRE A PATOGENIA DA FHD

A patogenicidade do virus
(Rosen).

CARGA VIRAL
VIRULENCIA DA CEPA
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HIPOTESES SOBRE A PATOGENIA DA FHD

Imuno-amplificacao da Infeccao ou
amplificacao dependente de anticorpos

- A teoria sequencial por infeccdo secundaria (Halstead)

- Por sustancias biologicamente ativas (bacterianas ou
parasitarias) que podem aumentar replicacédo do VD e
produzir quantidades significativas de virus (Hotta).



Outras caracteristicas do
hospedeiro sao também
Importantes, em particular
as



EXTRAVAZAMENTO DE LIQUIDOS
ATRAVES DE ENDOTELIOS

SANGRAMENTOS, TROMBOCITOPENIA
E OUTRAS ALTERACOES HEMATOLOGICAS

DANO HEPATICO E MIOCARDICO

ALTERACAO DO SISTEMA NERVOSO CENTRAL
DANO A LINFOCITOS E ORGAOS LINFOIDES
ALTERACAO RENAL?



A) ACAO DIRETA DO VIRUS

B) ACAO DE ANTICORPOS, diretamente ou
mediante ativacao do COMPLEMENTO

C) ACAO DE LINFOCITOS T CITOTOXICOS
D) ACAO DE CITOCINAS e outros mediadores



A NA
DENGUEE RESULTADE LISE
DE PLAQUETASNA PERIFERIA
POR UM FENOMENO IMUNO-

MEDIADQ

Oishi K et al, J Med Virol, 2003
Saito M et al, Clin Exp Immunol, 2004



Nao existe diferenca estatisticamente significativa
na incidéncia de sangramentos em pacientes com
dengue e trombocitopenia em relacao aos nao
trombocitopénicos.

A  trombocitopenia
Plaguetas (mil x mA)

progresiva é melhor
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500 contagens plaquetarias em 200 criangas com FHD/SCD



VIRUS ANTICORPOS

morte celular Acéo ativagéo do
por cruzada COMPLEMENTO
APOPTOSE
proteinas anafilatoxinas

do hospedeiro

endotélio - plaquetas
figado - medula 0ssea

ganglios linfaticos - baco
coracao - céerebro - pulmao

MONOCITO

LINFOCITOT
CITOTOXICO

Inducéo
o[
APOPTOSE

CITOCINAS



DEN GUE

FEBRE FEBRE HEMORRAGICA
DENGUE DENGUE

Com Com

ou Sangramentos ou Choque (SCD)



Dengue
SUBCLINICA Febre clasico




PARASER CASODE FHD NAO BASTATER
EXTRAVAZAMENTME PLASMASEM QUE
ESTESEJA

CLINIGANENTE IMPORTANTE




A Sintomas Inespecificos: apatia,
sonoléncia, recusa da alimentacao,
vomitos, diarréia ou fezes amolecidas

A Menores de 2 anos: cefaléia, mialgias e
artralgias podem manifestar-se por choro
persistente, adinamia e irritabilidade,
geralmente com auséncia de
manifestacoes respiratorias, podendo
confundir com outros quadros infecciosos
febris



A Doencas cronicas associadas: hipertensio
arterial, diabetes mellitus, DPOC, doencas
hematoldgicas cronicas (principalmente
anemia falciforme), doenca renal cronica,
doenca grave do sistema cardiovascular,
doenca acidopéptica, doencas auto-imunes,
asma, dermatite atopica

A Gestacéo
A Aids?



MINISTERIO DA SAUDE

DENGUE

diagnostico e
manejo clinico

adulto e crianca

www.dive.sc.gov.br

www.saude.gov.br/svs



Classificacao de risoo de acordo com os sinais e sintomas

Bl Al Grupo A - atendimento de acordo com o horano de chegada
I ‘Verde: Grupo B - pricvidade ndo-urgente
Amarelo: Grupo € — urgéncia, atendimento o mais rapido possivel
B vVermelhoo Grupo D - emergéncia, paciente com necessidade de atendimento imediato




Classificacao de Risco e Manejo do paciente

Suspeita de Dengue
Febre com duragio maxima de 07 dias mais pelo menos dois sintomas (cefaléia, dor retrorbitaria, exantema, prostracao, mialgia, artralgia).
Pesquisar dota de inicio de sintomas / Histdrio epidemiolégico compativel
*** Notificar todo caso suspeito de dengue

|
Tem Sinal de Alarme efou Sinal de Choque?

Sinais de Alarme Sinais de Choque

* Dor abdominal intensa e continua  * Sonoléncia efou irritabilidade

* Vomitos persistentes * Diminuigio da diurese oH nsio arterial « Pulso ripido e fino

B T L , # Pressao arterial convergente * Enchimento capilar lento

# Hepatomegalia delorosa * Aumento repentine de hematderito {PA diferencial < 20 mmHg) (> 2 segundes)

* Sangramento de mucosas * Queda abrupta de plaquetas * Chogue

* Hemorragia importantes # Desconforto respiratorio

(hematémese &fou melena)
NAO hd SIM
J | |

 J v

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

Pesquisar Sinal de Alarme Pesquisar Sinal de Choque

5IM

NAO

Grupo C

Presenga de algum sinal de
alarme. Manifestagio
hemorrigica presente ou

Com sinais de choque. Desconforto
respiratdrio; hemorragia grave; disfuncio
grave de orgaos. Manifestagio hemorrigica

Com sangramento de pele espontinec
ou induzide (prova do lago +), ou
condigdo clinica especial ou risco social

Sem sangramento espontines ou

induzido (prava do lago negativa), sem
sinais de alarme, sem condigio especial,

sem risco soclal & sem comorblidades eu comarbidades e sem sinal de alarme. ausente Presente ou ausente.
| 1 1 I
Iniciar hidratacio dos pacientes de imediato de acordo com a dassificaciio, enquanto aguarda exames laboratoriais. Hidratagio oral para pacientes do Grupo A e B enquanto aguarda avaliagio médica.
I I I |
Acompanhamento Acompanhamento Acompanhamento hamento
; Em observagdo até Leite de internagie por um
Ambulatorial P
T resultada de exames periode minimo de 48h Leito de “H;Ph' intensiva
L] L




Sinais de alarme na dengue

a) dor abdominal intensa e continua;

b} vomitos persistentes;

) hipotensdo postural efou lpotimia;

d} hepatomegalia dolorosa;

e} sangramento de mucosa ou hemorragias importantes (hematémese &'ou melena);
fi sonoléncia efou imitabilidade;

gl dirminuicdo da diurese;

h) diminuigdo repenting da temperatura corporea ou hipotermia;
Il aumento repenting do hematocrito;

|} queda abrupta de plaguetas;

[} desconforto respiratono.




Flgura 2. Fluxograma de atendimento do paclenie Grupo & - Azul

Grupo A - Azul

Atendimento em Unidade de Atengéo Priméria de Sadde

Avaliagao clinica
e laboratorial *

I 9

L J

Sem alteragio Com alteragao

Tratamerto em domicilio

Hidratagao oral Tratar como
Orientagio dos sinais de alarme Grupo B

Retomno & Unidade de
Atengao Primaria de Sadde,
se possivel diario ou ao
menos no 17 dia do desapare-
cimento da febre

Com alteragao

*Grupo Espaclal
Considerarz= GIUpo Espaclal tode paciernts com aispeita de dengue que 3= enquadre nas ssquintes situagées:
criarges menores de 15 anos, gestantes, adultos maiorss de 80 ancs & pacientes com comorbidade.

Para esse grupo, € mandaténa a realizacio do hermograma completo com contagem de plaguetas, mesmo
sam sangramentos 2 sinaiz d= slarme. Para oz demaiz pacientss, a reslizacio do sxame & recomend fval.




Figura 3. Fluxograma de atendimento do paciente Grupo B - Verde

Grupo B - Verde

Unidades de Atencdo Secundaria em Saude
com leitos de observacao

Hidratacao Oral ou Venosa
supervisionada

Realizacdo do hemograma

Y

Com melhora - Avaliacao clirr\lca € - Sem melhora
laboratorial
L L4
Tratar como Grupo A |= Com melhora - Manter H?
e ohservacio

Y

Sem melhora

l

Tratar como

Grupo C



Figura 4. Fluxograma de atendimento do paciente Grupo € - Amarelo

Hidratacao Venosa
vigorosa imediata

'

Avaliacdo clinica e
Com melhora - 5a . - Sem melhora
laboratorial

l ,.

Hidratacao
de Manutencao

f 1

- Com melhora Expansao até 3 vezes

Sem melhora

l

Tratar como

Grupo D



Figura 5. Fluxograma de atendimento do paciente Grupo D — Vermealho

Grupo D - Vermelho

Unidades de Atencao Terciaria em Satude com
leitos em Unidade de Terapia Intensiva

Hidratacao Venosa imediata (Expansao)
Realizacao de exames laboratoriais

l

Com melhora

Tratar com
Grupo C

Sem melhora

l

Avaliacao {Ilr_nca -
laboratorial
-~ Com melhora -

Cuidados em UTI




Indicacdes para internacao hospitalar

a) Presenca de sinais de alarme.
b} Recusa na ingestao de alimentos e liguidos.

c) Comprometimento respiratorio: dor toricica, dificuldade respiratéria, dimi-
nuicio do murmdario vesicular ou outros sinais de gravidade.

d} Plaguetas <20.000/mm3, independentemente de manifestacoes hemorrigicas.
e} Impossibilidade de seguimento ou retorno i unidade de satde.

{) Co-morbidades descompensadas como diabetes mellitus, hipertensao arte-
rial, insuficiéncia cardiaca, uso de dicumarinicos, crise asmitica etc.

g) Outras situacoes a critério clinico.



Criterios de alta hospitalar

(s pacientes precisam preencher todos os seis critérios a seguir:
« estabilizacio hemodinimica durante 48 horas;
« auséncia de febre por 48 horas;
« melhora visivel do quadro clinico;
« hematocrito normal e estdvel por 24 horas;
« plaquetas em elevacio e acima de 50.000/mm?.
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