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RESUMO

Objetivo: verificar e expor o panorama atual dessa doenca endémica no Brasil com
atualizagbes que visam corroborar a uma maior compreensao da Dengue para posterior
elaboracdo de estratégias de salde publica mais efetivas. Resultados: Pacientes com
idades inferiores a 10 anos e superiores a 60 anos, apresentam maiores riscos de
hospitalizacdo e mortalidade por dengue. As comorbidades que apresentam maiores
riscos para internacfes hospitalares sdo: hipertensdao arterial, insuficiéncia cardiaca
congestiva, doencas pulmonares, doenca renal cronica, diabetes, sindrome metabdlica,
obesidade, acidente vascular enceféalico, imunossupressdo. Conclusoes: Os pacientes que
apresentam tais condicbes devem ser monitorados, de forma a identificar precocemente
qualquer indicio de suporte, por meio da internagdo hospitalar.

Palavras-Chave: Comorbidade. Dengue. Internagao hospitalar.

ABSTRACT

Objective: verify and present the current panorama of this endemic disease in Brazil with
updates that aim to support a greater understanding of Dengue for the subsequent
development of more effective public health strategies. Results: Patients under 10 years
of age and over 60 years of age have a higher risk of hospitalization and mortality due to
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dengue. The comorbidities that present the greatest risks for hospital admissions are high
blood pressure, congestive heart failure, lung diseases, chronic kidney disease, diabetes,
metabolic syndrome, obesity, stroke, immunosuppression. Conclusions: Patients who
present such conditions should be monitored, in order to identify any signs of support early,
through hospital admission.

Keywords: Comorbidity. Dengue. Hospital internment.

1 Introducao

A dengue é uma arbovirose causada pelo virus da dengue (DENV) pertencente a
familia Flaviviridae. Quatro sorotipos antigenos e geneticamente distintos do DENV
(DENV1-4) tém sido descritos como circulantes em todo o mundo, sendo causadores de
infeccbes humanas (TSHETEN., 2021). A infeccdo apresenta um amplo espectro de
manifestagGes clinicas, desde infecgdes assintomaticas até quadros graves, com risco de
morte, como no caso da Sindrome do Choque da Dengue. Segundo dados do DATASUS, o
Brasil notificou cerca de 1,5 milhdo de casos de dengue em 2019. Na suspeita de dengue,
a confirmagdo diagndstica pode ser por uma variedade de métodos: detecgdo anticorpos
anti-DENV, do antigeno da proteina ndo estrutural 1 (NS1) ou do acido nucleico especifico
para DENV. A confirmacdo do diagndstico de dengue é util para definir o cuidado clinico de
suporte, particularmente para casos atipicos, e reduzir a necessidade de investigagoes e
tratamentos dispendiosos para diagndsticos alternativos (RAAFAT., 2019).

A classificacao de casos de dengue da OMS de 2009 categorizou a dengue em:
dengue sem sinais de alerta, dengue com sinais de alerta e dengue grave. Tal classificagao
tem sido utilizada no Brasil desde 2014. A rapida identificacdo desses casos, seguida de
manejo adequado, é crucial para melhorar o progndstico clinico. Ademais, identificar se
existem fatores predisponentes a um pior prognédstico (dengue grave) torna-se essencial
para um manejo clinico precoce efetivo, mitigar a necessidade de internagdes hospitalares,
eventos graves e 0Obito.

O presente estudo visa verificar e expor o panorama atual dessa doenca endémica
no Brasil com atualizagdes que visam corroborar a uma maior compreensao da Dengue para
posterior elaboracdo de estratégias de saude publica mais efetivas. Além disso, objetiva-
se também propiciar melhores evidéncias se, de fato, existe correlagdo entre comorbidades

e necessidade de internagao hospitalar por dengue.

2 Desenvolvimento

A busca por literatura foi conduzida no repositorio PubMed Central, utilizando

combinagbes de descritores junto ao operador booleano "AND": (Dengue) AND
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(comorbidity) AND (hospitalization). Inicialmente, foram identificados 163 artigos, que
foram submetidos a critérios de selecao. A inclusdo abrangeu artigos publicados entre 2018
e 2023, abordando temas pertinentes a pesquisa, e enquadrados em categorias como
estudos observacionais, ensaios clinicos, revisbes bibliograficas narrativas, revisoes
sistematicas e meta-analises, e estudos de coorte, todos disponibilizados na integra. Os
artigos duplicados, resumos, aqueles ndo diretamente relacionados ao escopo do estudo e
0s que nao satisfizeram os critérios de inclusdo foram excluidos. O estudo final incorporou
18 artigos para analise/estruturacdo da presente pesquisa de revisao.

De acordo com as diretrizes da OMS para dengue de 2009, a dengue grave definida
como dengue com uma ou mais das seguintes condicdes: vazamento de plasma levando a
choque e/ou acumulo de liquidos no terceiro espago, propiciando a dificuldade respiratéria;
sangramento profuso; e comprometimento grave de 6rgdos. Os sinais de alerta sdo dor
abdominal, vomitos persistentes, sobrecarga de liquidos, sangramento de mucosas,
letargia ou inquietacdo, hepatomegalia e aumento do hematocrito em conjunto com uma
rapida diminuicdo de plaquetas.

Pacientes com idades inferiores a 10 anos e superiores a 60 anos, apresentam
maiores riscos de hospitalizacao e mortalidade por dengue. As comorbidades que
apresentam maiores riscos para internacdes hospitalares sao: hipertensao arterial,
insuficiéncia cardiaca congestiva, doencas pulmonares, doenca renal crénica, diabetes,
sindrome metabdlica, obesidade, acidente vascular encefalico, imunossupressao. Ademais,
a gravidez é uma condicdo que aumenta os riscos de internacdo. Para mortalidade, as
comorbidades mais comuns sdo diabetes, doengas pulmonares, doencas cardiacas,
doenca renal crbnica e gravidez. Pacientes que apresentam dengue leve e alguma
comorbidade, apresentam maiores riscos de complicagdes, por isso, faz-se necessario
avaliagOes cuidadosas, de modo a detectar precocemente indicadores de piores desfechos
(FONSECA-PORTILLA ET AL., 2021).

Os mecanismos fisiopatoldgicos decorrentes do risco aumentado de dengue grave
e diabetes ainda ndo foram completamente esclarecidos. Todavia, a diabetes é uma doenga
com estado inflamatorio permanente e que altera a permeabilidade endotelial dos vasos
sanguineos, tendo danos micro e macrovasculares que comprometem a circulagdo, o que
impacta no aumento do acumulo de liquido no terceiro espaco na dengue grave,
propiciando a evolucao para choque grave (DANDONA ET AL., 2004; HSUEH ET AL., 2004).
Pacientes que possuem controles glicEmicos com metformina apresentam menores riscos
para essas manifestagbes (HTUN ET AL., 2018). A doenca renal cronica apresenta um risco
ao paciente que adquire a dengue grave, visto que ela pode causar lesdo renal aguda pelo
choque hemorragico, rabdomidlise e glomerulonefrite, que podem ser incitados pelo virus.
Dessa forma, pacientes com doenga renal cronica sdo mais propensos aos danos renais
(MALLHI ET AL., 2017B; THOMAS ET AL., 2019).
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A hipertensédo arterial (HAS) é uma das comorbidades mais prevalentes entre os
pacientes com dengue grave. Ha algumas explicagbes plausiveis para associagdo entre a
hipertensdo e a dengue grave, embora todos os mecanismos ainda ndo estejam
completamente esclarecidos. Tanto a HAS quanto a infeccao por DENV envolvem ativacao
do sistema imunoldgico e os receptores imunes inatos impulsionam a ativacao imunoldgica
e a doenga do virus.

A hipertensdao também é uma condicdo proé-inflamatéria que tem aumento
significativo da interleucina-6, proteina C reativa em individuos hipertensos, que pode
evoluir com disfuncdes do endotélio vascular, o que pode propiciar em dengue grave (NG,
WEI YAO ET AL., 2022). A obesidade predispde a outras comorbidades, o que aponta
desfechos negativos na dengue grave. Ha indicios que a obesidade pode exacerbar a
tendéncia ao sangramento e ao acumulo de liquido no terceiro espaco, devido a disfungao
endotelial e reducdo do 6xido nitrico. A obesidade regula negativamente a proteina quinase
ativada por adenosina de monofosfato sob condicées de sobrepeso e inflamagdo cronica
(CHIU, YU-YAO, ET AL., 2023).

O virus da dengue também regula negativamente a proteina quinase ativada por
adenosina de monofosfato, para aumentar a quantidade de lipideos disponiveis para a
formacdo do envelope viral durante a infeccao (CHIU, YU-YAOQ, ET AL., 2022). Em conjunto,
estes resultados sugerem que a obesidade pode facilitar a replicagcao do DENV, predispondo
a perdas plasmaticas mais graves. Ademais, o aumento de inflamagdo causa niveis
elevados de proteina C reativa sérica, diminuindo a producgdo de 6xido nitrico e a perda da
funcdo vasomotora. Tais mecanismos predispdem pessoas obesas a disfungcdo endotelial
dos vasos e exacerbam a gravidade da dengue.

Criangas com menos de 10 anos possuem risco aumentado de complicacdes devido
a fragilidade vascular e a reducdo da perfusdo capilar, o que predispde a extravasamento
plasmatico, hemoconcentragcdo e trombocitopenia, propiciando em hipovolemia (LOVERA
et al., 2016). Tais parametros representam um estado hemodindmico comprometido, o
que pode refletir em marcadores laboratoriais de dengue grave (DHOCHAK et al., 2019).
A hipovolemia, quando ndao manejada adequadamente, acarreta a disfungcao multipla de
orgaos, predispondo a maior suscetibilidade de hospitalizacdo e mortalidade.

Embora ndo se tenha compreensao completa entre a associagdao da dengue grave
e gravidez, sabe-se que a dengue sintomatica tem sido relacionada a maiores chances de
parto prematuro, baixo peso ao nascer e aumento da mortalidade materna (FRIEDMAN ET
AL., 2014). Tais condigcbes podem ser decorrentes de alteragbes inflamatorias e
hemodinamicas que o virus pode predispor, resultando em hipdxia, nutricdo fetal limitada
e aumento da apoptose trofoblastica, causando restrigdo do crescimento fetal. Ademais, o
aumento das citocinas proé-inflamatérias na dengue podem estimular as contragoes
uterinas, culminando em parto prematuro (PAIXAO ET AL., 2016; RIBEIRO ET AL., 2017).
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Vale ressaltar que as alteracGes fisioldgicas na gravidez, como a hemoconcentracdo,
podem gerar incertezas na distingao entre dengue grave e condigbes obstétricas comuns
(PAIXAO ET AL., 2018).

3 Conclusao

A anadlise indica varios fatores de risco, tendo como principais, a idade jovem e
avancada, diabetes, hipertensdo arterial, doenga renal crOGnica e gravidez. Os pacientes
gue apresentam tais condicbes devem ser monitorados, de forma a identificar
precocemente qualquer indicio de suporte, por meio da internagao hospitalar.

Ademais, as doencgas cronicas exacerbam o curso da dengue, resultando em maior
frequéncia de hospitalizagdo, maior necessidade de cuidados na UTI e maior risco de
desfechos adversos e fatais. Dessa forma, faz-se necessario o desenvolvimento de novas
ferramentas baseadas nos fatores e caracteristicas de riscos para a dengue grave, de modo
a diminuir a sua mortalidade, diminuir o tempo entre a abordagem inicial e os cuidados de

suporte necessarios.
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