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Resumo

Objetivo: descrever a experiéncia e os resultados preliminares do Comité de Investigagio de Obitos por Arboviroses no
Ceard, Brasil, em 2017. Métodos: o Comité investiga e discute todos os casos suspeitos de bitos por arboviroses notificados
pela vigilancia epidemiolégica. Resultados: foram notificados 443 6bitos suspeitos de arboviroses e 220 (49,7%) foram
confirmados; destes, 88,2% por chikungunya e 11,8% por dengue; a mediana de idade dos 6bitos por chikungunya foi mais
elevada, quando comparada a da dengue (77 versus 56 anos), e o tempo de evolugio até o Gbito também foi mais prolongado,
quando comparado ao da dengue (38 versus 12 dias); para o encerramento dos casos, a mediana foi de 54,5 dias; em 2017,
0 Ceard confirmou 80,4% dos Gbitos por chikungunya no Brasil. Concluszo: a andlise dos 6bitos mostrou que o CHIKV foi
o responsédvel pela maior parte dos 6bitos por arboviroses no estado do Ceard, em 2017.
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Introducao

0 cendrio de tripla epidemia por arboviroses na
regido Nordeste do Brasil impde vérios desafios aos
servicos de satide."? Esse cendrio foi construido a partir
do isolamento do virus da dengue (DENV), ainda na
década de 1980, e mais recentemente, com a deteccio
do virus da febre chikungunya (CHKV), em 2014, e do
virus da febre Zika (ZIKV) em 2015.

A circulagio do DENV foi comprovada no Brasil em
1982 e a primeira epidemia ocorreu em 1986-1987,
com 0s primeiros casos graves apés o ano de 1990.+°
No Nordeste, o estado do Ceari se destaca pelo nimero
de casos notificados desde 1986, além do nimero de
casos graves e da elevada letalidade.”®

0 Ministério da Satide do Brasil, diante
da ocorréncia dos primeiros dbitos por

chikungunya e Zika em 2015, adaptou

os protocolos de investigagdo de dbitos
por dengue para investigag¢do de dbitos
por arboviroses.

Durante o segundo semestre de 2014, foram confir-
mados os primeiros casos autoctones de chikungunya
no Brasil, em Oiapoque, estado do Amapd,” apds a
confirmacdo da introdugfio do CHKV na América Cen-
tral, no ano anterior.'>!* No mesmo ano de 2014, esse
virus foi detectado em outros seis estados, e em 2015
disseminou-se para mais de 690 municipios brasilei-
ros.'>" No Cear4, os primeiros casos autictones foram
confirmados em 2015, e, nos anos de 2016 e 2017,
houve a confirmagfo de duas grandes epidemias, com
incidéncias de 320,2/100 mil habitantes e 1.149,2/100
mil hab., respectivamente.*

Em maio de 2015, foi confirmada a transmissio
autdctone do ZIKV no Brasil,'>'>!1° a partir do isolamento
viral em casos suspeitos de dengue.” Posteriormente,
verificou-se sua associacio com casos de microcefalia,"”
logo classificados como sindrome congénita do virus
Zika (SCZ),' com grande impacto para a Satide Piiblica,
principalmente no Nordeste, onde foram notificados
83,6% dos casos no pais, nos anos de 2015 e 2016."”

Mesmo 30 anos depois da deteccio da dengue no
Brasil, a despeito de todos os esfor¢os governamentais
envidados desde entdo, a letalidade por dengue no pais
permanece acima do preconizado, que seria de 1%.%

Por sua vez, antes da epidemia ocorrida nas Ilhas
Reunido, a febre chikungunya nio estivera associada
a elevadas taxas de letalidade;”' porém, publicagdes
recentes tém desafiado a visdo convencional da na-
tureza néo fatal da infec¢do pelo CHIKV.?* Enquanto
manifestacdes graves ou atipicas de infeccdo por
CHIKV chegam a 1%, a taxa de letalidade global dessas
complicagdes pode chegar a 30%.

Passados mais de 30 anos de vigilancia do DENV
no Brasil, em que pesem os avancos constatados, so
a partir de 2016 surgiram evidéncias mais robustas
da existéncia de 6bitos associados 2 dengue que nio
foram detectados pelos servicos de vigilancia passiva.
Em cidades onde h4 servigos de verificacio de 6bito
sensiveis e articulados com equipes de vigilancia e la-
boratérios, essa letalidade chega a triplicar, sugerindo
que, em muitos locais, os 6bitos por dengue podem
estar subestimados.>*

0 Ministério da Satide do Brasil, diante da ocorréncia
dos primeiros 6bitos por chikungunya e Zika em 2015,
adaptou os protocolos de investigacdo de GObitos por
dengue para investigacdo de Obitos por arboviroses."

No ano de 2017, o estado do Cear4 notificou a maior
epidemia de chikungunya no Brasil, com 137.424
(73,9%) casos. Além disso, 80,1% dos Gbitos por
chikungunya ocorridos no pais naquele ano foram
notificados pelo Ceard. Houve também a circulacio de
dengue e Zika no estado, com 24.879 e 2.343 casos
confirmados, respectivamente.

0 presente artigo teve por objetivo descrever a
experiéncia e os resultados preliminares do Comité
de Investigaciio de Obitos por Arboviroses no Cear,
no ano de 2017.

Métodos

Trata-se de um relato de experiéncia da criacio de
um comité de investigacdo de 6bitos, com o objetivo
de investigar todos os Gbitos suspeitos de arbovirus
notificados aos servicos de saide no Geard. Diante do
aumento no nimero de 6bitos suspeitos de arbovirus,
a Secretaria de Satde do Estado do Ceard convocou
um grupo de profissionais e criou um comité multidis-
ciplinar e interinstitucional de investigacdo de obitos
por arbovirus, mediante publicag¢io da Portaria n°
2.099, de 29 de novembro de 2016. O grupo envolve
especialistas das dreas de infectologia, epidemiologia,
patologia, clinica, farmécia, enfermagem, fisioterapia e
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biologia, lotados em setores como vigilancia epidemio-
logica, assisténcia, unidade hospitalar de referéncia
em doengas infecciosas, laboratério de Satide Publica,
universidades e servigo de verificacio de 6bitos.

Esse comité redine-se semanalmente, as tercas-
-feiras, para apresentar e discutir todos os casos sus-
peitos de 6bitos por arbovirus notificados pelo sistema
de vigilancia epidemioldgica do Ceara. Essa notificacdo
pode se realizar por meio do Sistema de Informagio
de Agravos de Notificacdo (Sinan), do Servigo de Ve-
rificagio de Obitos (SVO) ou mesmo de uma unidade
de satide. A convocacio para a reunido semanal é feita
pela secretria do Comité, por mensagem de correio
eletronico (e-mail) enviada a todos os componentes,
informando quais casos deverdo ser discutidos.

0s membros do Comité apresentam as informagdes
disponiveis de cada caso, provenientes das investiga-
coes realizadas em domicilio, ambulatério, hospital
e laboratérios, e pelo SVO quando da realizagio de
necropsia. O caso é apresentado pelo clinico que
conduziu a investigacio e em seguida discutido, com
base nas informacGes disponiveis. Apds essa apresen-
tacdo e discussdo entre os membros do Comité, o caso
pode ser encerrado como descartado para arbovirus,
confirmado para chikungunya, dengue ou Zika, ou
confirmado para outro arbovirus; ou pode ainda per-
manecer em investigacdo, conforme defini¢iio de caso
do Ministério da Satide. Nos casos que permanecem
em investigacdo, recomenda-se a busca de informa-
coes complementares, necessarias para conclusio da
investigacdo e encerramento do caso.

Para diagndstico laboratorial de arbovirus, o Mi-
nistério da Satide recomenda teste de sorologia (teste
rapido e/ou Elisa), NS1, RT-qPCR, isolamento viral,
ou, ainda, exames realizados post mortem, como
imuno-histoquimica. Nesses casos, utiliza-se soro,
sangue ou visceras.

Resultados

Em 2017, foram notificados a Secretaria de Satide
do Ceard 443 obitos suspeitos de arboviroses. Entre
esses obitos notificados, 312 (70,4%) foram suspeitos
de chikungunya e os demais (131;29,6%) de dengue.
Néo houve nenhum 6bito notificado como suspeito
de Zika naquele ano. Entre os 6bitos notificados, 220
(49,7%) foram confirmados, 222 (50,1%) foram
descartados e um (0,3%) permanece em investigacao.

Luciano Pamplona de Gées Cavalcanti e colaboradores

Entre os casos confirmados, 179 (81,4%) foram
por critério laboratorial cujo resultado foi positivo por
pelo menos uma técnica, entre as disponiveis, e os ou-
tros 31 (18,6%), por critério clinico-epidemiolgico.
Entre os 0bitos descartados, as principais causas foram
leptospirose, influenza e meningite bacteriana.

Dos 6bitos notificados para chikungunya, 194
(62,2%) foram confirmados em 29 (15,8%) diferen-
tes municipios. Destaca-se o municipio de Fortaleza,
com 144 (74,2%) dos 6bitos confirmados do estado.
Considerando-se os 6bitos confirmados por chikun-
gunya, 103 (53,1%) ocorreram no sexo masculino,
com mediana de idade de 77 anos (<1 a 105). A
mediana do tempo transcorrido entre o inicio dos
sintomas e a data do 6bito foi de 14 dias, com 75,0%
dos 6bitos evoluindo em até 38 dias (fase pds-aguda
da doenca). O tempo médio para encerramento da
investigacdo dos 6bitos por chikungunya pelo Comité
foi de 81 dias, com mediana de 55 dias (Tabela 1).

Quanto 2 dengue, 26 obitos (19,8%) foram confir-
mados em sete municipios, destacando-se Fortaleza,
com 19 (73,1%) desses obitos. Foram 13 6bitos no
sexo feminino (50,0%), com mediana de idade de
56 anos (<1 a 93). Entre os 6bitos confirmados por
dengue, 2 mediana de tempo de doenca foi de 6 dias,
com até 12 dias para 75,0% dos confirmados. Entre-
tanto, considerando-se as dificuldades da investigaco,
o tempo médio para o encerramento da investigacao
dos 6bitos por dengue foi de 96 dias, com mediana
de 53 dias (Tabela 1).

Os 6bitos em que a suspeita clinica de arboviroses
ocorreu durante a necropsia, notificados pelo Servigo
de Verificacdio de Obitos do Ceard (SVO/CE) como ca-
sos suspeitos de dengue ou chikungunya, apresentaram
resultado laboratorial positivo em amostra de liquor.
Dos confirmados, 27,0% foram positivos no liquor
para Ac IgM e/ou Ag NS1 da dengue. Dos Gbitos con-
firmados como chikungunya, 35,0% foram positivos
no liquor para Ac IgM e/ou RT-gPCR.

Discussao

0Os 6bitos por chikungunya apresentam caracteris-
ticas muito distintas dos dbitos por dengue, quando
considerado o tempo de doenca até o 6bito e a mediana
de idade dos casos. Enquanto as mortes causadas pela
dengue ocorreram, com frequéncia, durante a primei-
ra semana de doenca, esse padrdo ndo se repetiu com
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Tabela 1 - Principais caracteristicas ligadas aos 6bitos analisados pelo Comité de Investigacio de Obitos por

Arboviroses do Ceara, 2017

Obitos investigados em 2017 Dengue Chikungunya Zika
Notificados 131 312 -
Confirmados 26 194 -
Sexo feminino 13 103 -
Mediana de idade (da menor a maior) 56 (<1a93) 77 (<1a105) -
Mediana de tempo de doenca 6 14 -
Mediana de tempo de investigacao 53 55 -

os casos de chikungunya, cuja maior parte dos 6bitos
parece ocorrer durante a fase ps-aguda ou mesmo
cronica da doenca. Isto traz um desafio a mais para
a investigacdo desses dbitos, porque, normalmente, a
infeccio descompensa doencas de base, dificultando a
investigacio para encerramento da real causa do 6bi-
to.2” Também se destaca a idade dos 6bitos: no Ceara,
no caso da dengue, havia uma tendéncia de redugio
naidade dos 6bitos nos dltimos anos,** a0 passo que,
para a chikungunya, 2 maior parte dos Gbitos acometeu
os idosos ou a populacdo com idade mais avangada.

Chama a atencio, ademais, a tendéncia de es-
ses Obitos em idosos serem mais negligenciados,
considerando-se o fato de, dificilmente, os familiares
desses idosos permitirem a realizacdo de necropsias
para confirmagfo da causa. Outro achado interessan-
te foi a comprovacio de infecgdo do sistema nervoso
central, dada a positividade de Ac IgM, Ag e genoma
viral no liquor de diversos desses pacientes com evo-
lugdo fatal. Estudo anterior, realizado com pacientes
encaminhados pelo Servio de Verificacio de Obitos
Dr. Rocha Furtado, o mesmo SVO/CE, mostrou que
para os sorotipos do DENV-2 e DENV-3; circulantes
na época do estudo, a positividade para dengue no
liquor chegou a 48,8%.% No ano de 2017 circulou o
DENV-1, sugerindo a possibilidade de este sorotipo
ter infectado menos o sistema nervoso central do
que os sorotipos anteriormente estudados. Para o
virus chikungunya, estudos anteriores mostraram
manifestacdes neuroldgicas na india e nas Ilhas Reu-
nid0.%% Os resultados da andlise de 6bitos sugerem,
fortemente, que essas arboviroses desempenham
um papel importante na letalidade de pacientes com
infec¢fo do sistema nervoso central.

0 tempo relativamente excessivo para o encerra-
mento de alguns 6bitos deve-se a estrutura precéria

de alguns servicos e a ndo realizacio dos exames de
imuno-histoquimica no estado, evidenciando uma
limitacio importante da vigilancia de 6bitos no Ceard.

Diante desse novo cendrio, as vigilancias tém muita
dificuldade em encerrar os 6bitos por chikungunya,
tendo dividas principalmente nos casos em que ha des-
compensacio das doencas de base, como o diabetes.”
Frequentemente, questdes como se a chikungunya
descompensou as doengas de base que levaram a0
6bito, ou se a doenca evoluiu de forma insatisfatoria,
pela presenca de alguma doenca de base, fazem parte
da discussdo dos casos na rotina do Comité. Outro
aspecto a ser considerado € o excesso de medicacdo
absorvida pelos pacientes com chikungunya, em sua
maioria sem orientacio médica, e se houve algum
tipo de conduta iatrogénica durante o atendimento a
esses pacientes.

0 trabalho do Comité de Investigaco de Obitos por
Arboviroses do Ceard tem demonstrado que as mortes
associadas a infecciio pelo CHIKV ndo sdo elucidadas
pelas autoridades sanitdrias, por diversas razdes,
entre as quais: (i) falhas na assisténcia prestada ao
paciente; (ii) associacdo da chikungunya com a agu-
dizacdo de outras doencas existentes, resultando em
obitos atribuidos exclusivamente as doencas prévias,
por falta de uma investigacdo rigorosa que poderia
classificar a infeccio pelo CHIKV como causa de morte
primdria ou secunddria; (iii) o fato de os casos graves
de chikungunya afetarem pacientes idosos, exigindo
hospitalizacdo de longa permanéncia, facilitando a
ocorréncia de infec¢des hospitalares fatais, raramente
associadas ao quadro infeccioso inicial; e (iv) a ex-
pressio clinica da doenga com sintomas inespecificos
e a ocorréncia de casos com manifestacoes atipicas,
principalmente neuroldgicas (encefalite, meningite),
poderem confundir o diagndstico.*’
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Abstract

Objective: to describe the experience and preliminary
results of the Arbovirus Death Investigation Committee
in Ceard, Brazil, in 2017. Methods: the Committee
investigates and discusses all suspected cases of arbovirus
deaths reported by the epidemiological surveillance
service. Results: a total of 443 suspected arbovirus
deaths were reported, 220 (49.7%) of which were
confirmed; of these, 88.2% were from chikungunya and
11.8% from dengue; the median age of chikungunya
deaths was higher when compared to dengue (77 versus
56 years) and the time until death was also longer when
compared to dengue (38 versus 12 days); median time
Jor case closure was 54.5 days; in 2017 Ceard confirmed
80.4% of chikungunya deaths in Brazil. Conclusion:
The analysis of deaths showed that CHIKV was responsible
Jfor most arboviral deaths in the state of Ceard, in 2017.
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Resumen

Objetivo: describir la experiencia y los resultados
preliminares del Comité de Investigacion de Obitos
por Arbovirus desarrollada en Ceard, Brasil, en 2017.
Métodos: el comité discute los casos sospechosos de
mauertes por arbovirus notificados por la vigilancia
epidemiologica. Resultados: se notificaron 443 obitos
sospechosos y 220 (49,7%) fueron confirmados; de estos,
88,2% por chikungunyay 11,8% por dengue; el promedio
de edad de los fallecimientos por chikungunya fue mds
elevado (77 versus 56 afios) y el tiempo de evolucion
hasta el 6bito mds prolongado, en comparacion con el
dengue (38 versus 12 dias); para el cierre de los casos
el promedio fue de 54,5 dias; en 2017, Ceard confirmo
80,4% de las muertes por chikungunya en Brasil.
Conclusion: El andlisis de muertes mostro que CHIKV fue
responsable de la mayoria de las muertes por arbovirus
en el estado de Ceard, en 2017.

Palabras-clave: Arbovirus; Dengue; Virus Chikungunya;
Vigilancia; Mortalidad.
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