Mortalidade materna e incidéncia de dengue na
Regido Sudeste do Brasil: estudo ecolégico no
periodo 2001-2005

Maternal mortality and impact of dengue in
Southeast Brazil: an ecological study,

2001-2005

I Escola Nacional de Satide
Piiblica Sergio Arouca,
Fundagao Oswaldo Cruz, Rio
de Janeiro, Brasil.

2 Superintendéncia de
Vigilancia em Satide,
Secretaria Municipal de
Satide e Defesa Civil do Rio
de Janeiro, Rio de Janeiro,
Brasil.

Correspondéncia

A. K. M. Mota

Escola Nacional de Satide
Publica Sergio Arouca,
Fundagao Oswaldo Cruz.
Rua Leopoldo Bulhoes 1480,
sala 821, Rio de Janeiro, R]
21041-210, Brasil.
annekarinmm@gmail.com

Abstract

The aim of this study was to explore the distribu-
tion of reproductive outcomes following dengue
virus infection during pregnancy (2001-2005). An
ecological epidemiological study was conducted
in all counties with more than 80,000 inhabit-
ants in Southeast Brazil. The study explored the
correlation between dengue incidence rates in
women 15-39 years of age and selected mortal-
ity indicators (maternal, fetal, perinatal, neona-
tal, early neonatal, and infant) in these coun-
ties, and Spearman correlation coefficients were
calculated. A positive correlation was observed
between median dengue incidence in women 15-
39 years of age and median maternal mortality
(r=0.88;, 95%CI: 0.51; 1.00), with a determina-
tion coefficient R2 = 0.78. The correlation between
dengue incidence in childbearing-age women
and reproductive outcomes in Southeast Brazil
suggests that dengue infection during pregnancy
can negatively impact its outcome and increase
maternal mortality.
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Introducao

A Organizacdo Mundial da Satide (OMS) estima
que ocorram anualmente cerca de 50 a 100 mi-
IhGes de casos de dengue em todo o mundo. Esta
estimativa inclui quinhentos mil casos de febre
hemorragica por dengue (FHD) e pelo menos 22
mil mortes. Adicionalmente, cerca de 2,5 bilhdes
de pessoas, ou seja, 40% da populacdao mundial,
estao sobrisco de contrair adoenga porque vivem
em paises endémicos 1.2. Devido a esse cendrio, a
dengue tornou-se uma preocupacao internacio-
nal para a satide publica, com implica¢cdes para a
seguranca de saude, por se tratar de uma doenca
que pode propagar uma epidemia para além das
fronteiras nacionais !.

Os adultos jovens tém sido os mais atingidos
pela dengue desde a introducao do virus no pa-
is 3. Em alguns surtos, um excesso de casos foi
descrito em mulheres adultas e pré-escolares 4.
Nos tltimos anos, tem sido descrita uma elevacao
no nimero de casos em criancas, no Brasil e em
outros paises 3,5. Assim, o risco de infeccdo pelo
virus da dengue durante a gestacao deve ser leva-
do em consideracao, principalmente nos paises
endémicos, uma vez que hd possibilidade de au-
mento de sua ocorréncia nas maiores epidemias.

Apesar de as implicacoes da dengue na evolu-
¢ao da gravidez terem sido pouco estudadas 6,78,
alguns fatores, descritos por alguns estudos, tém
contribuido para a identificacdo de desfechos
adversos ocorridos na satde das gestantes e dos
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conceptos. O préprio estado de relativa imunos-
supressdao materna, o que € fisiolégico da gesta-
¢do, poderia determinar o desencadeamento de
infeccOes mais graves nas gestantes e também
maior susceptibilidade fetal a infeccao congéni-
ta 1,59. Algumas manifestacgoes clinicas da den-
gue, como, principalmente, a trombocitopenia, o
aumento da permeabilidade vascular e os distur-
bios da coagulacdo, poderiam trazer sérias con-
sequéncias para a gestante e para o concepto 7.
Adicionalmente, o periodo gestacional em que a
infec¢do ocorre também poderia ter influéncia
sobre o desfecho observado 7. Portanto, alguns
desfechos adversos parecem estar associados
com aquela exposicao viral.

A dengue grave durante a gestagao tem sido
descrita como causa de 6bitos materno, fetal e
perinatal 10,11,12,13,14, Alguns autores tém relata-
do as complica¢des hemorragicas ocorridas du-
rante ou apds o parto, as quais parecem ser mais
comumente observadas quando a infeccdo pela
doenca ocorre proximo ao parto 6,13,14,15, Além
disso, a dengue pode predispor ou potencializar
hemorragias em gestantes de alto risco 16, e o
parto prematuro em gestantes com dengue tam-
bém tem sido descrito na literatura 56,14.

O objetivo deste estudo foi explorar a distri-
buicao de efeitos reprodutivos na Regido Sudeste
do Brasil em decorréncia da infec¢ao por dengue
durante a gestacao, no periodo compreendido
entre 2001 e 2005.

Material e métodos

Desenho e populacio de estudo

Trata-se de estudo ecoldgico, cujas unidades de
andlise foram constituidas pelos municipios da
Regiao Sudeste do Brasil. Foram incluidos no es-
tudo os 154 municipios que, no censo do ano
2000, apresentaram populagdo superior a 80
mil habitantes. Optou-se por incluir na andlise
apenas os municipios de maior porte, pois os
dados dos Sistemas de Informacdes em Satude
(SIS) brasileiros tendem a ser mais precisos 17,
limitando a imprecisdo dos indicadores de satide
analisados.

Um conjunto de 14 municipios no Estado de
Sao Paulo (Araras, Atibaia, Avaré, Franca, Itape-
cerica da Serra, Itatiba, Jacarei, Leme, Pindamo-
nhangaba, Presidente Prudente, Suzano, Tauba-
té, Valinhos e Votorantim) foi excluido por essas
cidades ndo apresentarem casos notificados de
dengue em mulheres na faixa etdria de 15 a 39
anos, no periodo compreendido entre 2001 e
2005. Tal quadro pode ser decorrente da subnoti-
ficacdo de casos 18.
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Coleta e anédlise de dados

Asvaridveis de estudo consistiram nas taxas de in-
cidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos,
taxas de mortalidade materna, mortalidade fe-
tal, mortalidade perinatal, mortalidade neonatal,
mortalidade neonatal precoce e mortalidade in-
fantil. Estas foram obtidas por meio de consulta ao
Sistema de Informaco6es sobre Mortalidade (SIM),
ao Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos
(SINASCQC), ao Sistema de Informacdes de Agravos
de Notificacdo (SINAN). J& os dados populacio-
nais foram obtidos mediante estimativas do Ins-
tituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).
As taxas foram calculadas segundo a concei-
tuacao dos indicadores bdsicos de satide dispo-
niveis na Rede Interagencial de Informacao para
a Satdde (RIPSA) 19 e na OMS 20:
¢ Mortalidade materna: razao entre o ébito ma-
terno (morte ocorrida durante a gestacao ou 42
dias ap6s o seu término, independentemente da
duracdo ou localizagdo da gravidez, em virtude
de qualquer causa relacionada com ou agravada
pela gestacao ou por medidas relacionadas a ela,
excetuando-se causas acidentais ou incidentais)
e o nimero de nascimentos vivos, sendo esta di-
visdo multiplicada por 100.000;
e Mortalidade infantil: razao entre o nimero
de 6bitos de menores de um ano de idade e o
nimero de nascimentos vivos, sendo esta razao
multiplicada por 1.000;
* Mortalidade perinatal: razao entre o nimero
de obitos fetais (ocorridos com 22 semanas de
gestacao ou mais) somado ao nimero de ébitos
de criangas de 0 a 6 dias completos de vida e o
total de nascimentos (nascidos vivos mais 6bitos
fetais de 22 semanas ou mais de gestagdo), sendo
esta razao multiplicada por 1.000;
e Mortalidade neonatal precoce: razdo entre o
total de 6bitos de 0 a 6 dias de vida e o total de
nascimentos vivos, sendo esta razao multiplica-
da por 1.000;
¢ Mortalidade neonatal: razao entre o total de
6bitos de 0 a 27 dias de vida e o total de nasci-
mentos vivos, sendo esta razdao multiplicada por
1.000;
e Mortalidade fetal: razdo entre o total de ébitos
fetais (morte de um produto da concepgao, an-
tes da expulsdo ou extracdo completa do corpo
da m3e, independentemente da duragdo da gra-
videz) e o total de nascimentos (nascidos vivos
mais 6bitos fetais), sendo esta razao multiplicada
por 1.000;
¢ Incidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39
anos: razao entre o nimero de casos novos em
mulheres de 15 a 39 anos da regido estudada e
a populacdo total desta faixa etdria, sendo esta
razao multiplicada por 100.000 habitantes.



Para conferir maior estabilidade as varidveis
e incluir ano epidémico com disponibilidade de
dados durante a realizacdo da investigacao (ano
2002), optou-se por calcular as taxas relativas ao
periodo 2001-2005. As taxas de incidéncia de den-
gueforam padronizadasporidade, utilizando-sea
populacdo mundial como padrao dereferéncia?!1,
ja que estdo sujeitas a influéncia de variacées na
composicdo etdria da populacao 19.

Os municipios foram estratificados em per-
centis, segundo a magnitude das respectivas ta-
xas de incidéncia de dengue em mulheres de 15
a 39 anos. Em cada percentil desta distribuicao,
foram determinadas as medianas das taxas de in-
cidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos
e as medianas das taxas de mortalidade materna,
fetal, perinatal, neonatal, neonatal precoce e in-
fantil, no periodo do estudo.

Em seguida, foram determinados os coefi-
cientes de correlagdo de Spearman, e seus res-
pectivos intervalos de 95% de confianca (IC95%),
pelo método de Wald. Para as andlises estatisti-
cas, foi utilizado o software SPSS versao 15 (SPSS
Inc., Chicago, Estados Unidos).

Resultados

Entre os anos de 2001 e 2005, ocorreram 146.332
casos de dengue em mulheres de 15 a 39 anos
nos municipios com populagdo superior a 80 mil
habitantes, na Regidao Sudeste. Os casos notifica-
dos de dengue aumentaram consideravelmente
de 2001 para 2002, elevando-se de 35.592 para
87.842 em mulheres na faixa etdria em estudo.

A Tabela 1 apresenta os parametros descriti-
vos das distribui¢cdes das varidveis analisadas no
periodo 2001-2005. Comrelacdo a taxa de morta-
lidade materna, houve acentuada variabilidade
entre aquela de maior magnitude (Barra Mansa,

Tabela 1

DENGUE E MORTALIDADE MATERNA

no Rio de Janeiro, com 110,9/100 mil nascidos
vivos) e outros sem 6bitos maternos notificados
(Guaratinguetd, Lorena, Santana de Parnaiba
e Sao Carlos, em Sao Paulo; Ituiutaba, Passos,
Pouso Alegre e Sao Joao Del Rei, em Minas Ge-
rais). A taxa de incidéncia de dengue em mulhe-
res de 15 a 39 anos apresentou-se igualmente
heterogénea entre os valores extremos: Niteroi,
no Rio de Janeiro, com taxa de 3.476,9/100 mil
habitantes, e Americana, em Sao Paulo, com
0,4/100 mil habitantes.

Os coeficientes de correlagdo apresentados na
Tabela 2 apontam para a presenca de correlagdo
positiva de magnitude elevada, estatisticamente
significativa, entre as medianas das taxas de in-
cidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos
e as medianas das taxas de mortalidade materna
(r = 0,88; IC95%: 0,51; 1,00). Foram também ob-
servadas correlacoes positivas moderadas, porém
sem significancia estatistica, das medianas das
taxas de incidéncia de dengue em mulheres de 15
a 39 anos com as medianas das taxas de mortali-
dade neonatal (r = 0,45; IC95%: -0,45; 1,00) e com
as medianas das taxas de mortalidade infantil
(r = 0,48; IC95%: -0,33; 0,98). As medianas das
taxas de incidéncia de dengue em mulheres de 15
a 39 anos apresentaram correlacoes fracas, sem
significancia estatistica, com as medianas das ta-
xas dos demais indicadores selecionados.

A Figura 1 apresenta o diagrama de dispersao
da correlacao entre as medianas das taxas de in-
cidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos
e as medianas das taxas de mortalidade materna,
segundo percentis de incidéncia da doenca nos
municipios correspondentes. Correlacao linear
positiva entre as varidveis e coeficiente de de-
terminacdo R2 = 0,78 foram observados. Nao foi
encontrada correlacdo entre as taxas de mortali-
dade materna e as taxas de incidéncia de dengue
em mulheres de 15 a 39 anos, nos municipios

Andlise descritiva das taxas de incidéncia de dengue e dos indicadores selecionados de mortalidade na idade reprodutiva e na infancia. Regido Sudeste,

Brasil, 2001-2005.

Variaveis Média DP Minimo Maximo Percentil

25 Mediana 75
Incidéncia de dengue em mulheres (15-39 anos) 483,1 704,5 0,4 3.476,9 11,2 116,9 665,8
Mortalidade materna 40,0 24,9 0,0 110,9 20,1 36,6 55,0
Mortalidade fetal 8,7 3,2 1,2 23,6 7,0 8,6 10,9
Mortalidade infantil 9.9 4,4 0,6 25,5 6,3 101 13,1
Mortalidade neonatal 7,4 3,3 0,5 21,3 4,9 7,4 9,5
Mortalidade neonatal precoce 5,6 2,6 0,5 18,4 3,7 5,5 7.3
Mortalidade perinatal 13,3 4,8 2,1 31,8 10,0 13,3 16,4
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Tabela 2

Correlagao entre as medianas dos percentis das taxas de incidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos * e as medianas

dos percentis das taxas de mortalidade **. Regido Sudeste, Brasil, 2001-2005.

Variaveis Incidéncia de dengue em mulheres (15-39 anos)

r 1C95%
Mortalidade materna 0,88 0,51; 1,00
Mortalidade fetal 0,33 -0,37; 0,86
Mortalidade perinatal 0,35 -0,43; 0,95
Mortalidade neonatal 0,45 -0,45; 1,00
Mortalidade neonatal precoce 0,15 -0,74; 0,84
Mortalidade infantil 0,48 -0,33; 0,98

IC95%: intervalo de 95% de confianga; r: coeficiente de correlacdo de Spearman.

* Mediana das taxas de incidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos em municipios, segundo percentis de incidéncia

da doenca;

** Mediana das taxas de mortalidade (indicadores selecionados) nos municipios correspondentes.

Figura 1

Diagrama de correlacdo entre as medianas das taxas de incidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos e as medianas

das taxas de mortalidade materna, segundo subgrupos de municipios categorizados por percentis da distribuicdo da

incidéncia de dengue.
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situados nos percentis 80 e 90 (r = -0,08; 1C95%:
-0,45; 0,29).

A Tabela 3 apresenta os municipios que estao
agrupados nos percentis 80 e 90. Observa-se que
12 destes municipios (37,5%) estdo localizados
no Estado do Rio de Janeiro, oito (25%), no Esta-
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do de Sao Paulo, sete (21,9%), no Estado do Espi-
rito Santo, e cinco (15,6%), no Estado de Minas
Gerais. No Estado do Rio de Janeiro, verifica-se
que cinco municipios (Itaguai, Itaborai, Magé,
Niterdi e Rio de Janeiro) estao localizados na Re-
gido Metropolitana do Rio de Janeiro. No Estado



Tabela 3
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Municipios (com mais de 80 mil habitantes) situados nos percentis 80 e 90 das taxas de incidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos e respectivas taxas

de mortalidade materna. Regido Sudeste, Brasil, 2001-2005.

Percentil 80 Percentil 90
Municipio/Estado Incidéncia de Mortalidade materna Municipio/Estado Incidéncia de Mortalidade
dengue dengue materna
Itaguai/RJ 1.381,80 36,9 Nitersi/RJ 3.476,90 64,0
Serra/ES 1.329,30 58,7 Cachoeiro de Itapemirim/ES 2.782,20 51,2
Colatina/ES 1.296,30 54,4 Santos/SP 2.666,90 35,5
Ipatinga/MG 1.274,20 17,3 Coronel Fabriciano/MG 2.364,20 25,3
Vila Velha/ES 1.221,80 32,0 Vitéria/ES 2.263,00 18,7
Aracatuba/SP 1.198,30 39,9 Praia Grande/SP 2.117,70 64,8
Cariacica/ES 1.196,90 56,0 Guarapari/ES 2.042,40 50,7
Divinépolis/MG 1.113,10 45,2 Magé/RJ 1.979,40 82,4
Resende/RJ 1.079,80 82,7 Barra do Pirai/RJ 1.950,00 77,8
S&o José do Rio Preto/SP 1.057,10 21,0 Cubatao/SP 1.883,20 80,6
Itaperuna/RJ 1.051,60 46,8 Angra dos Reis/RJ 1.789,40 16,9
Volta Redonda/RJ 1.034,70 86,9 S&o Vicente/SP 1.766,20 65,2
Cabo Frio/RJ 1.016,10 54,5 Itaborai/RJ 1.738,90 63,1
Guaruja/SP 939,3 73,2 Barretos/SP 1.697,40 14,6
ltuiutaba/MG 902,8 0,0 Governador Valadares/MG 1.580,60 36,8
Barra Mansa/RJ 902,1 110,9 Rio de Janeiro/RJ 1.401,60 51,9

ES: Espirito Santo; MG: Minas Gerais; RJ: Rio de Janeiro; SP: Sdo Paulo.

de Sao Paulo, cinco municipios fazem parte da
Regido Metropolitana da Baixada Santista (Cuba-
tdo, Praia Grande, Santos, Sdo Vicente, Guarujd).
No Estado do Espirito Santo, cinco municipios
fazem parte da Regido Metropolitana de Vitéria
(Cariacica, Serra, Vila Velha, Guarapari e Vit6-
ria). No Estado de Minas Gerais, a distribuicao
se mostrou geograficamente dispersa, nao se ob-
servando qualquer concentracdo dos municipios
na Regiao Metropolitana de Belo Horizonte nem
em outras grandes dreas urbanas (Figura 2).

Discussao

A dengue é uma doenca infecciosa aguda de
etiologia viral, causada por quatro virus sorolo-
gicamente relacionados, mas antigenicamente
distintos, designados DENV-1, DENV-2, DENV-3
e DENV-4, pertencentes ao género Flavivirus, da
familia Flaviviridae 22,23,24,25,26,27. O Aedes aegyp-
ti, espécie pertencente ao subgénero Stegomyia,
tem sido apontado como principal vetor de trans-
missdo do virus da dengue ao homem 23,24,25.26. O
virus é mantido em um ciclo de transmissao que
envolve A. aegypti-homem-A. aegypti, com epi-
demias periddicas 23,24,26,

Ainfecgdo pelo virus da dengue confere imu-
nidade permanente apenas para o sorotipo com
o qual ocorreu a infeccdo. Portanto, a populacao
que vive em dreas endémicas estd susceptivel
a infecgdes pelos outros sorotipos 1,5:26,28. A in-
feccao por qualquer um dos quatro sorotipos da
dengue pode ser assintomdtica ou pode causar
sintomas que variam desde uma sindrome vi-
ral ndo especifica até uma doenga hemorragica
severa e muitas vezes fatal 23.26,29; entretanto, os
individuos infectados pela segunda vez sdo mais
propensos a experimentar formas mais graves
da doenca 1.24. Embora uma série de vacinas es-
teja atualmente sendo testada em ensaios cli-
nicos, nenhuma ainda confere protecido para a
dengue 1,5,26.

A gravidade da infeccao pelo virus da dengue
¢é determinada por alguns fatores de risco. Um
dos mais importantes para o desenvolvimento de
formas mais graves da doenca € a hiperendemici-
dade, pois aumenta a probabilidade de infeccGes
secunddrias e de ocorréncia de cepas mais viru-
lentas. Outros fatores de risco estdo associados
as caracteristicas do hospedeiro, como a idade,
os status imune e nutricional, a predisposicao
genética, a presenca de infec¢des secunddrias e
doencgas cronicas, dentre outros 1,5,23,26,
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Figura 2

Distribuicdo geogréfica dos municipios da Regido Sudeste, Brasil, com mais de 80 mil habitantes pertencentes aos percentis 80 e 90 de incidéncia de dengue

em mulheres (15 a 39 anos).
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No Brasil, o ano de 2002 foi marcado por uma
das maiores e mais importantes epidemias de
dengue 30, o que € ressaltado pelo aumento con-
siderdvel no niimero de casos notificados da do-
enca em mulheres de 15 a 39 anos (35.592 casos
em 2001 e 87.842 casos em 2002). Apés este ano,

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 28(6):1057-1066, jun, 2012

os casos de dengue declinaram sensivelmente,
passando para 3.782 em 2005 na faixa etdria em
questao.

O presente estudo encontrou uma forte cor-
relacao linear positiva entre as medianas das ta-
xas de incidéncia de dengue em mulheres de 15 a



39 anos e as medianas das taxas de mortalidade
materna em municipios da Regido Sudeste. Esse
resultado indica que, no nivel ecoldgico, o au-
mento de ambas as varidveis apresenta a mesma
direcionalidade nos municipios corresponden-
tes. Adicionalmente, foi observado um elevado
coeficiente de determinacao (R2 = 0,78), sugerin-
do que esta relacao linear poderia explicar um
percentual elevado da variagdo verificada nas
medianas da mortalidade materna.

Como se trata de estudo ecoldgico, esses
achados podem nao ser observados no nivel indi-
vidual. No entanto, quando a unidade de andlise
€ o individuo, a ocorréncia de 6bito materno tem
sido influenciada por meio da infecc¢ao pelo virus
da dengue durante a gestacao, sendo associado
a dengue grave. Em uma série de casos na Mala-
sia 14, com 16 gestantes expostas a infeccao pela
dengue durante a gestacado, foram observados
trés 6bitos em decorréncia de complicacoes da
sindrome do choque da dengue, incluindo a coa-
gulopatia intravascular disseminada e a faléncia
renal. Kariyawasam & Senanayake 10 relataram a
faléncia multipla organica secunddria a dengue
na gestacdo como causa de ébito fetal e materno,
em um dentre 15 casos estudados no Sri Lanka.
Adam et al. 11 descreveram, no Sudao, 78 casos
dentre os quais 17 6bitos maternos ocorreram
em virtude de hemorragia e faléncia mdiltipla de
orgaos. Alvarenga et al. 12 relataram dois 6bitos
por sindrome da angustia respiratéria aguda
dentre 13 gestantes expostas a dengue no Brasil.

Acredita-se que a patogénese da FHD esteja
relacionada a viruléncia da cepa viral circulante e
a infec¢des sequenciais por diferentes sorotipos
do virus. A presenca de anticorpos heterélogos
facilita a entrada do virus nas células hospedeiras
sem neutraliza-lo, favorecendo a infeccdo de um
numero maior de células e a obtenc¢do de titula-
¢Oes virémicas maiores 23242527, Por sua vez, a
fisiopatologia da FHD envolve o aumento agudo
da permeabilidade do endotélio vascular, causa-
do por citoquinas e mediadores quimicos pro-
duzidos e secretados pelas células da linhagem
mononuclear em reposta a infeccao pelo virus
da dengue. Dessa forma, hd um consequente
extravasamento de fluidos e proteinas, princi-
palmente albumina, para os compartimentos
intersticiais e cavidades serosas, resultando em
hemoconcentracao 22,24

Os aspectos clinicos da dengue parecem ser
alterados, de algum modo, pelo estado gravidi-
co, aumentando o risco de desenvolvimento de
formas mais graves da doenca na infecgao pri-
madria, diferindo do padrao usual da doenca. No
Sri Lanka, um excesso de casos de FHD (56%)
foi observado entre gestantes com infeccao
primadria 7.

DENGUE E MORTALIDADE MATERNA

A hemodiluicdo prépria da gestacdo normal
pode mascarar a hemoconcentragdo associada
ao extravasamento plasmadtico da FHD, dificul-
tando o diagndstico da doenca grave, a qual,
quando ndo prontamente tratada, pode resul-
tar em choque hipovolémico, prejuizo organico
e morte 7,31. OQutras manifestacdes clinicas da
dengue também podem ser confundidas com
complicacdes obstétricas. Waduge et al. 7 des-
creveram a ocorréncia de sangramentos vagi-
nais decorrentes das manifestacoes clinicas da
dengue que foram primariamente associados a
causas obstétricas.

A dengue durante a gestacao também tem si-
do apontada como possivel causa de 6bito fetal/
perinatal, principalmente na vigéncia de doenca
grave e/ou da ocorréncia da infec¢dao no primeiro
trimestre da gestacao. A patogénese que leva ao
obito fetal/perinatal é desconhecida. Acredita-
se que o aumento da permeabilidade vascular,
com o consequente extravasamento plasmatico
ocorrido na FHD, possa comprometer a circu-
lacdo feto-placentdria e resultar em 6bito fetal 7.
Basurko et al. 13, na Guiana Francesa, estudaram
uma série de 53 gestantes expostas ao virus da
dengue durante a gravidez e relataram cinco ca-
sos de ébito fetal/perinatal. Em uma série de 26
gravidas hospitalizadas com dengue no Sri Lanka,
Waduge et al. 7 observaram um aborto concomi-
tante com os sintomas agudos da dengue; neste
caso, a mulher desenvolveu FHD no primeiro
trimestre de gestacdo. Na Maldsia, foi descrita a
ocorréncia de um 6bito fetal possivelmente em
virtude de FHD durante a gravidez 14. No México,
foi relatado um caso de ameacga de aborto sub-
sequente a infeccdo por dengue na gestacao 6.
Na Guiana Francesa, foram descritos trés 6bitos
fetais, entre a 172 e a 252 semanas de gravidez,
seguidos do inicio da febre da dengue 16.

Dos municipios que se distribuem nos maio-
res percentis de incidéncia de dengue e morta-
lidade materna, muitos estdao localizados nas
regides metropolitanas dos estados do Rio de Ja-
neiro, Espirito Santo e Sao Paulo. Por outro lado,
os municipios pertencentes ao Estado de Minas
Gerais ndo apresentaram o mesmo padrao no
periodo analisado.

De fato, a urbanizacao e o crescimento po-
pulacional definitivamente contribuem para
epidemias de dengue maiores e mais frequen-
tes, justificando as altas taxas de incidéncia da
doenca nos grandes centros urbanos. Em loca-
lizagbes com populagées menores, o nimero de
casos tende a esgotar-se depois de um periodo de
intensa transmissao. No entanto, uma conjuncao
de muitos outros fatores relacionados ao vetor,
ao hospedeiro humano e ao virus influencia a
dinamica de transmissdo do virus da dengue 32.
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Os fatores relacionados com a dificuldade de
acesso, baixa qualidade do atendimento e a falta
de acoes e capacitacao de profissionais de satide
voltadas para os riscos especificos aos quais as
gestantes estdo expostas sao importantes defi-
nidores do padrao da mortalidade materna nos
municipios 3334, Nesse sentido, poder-se-ia es-
perar a observacdo de taxas de mortalidade ma-
terna de magnitude mais reduzida nas regioes
metropolitanas, jd que estas, no contexto do pafs,
apresentam maior desenvolvimento socioecono-
mico e disponibilidade de servicos de satide. No
entanto, as altas taxas de mortalidade materna
encontradas podem dever-se a melhor qualidade
dos dados gerados por essas regioes.

Os resultados observados devem ser anali-
sados com cautela, pois esta investigacao con-
sistiu em um estudo ecolégico, o qual possui
limitagdes inerentes ao seu desenho, como a
impossibilidade de controlar varidveis de con-
fundimento no nivel individual 34. Alguns fatores
sdo importantes definidores das causas de morte
materna, como os relacionados aos socioecond-
micos e acesso aos servicos de saide. Além dis-
so, no conjunto de causas de morte materna, hd
um predominio das obstétricas diretas, sendo as
sindromes hemorrédgicas um dos destaques 35.
Deve-se também tomar em consideragao o fato
de que a infeccdo pelo virus da dengue durante
a gestacao pode contribuir para o desencadea-
mento ou agravamento de um quadro hemorra-
gico com consequéncias imprevisiveis, podendo
ser uma justificativa para a observacao de altas
taxas de mortalidade nos percentis de maior in-
cidéncia de dengue.

O uso de informacdes geradas a partir de
dados secunddrios sempre requer cautela, uma
vez que o célculo dos indicadores selecionados é
sensivel as limitacoes dos SIS brasileiros. O SIM
apresenta como deficiéncias o inadequado pre-
enchimento das declaracoes de ébito e a subno-
tificacdo de mortes, principalmente no que diz
respeito aos natimortos e aos 6bitos fetais e peri-
natais. J4 o SINAN tem como principal limitacao
a subnotificacdo de casos de dengue.

A esse respeito, Duarte & Franca 18 verifica-
ram 37% de subnotificacdo de casos de dengue
no periodo entre 1997-2002 em Belo Horizonte,
com chance oito vezes maior de ocorréncia em
hospitais da rede privada do que nos publicos
(OR = 8,42, 1C95%: 2,26; 31,3), chance duas vezes
maior em casos de internados sem manifesta-
¢coes hemorrégicas (OR = 2,81; IC95%: 1,28; 6,15)
e chance quatro vezes maior na auséncia de re-
sultado de sorologia para a doenca em prontu-
ario (OR = 4,07; IC95%: 1,00; 16,5). Mesmo in-
cluindo apenas municipios com mais de 80 mil
habitantes e determinando-se taxas de incidén-

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 28(6):1057-1066, jun, 2012

cia em periodos de cinco anos para minimizar o
efeito de tais lacunas, a grande variacao da taxa
de incidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39
anos observada neste estudo sugere a existéncia
de sub-registro de casos.

Parece improvéavel a suposicao de que as altas
taxas de mortalidade materna nos grandes cen-
tros urbanos reflitam apenas os efeitos da maior
acessibilidade aos bens sociais, aos servicos de
satide e a melhora na subnotificacdo de casos.
De alguma maneira, a gravidade da dengue se
reflete nesse indicador, seja como causador/po-
tencializador de sindromes hemorrégicas, seja
por causa do despreparo dos servicos de satide e
das suas equipes no manejo clinico das possiveis
intercorréncias causadas pela doenga durante a
gestacdo. Outras correlacoes, como aquelas en-
tre mortalidade neonatal e infantil, devem igual-
mente ser analisadas com cautela, pois a reduzi-
da magnitude observada pode ser decorrente da
subnotificacdo de mortes e o inadequado preen-
chimento das declaracées de 6bito.

Mesmo considerando as ressalvas apresen-
tadas na interpretacao dos resultados descritos
nesta investigacao, estes ressaltam a necessidade
de as autoridades de satide ampliarem o moni-
toramento das gestantes como grupo de risco de
6bito, sobretudo nas epidemias de dengue. Es-
ta conduta permitird o consequente reforco nas
medidas de vigilancia epidemioldgica j4 existen-
tes para que possam modificar a evolucdo da his-
téria natural da doenca no grupo populacional
considerado.

Conclusdo

Foi observada correlacdo de magnitude elevada
entre a incidéncia de infec¢do por dengue em
mulheres de 15 a 39 anos e a mortalidade mater-
na nos estados da Regiao Sudeste do Brasil, com
coeficiente de correlacdao de Spearman r = 0,88
(IC95%: 0,51; 1,00) e coeficiente de determina-
¢do R2=0,78. Os resultados observados nesta in-
vestigacdo reforcam o conceito vigente de que a
infecc¢do pelo virus da dengue durante a gestagao
pode acarretar riscos elevados de 6bito materno,
sendo necessdrio implementarem-se medidas de
vigilancia epidemioldgicas pertinentes na pre-
senca daquela infec¢do no subgrupo populacio-
nal considerado.



Resumo

O objetivo desse estudo foi explorar a distribuicédo de
efeitos reprodutivos em decorréncia da infec¢do por
dengue durante a gestag¢do, entre 2001 e 2005. Foi re-
alizado estudo epidemiologico com delineamento
ecoldgico cujas unidades de andlise foram municipios
com mais de 80 mil habitantes na Regido Sudeste do
Brasil. Nestes, foi determinada a correlagdo entre a
incidéncia de dengue em mulheres de 15 a 39 anos e
indicadores selecionados de mortalidade (materna,
fetal, perinatal, neonatal, neonatal precoce e infantil),
por meio do coeficiente de correlagdo de Spearman.
Foi observada a presenga de forte correlagdo positiva
entre as medianas das taxas de incidéncia de dengue
em mulheres de 15 a 39 anos e as medianas da taxas de
mortalidade materna (r = 0,88; IC95%: 0,51; 1,00), com
coeficiente de determinagdo R2 = 0,78. A magnitude da
correlagdo observada entre a incidéncia de dengue e a
mortalidade materna na Regiao Sudeste é sugestiva de
que a ocorréncia da infec¢dao durante a gravidez possa
impactar negativamente a evolugdo desta, com reper-
cussoes para a mortalidade materna.

Mortalidade Materna; Dengue; Gravidez
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