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RESUMO

OBJETIVO: Analisar os fatores de risco para ébito por dengue grave em criancas de 0 a 14
anos no Brasil entre 2015 e 2024. METODOS: Foram utilizados dados do SINAN-
DATASUS, e a pesquisa adotou um delineamento observacional transversal, com analise
estatistica para identificar variaveis associadas a letalidade. RESULTADOS: As variaveis
clinicas, como pulso indetectavel (300%), extremidades frias (210%), hipotensao arterial em
fase tardia (117%) e alteracdo da consciéncia (295%) aumentam significativamente o risco de
morte, enquanto metrorragia volumosa (61%) e PA convergente (51%) estdo associadas a
menores chances de o6bito. A letalidade foi mais alta em criangas menores de 2 anos e 0
diagnostico laboratorial foi predominante entre os casos fatais. CONCLUSAO: Entre 0s casos
suspeitos dentro da faixa etaria analisada, predominaram crian¢as menores de 5 anos e com
presenca de sinais e sintomas de descompensacdo hemodindmica, além da importancia do

diagnostico precoce dos sinais de gravidade.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To analyze the risk factors for death from severe dengue in children aged 0 to 14
years in Brazil between 2015 and 2024. METHODS: Data from SINAN-DATASUS were used,
and the study adopted a cross-sectional observational design, with statistical analysis to identify
variables associated with lethality. RESULTS: Clinical variables such as undetectable pulse
(300%), cold extremities (210%), late-phase hypotension (117%) and altered consciousness
(295%) significantly increased the risk of death, while bulky metrorrhagia (61%) and convergent
BP (51%) were associated with lower chances of death. Lethality was higher in children under 2
years of age and laboratory diagnosis was predominant among fatal cases. CONCLUSION:

Among the suspected cases within the age range analyzed, there was a

predominance of children under 5 years old and with signs and symptoms of hemodynamic

decompensation, in addition to the importance of early diagnosis of signs of severity.

Keywords: Dengue, Severe Dengue, Dengue Shock Syndrome

Introducéo

A maioria dos individuos infectados pelo virus da dengue apresenta quadros
assintomaticos ou sintomas leves. Entretanto, os casos graves demandam atencéo especial, pois
podem evoluir para 6bito. No primeiro trimestre de 2024, o Brasil registrou mais de 2,5 milhGes
de casos, atingindo um recorde historico para o periodo, com mais de 1.000 6bitos®. Além disso,
estima-se que aproximadamente 2,5 bilhdes de pessoas no mundo estejam sob risco de contrair

0 virus ao longo da vida2. Esses dados evidenciam a importancia do estudo da tematica.

Ao analisar o perfil epidemiolégico da dengue, observa-se que 0s extremos de idade,
ou seja, menores de um ano e maiores de sessenta e cinco anos, apresentam maior
vulnerabilidade, com taxas de mortalidade elevadas nessas faixas etarias. Nesse contexto, o
Brasil enfrenta desafios na reducéo da letalidade da doenga, um cenario atribuido, em parte, a
ineficacia no controle do vetor. Medidas béasicas, como o manejo adequado de aguas e residuos

sdlidos, muitas vezes ndo sdo adotadas pela populagdo.*

A progressdo para formas graves de dengue e o risco de morte estdo relacionados a
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fatores bioldgicos, ambientais e socioeconémicos. Em criangas menores de um ano, a infeccao
tende a evoluir rapidamente, pois o sistema imunoldgico ainda esta em desenvolvimento,
tornando os neonatos e prematuros particularmente vulneraveis®. Embora a dengue afete
majoritariamente a populacdo adulta no Brasil, durante a epidemia de 2008, a maior incidéncia
foi registrada em individuos menores de 15 anos, com uma proporc¢ao mais elevada de casos

graves nessa faixa etérias.

Outro fator de gravidade amplamente reconhecido é a cocirculacdo de mdaltiplos
sorotipos do virus da dengue (DENV) no pais. A infeccdo prévia por qualquer sorotipo pode
induzir a formagéo de anticorpos de reacdo cruzada, que ndo sdo neutralizantes e podem,

paradoxalmente, intensificar a infecgdo, aumentando o risco de dengue grave® "

O presente estudo teve como objetivo analisar os fatores de risco associados ao 6bito
em criancas com dengue grave no Brasil entre 2015 e 2024, identificando variaveis
epidemioldgicas, clinicas e socioecondmicas que influenciam a progressdo da doenca para

formas mais graves e fatais.

Pacientes e Métodos

Foi realizado um estudo epidemioldgico, observacional, de delineamento transversal
com dados do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN-DATASUS)
referentes a casos confirmados de dengue grave no Brasil entre janeiro de 2015 e dezembro de
2024, incluindo individuos de 0 a 14 anos de idade, residentes de todas as unidades da
federacdo. Foram excluidos os casos em investigacdo, dados ausentes foram mantidos e

descritos na tabela de perfil epidemioldgico como “ndo informado™.

O teste qui-quadrado de Pearson foi realizado para identificar associacdo entre as
variaveis explicativas e o desfecho, considerando nivel de significancia de 0,05. Como medida
de associacdo foi utilizada a odds ratio (OR) acompanhada de seu respectivo intervalo de
confianca a 95% (1C95%). Um modelo de regressdo logistica foi ajustado para identificar

fatores associados ao 6bito.

Os microdados foram extraidos diretamente do servidor do DATASUS por meio de
script em linguagem R versdo 4.4.2 (R Core Team, Vienna, Austria), onde também todas as

anélises foram realizadas.
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Resultados

Compuseram a amostra deste estudo um total de 1909 casos confirmados no periodo,
destes, com média de idade igual a 7,22 anos (1C95% = 7,01 - 7,42).

A figura 1 evidenciou uma variacgdo significativa de casos confirmados de dengue grave
ao longo do periodo de 2015 a 2024, com oscilagcfes de baixa incidéncia intercalados por picos
significativos. No inicio do periodo analisado, os registros apresentaram valores relativamente
baixos, com destaque para 2017, que apresentou 0 menor nimero de casos confirmados. A
partir de 2019, nota-se um aumento de 205,13% em relacdo a 2018, seguido por uma reducéo

nos dois anos subsequentes.

Em 2022, houve um crescimento substancial de 216% em relacdo ao ano anterior,
embora tenha sido sucedido por uma nova reducéo no ano seguinte. Contudo, em 2024, ocorreu
0 maior aumento registrado no periodo analisado, com uma elevacdo de 256% em relagdo a
2023.
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Figura 1. Distribuicdo de casos confirmados de dengue grave na populacéo de 0 a 14 anos
no Brasil entre janeiro/2015 e dezembro/2024.

A tabela 1 demonstrou o perfil dos pacientes com dengue grave, de 0 a 14 anos, que
foram levantados durante 10 anos. E importante ressaltar que a maioria dos pacientes com
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dengue grave desse periodo foram hospitalizados e que a comorbidade apresenta alta letalidade.

Entre os sintomas relatados pelos pacientes em analise, a mialgia foi o sintoma mais
presente entre 0 grupo que apresentou dengue grave, sendo que de 5 pacientes, cerca de 3
apresentaram tal sintoma. A dor retrorbitaria estava ausente em quase todos os pacientes. Os
demais sintomas tabelados como mialgia, cefaleia, nausea e artralgia guardam uma relagéo de

1:1 entre existir e ndo existir.

Observou-se que o sinal de maior prevaléncia em pacientes com dengue grave foi
principalmente febre. Em contrapartida, alguns sinais considerados graves, como pressao
arterial convergente, metrorragia volumosa, TEC reduzido e melena, estavam presentes em

menor proporgao.

Sinais em ordem crescente de prevaléncia: metrorragia volumosa, PA convergente,

melena, hipotensdo arterial em fase tardia, TEC reduzido, pulso indetectavel, alteracdo de

consciéncia, exantema, edema com insuficiéncia respiratoria, hematémese, extremidades frias,
taquicardia. Dentre os resultados de exames complementares utilizados na pesquisa de dengue
grave, a maioria dos doentes ndo apresentou aumento maior de 1000 da relacdo AST/ALT. Ja
em relacdo a identificagdo de sangramento do sistema nervoso ndo ocorre, porém tal achado

ocorre com mais frequéncia do que o aumento da relacdo AST/ALT.

O diagndstico de miocardite estd ausente em quase toda a amostra de pacientes
analisados.
Tabela 1. Perfil epidemioldgico de casos confirmados de dengue grave na populacéo de

0 a 14 anos no Brasil entre janeiro/2015 e dezembro/2024.

Variaveis N = 1909
Faixa etéria
0-2 anos 435 (22,79%)
3-5 anos 247 (12,94%)
6-10 anos 653 (34,21%)
11-14 anos 574 (30,07%)
Critério diagnostico
Clinico/Epidemiolégico 559 (29,28%)
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1350 (70,72%)

1254 (73,51%)
452 (26,49%)
203

116 (6,84%)
1581 (93,16%)
212

734 (43,25%)
963 (56,75%)
212

831 (48,97%)
866 (51,03%)
212

1284 (75,66%)
413 (24,34%)
212

959 (56,51%)
738 (43,49%)
212

1491 (87,86%)
206 (12,14%)
212

1384 (81,56%)
313 (18,44%)
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Hospitalizagao
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Pulso indetectavel

Ausente

Presente
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Ausente
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Ausente
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Dentre as 10 variaveis analisadas, 7 obtiveram associacgéo estatistica evidenciadas pelo
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p valor < 0,05. Dessas, a analise do odds ratio mostrou que certas variaveis sdo fatores de risco
para o desfecho de 6bito, sendo elas: pulso indetectavel, extremidades frias, hipotensao arterial
em fase tardia e alteracéo da consciéncia. Em contrapartida, as varidveis de associacao negativa

para a patologia sdo metrorragia volumosa e PA convergente.

Pacientes com dengue grave que vieram a Obito foram mais frequentemente
diagnosticados por meio laboratorial (116%), quando comparado com o meio clinico-

epidemioldgico.

A tabela 2 permitiu concluir que foram analisados 0s casos de ébitos por dengue grave
na populacdo de 0 a 14 anos. Dentre os sinais presentes nessa populagdo, o sinal clinico de
extremidades frias apresentou uma associacdo 210% maior em relacdo a outros sintomas

presentes para o risco de dbito.

Acerca das duas varidveis com associacdo negativa para 6bito, o individuo que
apresentou PA convergente teve 51% menos chance de terem ido a dbito. Além disso, os dados
mostram que pacientes que apresentaram metrorragia volumosa tiveram 65% menor
probabilidade de ter desfecho negativo.

Por outro lado, constatou-se que a probabilidade de ébito aumentou em 117% para
pacientes que apresentaram hipotensdo arterial em fase tardia. Concomitante a isso, aqueles

que obtiveram alteracdo da consciéncia, exprimiram exponencialmente um aumento de 295%

no risco de 6bito. Por fim, em relacdo ao pulso indetectavel, o paciente apresentou um risco

300% maior de evoluir para 6bito.

Tabela 2. Fatores associados ao 6bito por dengue grave na populacéo de 0 a 14 anos no

Brasil entre janeiro/2015 e dezembro/2024.

Obito Regressao logistica
Variaveis Nao Sim OR  1C95% p
N = 1254 N =452
Faixa etéria
11-14 anos 385 (30,70%)  132(29,20%) — —
6-10 anos 445 (35,49%)  133(29,42%) 0,87 0,60-127 0,47
3-5 anos 170 (13,56%) 57 (12,61%) 101 0,63-162 0,96
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254 (20,26%) 130 (28,76%)
413 (32,93%) 69 (15,27%)
841 (67,07%) 383 (84,73%)
1034 (93,15%) 218 (54,91%)
76 (6,85%) 179 (45,09%)
1059 (95,41%) 339 (85,39%)
51 (4,59%) 58 (14,61%)
835 (75,23%) 195 (49,12%)
275 (24,77%) 202 (50,88%)
911 (82,07%) 146 (36,78%)
199 (17,93%) 251 (63,22%)
1017 (91,62%) 253 (63,73%)
93 (8,38%) 144 (36,27%)
1058 (95,32%) 386 (97,23%)
52 (4,68%) 11 (2,77%)
1089 (98,11%) 379 (95,47%)
21 (1,89%) 18 (4,53%)
970 (87,39%) 192 (48,36%)
140 (12,61%) 205 (51,64%)

1,39

2,16

4,00

0,49

1,32

3,10

2,17

0,35

0,72

3,95

0,95-2,05

1,52 -3,10

2,69 - 5,96

0,28 - 0,87

0,96 - 1,80

2,24 -4,30

1,46 - 3,20

0,13-0,87

0,30 - 1,77

2,89 -5,40

0,093

<0,001

<0,001

0,016

0,086

<0,001

<0,001

0,030

0,48

<0,001

Conforme mostrado na figura 2, a letalidade associada a presenca do pulso
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indetectavel variou de acordo com a faixa etaria. Na faixa de 0 a 2 anos, o risco de 6bito
aumentou em 211%. Entre 3 a 5 anos, a letalidade foi 280% maior nos pacientes que
apresentaram o sinal semioldgico analisado. Para a faixa etaria de 6 a 10 anos, a letalidade
foi quatro vezes mais alta em pacientes com pulso indetectavel. Na faixa de 11 a 14 anos,
0 risco relativo de 6bito foi 298% maior nos pacientes com esse sinal, em comparagdo
aqueles sem a condigao.

0-2 anos 3-5 anos
Fearson(1) =65.79, p = 5.01€-16, Veramer = 0.44, Closs, [0.33, 0.55], Paps @38 31.64, p = 1.86€-08, Veramer = 0.39, Clgss, [0.25, 0.53]. 1 gps

100% -

909% - 63
(23.95%)

100% -

19
(65.52%)

56 3
(74.67%) 60% =
40% - 200 |

1(76.05%)

(n=263) (n=75) (n=174) (n=29)
Aus‘ente Pres‘eme Aus'en(e Pres'en(e
Pulso indetectavel Pulso indetectavel
6-10 anos 11-14 anos

Fearson(1) = 127.37. p = 1.54€-29. Ve amer = 0.49, Clysy, [0.41. 0.58F flgts£152275.90. p = 2.98e-18, Vramer = 0.41, Clyss, [0.32, (

¥ 61
90% - (14.02%)

100% -

61 70% -
40%- 1(85.98%) |
v 10% - (32.81%)
(n =435) (n=87) (n = 380) (n = 64)

Ausente Presente Ausente Presente
Pulso indetectavel Pulso indetectavel

Figura 2. Letalidade em casos confirmados de dengue grave na populagédo de 0 a 14
anos no Brasil entre janeiro/2015 e dezembro/2024, segundo pulso indetectavel e

faixa etéaria.
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Discussao

Os achados deste estudo indicam uma variacgdo significativa na incidéncia de dengue
grave entre criancas e adolescentes no Brasil entre 2015 e 2024, com um aumento expressivo
em 20248, Esse crescimento pode estar associado a circulacio dos diferentes sorotipos do virus,
uma vez que infecces secundarias aumentam o risco de formas graves da doenga®. Além disso,
a introducéo ou reemergéncia dessas variantes explica os picos em 2019 e 2022, bem como o
aumento em 2024, conforme evidenciado por estudos que relacionam a circulacdo simultanea

de multiplos sorotipos ao agravamento da doenca, especialmente em criancas®

Estudos indicam que, em geral, a internacdo de adultos por dengue é mais frequente,
mas a maior taxa de casos graves ocorre entre criangcas menores de cinco anos, devido ao
sistema imunoldgico menos eficiente. Consequentemente, essa faixa etaria apresenta taxas mais
elevadas de morbimortalidade®®. O estudo em questdo revela que, no periodo analisado, a
letalidade associada ao sinal de pulso indetectavel foi mais alta entre criancas de 3 a 5 anos®.
Estes dados vao de encontro aos boletins epidemioldgicos e reforcam que a letalidade também
foi mais acentuada entre as criangas mais novas, especialmente aquelas com menos de 5 anos,
evidenciando a continuidade desse cenario ao associar letalidade e faixa etaria®

Além disso, fatores como imunidade populacional, densidade do vetor Aedes aegypti e
condigdes climaticas influenciam a transmissdo da dengue!®l. A auséncia de uma cobertura
vacinal ampla também contribui para as altas taxas de incidéncia e mortalidade na populacao
pediatrica®. Embora a introducdo da vacina Qdenga® represente um avanco, sua cobertura
ainda ¢ insuficiente para reduzir significativamente os casos graves em criangas'!. As primeiras
doses chegaram ao Brasil em 2023, mas a capacidade limitada de fornecimento reforca a
necessidade de ampliar a vacinagio, sobretudo para populagdes vulneraveist®!!,

Os principais sinais clinicos associados ao Obito em criangcas com dengue grave
encontrados no nosso estudo, incluem hipotensdo arterial tardia, pulso indetectavel,
extremidades frias e alteracdo do nivel de consciéncia, todos relacionados ao choque
hipovolémico, uma complicagdo grave da doenca. De acordo com a fisiopatologia da doenca
esse quadro resulta do extravasamento plasmatico, levando a hipovolemia severa e faléncia de

multiplos 6rgos.*
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A hipotenséo tardia e o pulso indetectavel indicam descompensacdo hemodinamica
avancada, frequentemente associada a desfechos fatais. Associadas a isso, extremidades frias e
alteracdes no nivel de consciéncia refletem mé perfusdo tecidual e hipoxia cerebral, agravando
0 prognostico.t2 A febre, comum em infeccdes virais, geralmente dura de 5 a 7 dias, mas sua
intensidade pode variar conforme a resposta imunologica do hospedeiro e o sorotipo viral.
Febres prolongadas tém sido associadas a formas mais graves da doenca, funcionando como

um possivel marcador indireto de gravidade®®.

De maneira complementar, sinais como dor abdominal intensa e vémitos frequentes
foram identificados como preditores de gravidade, pois indicam aumento da permeabilidade
vascular e risco de hemoconcentracdo. Esses sintomas estdo fortemente correlacionados com
casos mais graves, especialmente aqueles que evoluem para hemoconcentragdo e choque
hipovolémico. Esse quadro reflete a fisiopatologia da dengue, caracterizada por
extravasamento plasmatico e comprometimento hemodinamico, sendo, portanto, essencial para
a identificacio precoce de complicagdes™ %2,

O presente estudo foi realizado com base em dados publicos restritos as variaveis
analisadas, o que limitou o acesso a informac6es sobre historico prévio da populacéo analisada,
como presenca de internagfes anteriores, comorbidades associadas ou outros fatores que
justifiqguem os riscos do desfecho.

Concluséo

Conclui-se, portanto, que houve aumento de casos de dengue a partir do ano de 2019,
em especial na faixa etaria pediatrica, a qual apresentou alto indice de hospitalizacdo e dbito
por dengue grave. Essa populacdo expressa maior suscetibilidade a piores desfechos se
comparado com outras faixas etarias.

Os casos de dengue grave na faixa etaria pediatrica apresentaram oscilagdes
significativas na incidéncia e no perfil dos pacientes afetados. A presenca de sintomas como
mialgia, febre e sinais graves, como pulso indetectavel e extremidades frias, foi
consistentemente associada ao aumento do risco de 6bito, enquanto fatores como metrorragia
volumosa e pressdo arterial convergente tiveram uma relacdo inversa, reduzindo a
probabilidade de desfechos fatais.

Em contrapartida, nos exames complementares, a maioria dos pacientes ndo apresentou
aumento significativo na relacdo AST/ALT, e o diagndstico de miocardite foi raro. Sinais,
como pulso indetectivel, extremidades frias, hipotensdo arterial tardia e alteragdo de
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consciéncia, estavam associados a um maior risco de Obito. J& a metrorragia volumosa e a

pressdo arterial convergente mostraram uma associagcdo negativa, reduzindo a probabilidade de

obito.

Tais achados séo fundamentais para a compreensdo do comportamento da doenca e para
a implementacdo de estratégias mais eficazes no manejo clinico e na prevencao de ébitos,
especialmente em grupos mais vulneraveis. A analise desses dados sublinha a importancia de
uma vigilancia continua e de um manejo atento, a fim de mitigar os impactos da dengue grave
nas populacOes afetadas, por meio da deteccdo e manejo precoce dos pacientes gravemente

enfermos.
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