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RESUMO

Introducéo: No Brasil, um pais com elevadas temperaturas, favoravel ao desenvolvimento do
vetor, 0 mosquito ja se tornou um problema, ndo somente por conta da Dengue, Zika e
Chikungunya, que assolam algumas regides brasileiras. Nos Ultimos cinquenta anos foi possivel
observar que a doenca febril, a nivel mundial, tem aumentado dramatica e exponencialmente.
Segundo a Organizacdo Mundial de Salde, cerca de mais de 4,5 milhdes de pessoas estdo
vivendo em areas consideradas de risco para serem infectadas, podendo desenvolver a doenca.
No Brasil, a transmissdo ocorre de forma continua desde 1986, quando foram registrados os
primeiros surtos. Somente em 2013 foi possivel observar um aumento nos casos, com um total
de dois milhdes de casos notificados, passando a ser considerada uma doenga que ndo deve ser
negligenciada pela satde publica. Objetivos: Identificar os pacientes atendidos em Campo
Grande (MS) e Dourados (MS) com sintomatologia febril e seus possiveis sintomas
depressivos. Metodologia: Este € um estudo de coorte com pacientes que obtiveram o
diagndstico comprovado de Dengue clinica-epidemiolégica e laboratorial (ELISA; RT-PCR E
NS1), atendidos na rede SUS das cidades de Campo Grande (MS) e Dourados (MS). O periodo
de coleta foi de 2018, com inicio no més de abril a setembro de 2019. Foi utilizado o
instrumento CES-D para realizar o possivel diagnostico de depressdo. Resultados: Nos 115
participantes positivos para Dengue verificou-se uma amostragem em VO com 63,5% que
desenvolveram sintomas para depressdo. J& no periodo V14 os pacientes positivos para Dengue
totalizaram 37,4% e esses pacientes ndo desenvolveram segundo a casuistica do instrumento
utilizado depressdo e totalizou 62,6%. Os pacientes com doencas febris positivos néo
apresentaram histérico de Diabetes Mellitus. Discussao: Foi possivel verificar nesse estudo que
a depressdo é um transtorno de humor cujo sintoma em conjunto traz sofrimento e,
principalmente, prejuizo social e ocupacional a amostragem analisada. Os resultados desse
estudo tém coeréncia com caracteristicas socioculturais brasileiras ao destacar o sexo feminino
como principal caracteristica, pois a mulher permanece grande periodo do dia intradomiciliar
ou peridomiciliar e, ainda, é possivel considerar que o sexo masculino apresenta um percentual
menor na procura pelo servi¢co de salde em comparacdo ao sexo feminino e, provavelmente,
por isso observa-se uma quantidade mais baixa de subnotificacbes em relacdo ao sexo
masculino. Em relagdo a depressdo, 0s aspectos positivos e somaticos entre os pacientes no VO
foram observados pela presenca principalmente da mialgia e artralgia, que podem ser
consideradas um dos sintomas iniciantes do aumento do escore no sintoma depressivo. O
estresse do adoecimento intensifica os sintomas de fadiga cronica, que diminuem a qualidade
de vida desses participantes. Conclusdo: Existe uma relacdo direta significativa entre o nimero
de pacientes que desenvolveram depressdo no processo de adoecimento das doencas febris.

Palavras-chave: Dengue. Zika. Chikungunya. Resposta imunoldgica. Depressdo. CES-D.



ABSTRACT

Introduction: In Brazil, a country with a high temperature, favorable to the development of
the vector, the mosquito has already become a problem, because of not only Dengue, Zika and
Chikungunya, which plague some Brazilian regions. In the last fifty years, it has been possible
to observe that the febrile illness, worldwide, has increased dramatically and exponentially.
According to the World Health Organization, about more than 4.5 million people are living in
areas considered at risk to be infected, and they can develop the disease. In Brazil, transmission
has been ongoing since 1986, when the first outbreaks were recorded. Only in 2013 was it
possible to observe an increase in cases, with a total of two million reported cases, becoming a
disease that should not be neglected by public health. Objectives: to identify patients seen in
Campo Grande (MS) and Dourados (MS) with febrile symptoms and their possible depressive
symptoms. Methodology: This is a cohort study with patients who obtained a proven diagnosis
of clinical-epidemiological and laboratory dengue (ELISA; RT-PCR AND NS1), seen at the
SUS network in the cities of Campo Grande (MS) and Dourados (MS). The collection period
was from 2018, starting from April, to September 2019. The CES-D instrument was used to
make the possible diagnosis of depression. Results: In the 115 Dengue-positive participants, a
V0 sample was found with 63.5% who developed symptoms for depression. In the V14 period,
patient is positive for Dengue totaled 37.4% and these patients did not develop according to the
casuistry of the instrument used depression and totaled 62.6%. Patients with positive febrile
ilinesses had no history of Diabetes Mellitus. Discussion: It was possible to verify in this study
that depression is a mood disorder whose symptom together brings suffering and, mainly, social
and occupational damage to the analyzed sample. The results of this study are consistent with
Brazilian socio-cultural characteristics by highlighting the female gender, as the main
characteristic, as the woman remains a large period of the day inside or outside the home and,
still, it is possible to consider that the male gender presents a lower percentage in the search for
the health service. compared to females and, probably, that is why there is a lower amount of
underreporting in relation to males. In relation to depression, the positive and somatic affects
among patients at VO were observed due to the presence mainly of myalgia and arthralgia,
which can be considered one of the symptoms beginning to increase the score in the depressive
symptom. The stress of illness intensifies the symptoms of chronic fatigue, which decrease the
quality of life of these participants. Conclusion: There is a significant direct relationship
between the numbers of patients who developed depression in the process of becoming ill with
febrile illnesses.

Keywords: Dengue. Zika. Chikungunya. Immune response. Depression. CES-D.



LISTA DE SIGLAS

CES-D Center for Epidemiological Studies — Depression (CES-D).

DATASUS Departamento de Informatica do Sistema Unico de Sadde.

DCNT Doencas Crénicas nao Transmissiveis.

DENV 1, 2, 3, e 4 Sorotipos ou Classificacdo de Arbovirus.

ELISA Enzyme-Linked Immunosorbent Assay ou Ensaio de Imuno Absor¢éo
Enzimatica.

IgG Imunoglobulina G.

IgM Imunoglobulina M.

MS Ministério da Sadde.

NS1 Antigeno NS1 do virus da Dengue, ou seja, glicoproteina altamente

conservada, presente em altas concentracbes no soro de pacientes
infectados pelo virus da Dengue.

RR Estado de Roraima.

RT-PCR Reverse Transcription polymerase Chain Reactive, método laboratorial
que utiliza a enzima Transcriptase reversa a fim de transformar o RNA
do virus em DNA complementar.

SuUs Sistema Unico de Sadde.

VO Visita zero ou primeira visita.

V14 Visita ap6s 14 dias.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 - Fluxograma de recrutamento dos pacientes com diagndstico clinico-epidemioldgico e
laboratorial (ELISA/ NSL/RT-PCR) ....ciiiiii ittt st st ta e sresneenre s 26



LISTA DE QUADROS E TABELAS

Quadro 1 - Distribuicdo do nimero de casos de Dengue, zika e chikungunya confirmados por
diagndstico clinico epidemiolégico e laboratorial (ELISA/NS1/RT-PCR), Campo Grande (MS) e
Dourados (MS), no periodo de abril de 2018 a setembro de 2019 (N=290) ........ccceecvviveveiieieveeieinens 27

Quadro 2 - Caracterizacao entre os componentes do CES-D no periodo VO e 14 nos casos de pacientes
com sinais depressivos com diagnostico clinico epidemioldgico e laboratorial (ELISA/NS1/RT-PCR)
para doencas febris (Dengue, Zika e Chikungunya) (N=290)........cccccceveriiiiieiinieene e 31

Tabela 1 - Distribuicdo de sinais depressivos nos casos de Zika, CHIKUNGUNYA e Dengue com
resultado em VO no periodo de abril de 2018 a setembro de 2019 no MS (n=608)............ccceevvrvenns 30

Tabela 2 - Distribuicdo de sinais depressivos nos casos de Zika, CHIKUNGUNYA e Dengue com
resultado em V14 no periodo de abril de 2018 a setembro de 2019 no MS (n=608)............c.cccvrrrrnne. 30



21
2.2
2.3
24
25

3.1
3.2

4.1
4.2
4.3
431
4.4
4.5
4.6

51

52

53

54

6.1
6.2

SUMARIO

INTRODUGAO ...ttt sttt n et s st en st n st n et aneanans 10
REVISAO DE LITERATURA .....ooiiiieiee et tes s ses st 13
Contextualizacdo das arboviroses: Dengue, Zika € ChiKuNQUNYa. ..........ccccovireiiiinciicineeeseeeiee, 13
Manifestacdes da doenca febril: Dengue, Zika € ChiKungunya ........c.ccccoeveieieniniie e 16
Aspectos psicoldgicos e emocionais de doencas febris: Dengue, Zika e Chikungunya....................... 17
Evolucéo do processo infeccioso para depresséo crénica poés-Dengue, Zika e Chikungunya............ 18
Aplicacdo do CES-D no paciente com doenca febril € dengue ........cccoveveiiiiiiirccccie e, 21
OBUJIETIVOS ...ttt sttt ettt b st s et e st e s e et e s b e s e et e s b e s e e bese e s e et e seesaebesb e s e ebe st eseebesbeeetenees 23
(1T | ST PRUSRRP 23
S ICTTICOS ...ttt bbb bbb b et bbb bt be bt et ns 23
MATERIAIS E METODOS........cocooieiieeieteee ettt sttt sttt ses s sanaesenen 24
DeliNeamENTO A0 ESTUTO .......ccuieiiiite ittt bbb bbbt bbb et bbb e st abeeneas 24
POPUIACAD 0B BSTUTOD ...ttt bbbt e et bbbt e b e e e bbb e sbenbeaneas 24
CrITEIIOS A8 INCIUSAD ....veviiviiciicie ettt bbbt st ebesbe e ebesbe e ebesbe e ebe e 24
O 0] (= T o LY (o] (V1Y (o TR PRRTRRROT 24
Coleta de dados e instrumentos ULIlIZAA0S ..........cccooiiiiiiieiieee e 24
ASPECTOS BLICOS € IEUAIS ... ittt bbbt bbbt bbbt bbbt st r et eb s 25
] - LA (- OO OO SRRSO 25
L U I 1 I 1 T TSR 26
Fluxograma de recrutamento dos pacientes com diagndstico clinico-epidemiolégico e laboratorial
(ELISA/ NSI/RT-PCRY) .....oovuiiieieieeieeseeees s ses e s s st 26
Caracterizacdo epidemiolégica das doencas febris (Dengue, Zika e Chikungunya) na cidade de
Campo Grande (MS) e Dourados (MS) eM V0 € V14, ..ot 27
Caracterizacao dos sinais depressivos em pacientes com doenca febril (Dengue, Zika e Chikungunya)
.................................................................................................................................................................... 30
Caracterizacdo do impacto dos sinais depressivos em pacientes com doencas febris nas cidades de
Campo Grande (MS) € DOUFadoS (IMS)......cciciuioieiie st ste et e sttt te e ae et esae e teenaeanaeeneennee e 30
DISCUSSAOD ...ttt 34
ASPECLOS SOCIOAEMOYIATICOS ....viueieiiiiiit bbbt eb e 34
Depressao em pacientes com doencas febris (Dengue, Zika e Chikungunya): agravamentos e relagdo
com processo do adoecimento na doenga DIl ... 36
REFERENCIAS .....ooooiiitiie e 45
ANEXO A - AUTORIZA(;C)ES PARA REALIZA(;AO DO ESTUDO ... 52
APENDICE A — CES = Dottt 61
APENDICE B = TCLE ..ottt 63

ANEXO D - ARTIGOS SUBMETIDOS E PUBLICADOS NO PERIODO DE MESTRADO......... 68



10

1 INTRODUCAO

O Ministério da Saude destaca que as doencas febris estdo presentes em cerca de 98%
do territorio brasileiro e tém sido consideradas doencas graves e infecciosas, tendo como
apresentacdo clinica a forma cléassica da Dengue e com gravidade (hemorrégica e choque), que
inicia com quadro de febre aguda de etiologia viral, geralmente evolui de forma benigna, ndo
obstante, pode apresentar gravidade com desfecho de 6bito (BRASIL, 2016).

Conforme dados histéricos em pesquisas anteriores, foi possivel identificar que o
transmissor do virus da Dengue € originario do continente africano, especificamente do Egito
(BRASIL, 2016).

Desde o século XVI tem-se observado que as grandes navegacOes e as novas
conquistas territoriais ajudaram a espalhar o vetor e, assim, 0 virus por paises tropicais e
subtropicais (BRASIL, 2016; BRAGA; VALLE, 2007), por isso, 0 mosquito foi introduzido
em regides denominadas Mundo Novo, quando ocorriam as travessias dos navios negreiros
vindos da Africa com escravos a bordo (BRAGA; VALLE, 2007).

No Brasil, um pais com elevadas temperaturas, favoravel ao desenvolvimento do vetor,
0 mosquito jé se tornou um problema ndo somente por conta da Dengue, mas outras arboviroses,
tais como Zika, Chikungunya e a Febre Amarela urbana, que assolam algumas regides
brasileiras (BRASIL, 2016).

E, ap6s um relaxamento nas medidas de prevencdo adotadas no final da década de
1960, reconhece-se uma expansdo pelo surgimento de epidemias da Dengue, Zika e
Chikungunya em regides nas quais ndo havia historico da doenga (BRASIL, 2016;
GUNATHILAKA et al., 2018) e assim, devido a fatores historicos, educacionais em saude e
culturais, epidemias mais intensas sdo comuns no pais (NG et al., 2007).

No ano de 2016, o Brasil foi surpreendido por uma avassaladora epidemia do virus
Zika (ZIKV), flavivirus que, da mesma forma que o virus da Dengue (DENV), ocorre com
transmissdo pelo mosquito Aedes Aegypti (BRASIL, 2016).

Em relacdo ao virus Zika, é possivel observar um total de pessoas afetadas com
velocidade de disseminagdo do virus diferenciado da Dengue, a doenca apresenta uma
gravidade das manifestacOes possivelmente associada ao virus, incluindo a microcefalia nos
filhos de maes que foram acometidas durante a gravidez e o desenvolvimento de sequelas

neuroldgicas, principalmente em pacientes que adoeceram (BRASIL, 2020a).
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Nas epidemias de Dengue, Zika e Chikungunya, em particular, destacam-se 0s
aspectos macroestruturais, socioecondémicos e ambientais historicamente negligenciados em
favor de intervencGes meramente biomédicas ou tecnoldgicas (BRASIL, 2019).

O Zika e a Chikungunya foram atualizados em conhecimento cientifico devido a
experiéncia acumulada contra a Dengue, 0 que permeou a preparacdo do servico publico
brasileiro para a entrada no Brasil do virus Chikungunya (CHKV), um virus alphavirus que
semelhantemente é transmitido pelo A. Aegypti. A Chikungunya ocorre por expansao territorial
desde 2004 e, devido aos dados cientificos coletados, levantou-se um alerta da Organizagéo
Panamericana de Saude (OPAS).

E, em setembro de 2014, no territorio brasileiro foi confirmada a transmiss&o autoctone
de Chikungunya entre os brasileiros. Os casos autoctones de infeccdo por Zika no Brasil
ocorreram em maio de 2015, oito meses apds os principais casos de Chikungunya, notificados
em setembro de 2014 (BRASIL, 2016).

O percentual de pessoas infectadas pelo Zika virus que manifestam os sintomas em
territério brasileiro foi apenas de 20%. Porém, os casos notificados e sintomaticos de
Chikungunya alcancaram um percentual de 80%. Reforca-se nesse estudo que o periodo de
incubacdo extrinseco (PIE) do virus Zika é em torno de sete a dez dias (Brasil, 2020).

Esse intervalo ocorre, pois, 0 Aedes Aegypti, apos o repasto em pessoas infectadas,
torna-se infectante, sendo capaz de transmitir o virus, assim posto, é possivel verificar que o
periodo de incubacdo extrinseco foi curto, em torno de trés dias (CHOW et al. 2011;
GUNATHILAKA et al., 2018).

O Unico vetor do Zika virus no Brasil é o Aedes Aegypti, mas a Chikungunya existe
em duas linhagens circulando no pais e uma delas € veiculada por Aedes Albopictus, assim
como Aedes Aegypti. Essas espécies de mosquito sdo abundantes no Brasil, o Aedes Albopictus
tem uma origem mais silvestre que o Aedes Aegypti (BRASIL, 2020).

Por se tratarem de doengas reemergentes, tanto a Zika, como a Chikungunya e a
Dengue, tém sido um desafio importante para o contexto da satde publica no Brasil. Haja vista
a necessidade de obter estratégias eficientes para que haja controle e prevencao dessas doencas
infecciosas transmissiveis por vetores que, embora essas arboviroses ndo sejam doencas com
evolucdo de cronicidade, podem trazer sequelas relacionadas a alteracbes mentais e
comportamentais (CHOW et al. 2011; GUNATHILAKA et al., 2018).

Os transtornos mentais associados &s doencas infectocontagiosas como a Dengue, Zika
e Chikungunya séo definidos como doencas com alto grau de sobrecarga emocional ao paciente,
como também a familia (REITER, 2010; GUNATHILAKA et al., 2018).
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Esses transtornos depressivos sdo reconhecidos pela Organizacdo Mundial de Salude
(OMS) como um problema prioritario de saude publica no mundo, de acordo com
Dalgalarrondo (2008).

Ha evidéncias sobre o papel geral do sistema imune e particular do processo
inflamatorio sobre a organopatogénese da depressdo em proporgdes significativas relacionadas
a doencas causadas por arboviroses (MILLER; COLE, 2012), por exemplo, de que a depressédo
estd associada ao aumento de biomarcadores inflamatorios e, desta forma, existe uma
colaboracéo na alteracdo imunologica no processo de adoecimento, como na Dengue ou Zika,
com alteracgdes elevadas na imunossupressédo em casos de depressdo maior (MAES, 2013; VON
et al., 2020).

Nesse sentido, considerando a relevancia para a saude publica e o bem-estar do
paciente pds-doenca febril, o presente estudo tem como objetivo identificar os pacientes
atendidos em Campo Grande (MS) e em Dourados (MS) com sintomatologia febril e seus
possiveis sintomas depressivos.

Os resultados podem acrescentar e contribuir para implementacdo de acdes em saude
publica especificamente voltadas a promogdo, a prevencao e a assisténcia e, assim, delimitar
implementacdes para elaboragdo de programas ao paciente portador de depressdo p6s-doenca
febril causada por arbovirus.



13

2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Contextualizacdo das arboviroses: Dengue, Zika e Chikungunya

Doencas tropicais como Dengue, Zika e Chikungunya séo infecciosas e endémicas,
geralmente negligenciadas, relacionada a pobreza, em especial, pela falta de acesso ao
saneamento basico em muitas regides do territério brasileiro (CIOMS, 1983).

A Dengue, Zika e a Chikungunya sdo doencas causadas pelos arbovirus, cuja
transmissdao ocorre no homem por vetores artrépodes (mosquitos do género Aedes Aegypti e
Albopictus). S&o consideradas doengas tropicais, pois apresentam maior incidéncia em regioes
de clima tropical.

Os arbovirus (de arthropod borne virus) pertencem a trés familias: Togaviridae -
Chikungunya, Encefalites equinas (Leste, Oeste, Venezuelana); Bunyaviridae - Febre da
Sandfly (mosquito pdlvora), Febre do Vale Rift, Febre hemorrdgica da Criméia-Congo; e
Flaviviridae - Febre Amarela, Dengue, Zika (BRASIL, 2016).

As manifestacdes clinicas de infeccdo por arbovirus podem sofrer alteracdes desde a
doenca febril leve e indiferenciada a sindromes febris neuroldgicas, articulares e hemorragicas
(GERARDIN et al., 2016).

Com frequéncia, os quadros graves sao conhecidos somente apds circulagdo viral em
extensas epidemias, muitas vezes mostrando impacto imprevisivel na morbidade e mortalidade,
enguanto a ocorréncia, até entdo, restringia-se a casos isolados ou pequenos surtos (BRASIL,
2016).

A ocorréncia de 6bitos em epidemias pelo CHIKV ndo era conhecida até a epidemia
da llha Reunifo no Oceano indico, quando foram registrados quadros neurolégicos graves
(encefalites com 6bitos e sequelas) e transmissdo periparto com encefalite e retardo no
desenvolvimento neuropsicomotor em criangas (GERARDIN et al., 2016).

Da mesma forma, a infecgdo pelo ZIKV era considerada doenca exantematica benigna
com sintomas leves e autolimitada, uma vez que poucos casos eram conhecidos (BRASIL,
2016).

Essa caracteristica se modificou, porém, durante o periodo epidémico de outubro de
2013 a margo de 2014 na Polinésia Francesa, com 29 mil casos estimados e notificagdo de
quadros neuroldgicos (encefalites, mielites e paralisia periférica) associados ao ZIKV (ROTH
etal., 2014).

E ainda, houve o aumento de oito vezes na ocorréncia de sindrome de Guillain-Barré
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naquela localidade durante o periodo da epidemia, sugerindo contribuicdo desse virus na
etiologia dos casos (ROTH et al., 2014).

Apols a emergéncia do ZIKV no Brasil e restante das Américas, a infeccdo foi
associada a sindrome de Guillain-Barré, a encefalites fatais em adultos, a oObitos fetais,
microcefalia e outras malformacoes fetais (sindrome do Zika congénito) (ROTH et al., 2014).

Reforga-se que a cocirculacdo de infeccdo por DENV, CHIKV e ZIKV no Brasil
dificulta 0o manejo clinico em razdo de similaridades e apresenta implica¢fes na transmissdo em
idosos, gravidas e criancas pequenas, apresentando ainda limitada retaguarda laboratorial.

O impacto da cocirculacdo desses virus ainda é pouco conhecido. Como no caso de
reinfeccdo pelos diferentes sorotipos do DENV, a interagdo de arboviroses (DENV sorotipos
1-4, CHIKV e ZIKV) poderia teoricamente resultar em viremias mais intensas ou outras
alteracdes imunoldgicas que, por sua vez, agiriam como gatilho para doencas autoimunes, como
a sindrome de Guillain-Barré (ROTH et al., 2014).

Sendo assim, o0 impacto das arboviroses na morbidade e mortalidade se intensifica a
medida que extensas epidemias pressupdem grande numero de individuos acometidos no
Brasil, com implicaces sobre os servigos de salde publica, principalmente diante da auséncia
de tratamento, vacinas e outras medidas efetivas de prevengdo e controle (BRASIL, 2016).

Nos anos de 2018 a 2019 houve aumento da doenca em regides especificas do pais, e
0 estado de Mato Grosso do Sul apresentou, em 2019, um aumento de 82 mil notificacOes e
com 30 6bitos no caso da Dengue (SES/MS, 2019).

Ja em 2020, até a semana epidemioldgica 17, segundo o Ministério da Saude, o pais
apresentou 639.608 casos notificados da principal arboviroses no Brasil, a de Dengue em todo
territorio nacional, com a taxa de incidéncia de 304,4 casos por 100 mil habitantes e a regido
Centro-Oeste foi a que apresentou a maior incidéncia, chegando a 756,4 casos/100 mil
habitantes, seguida das regides Sul, com 733,8 casos /100 mil habitantes e a regido Sudeste,
com 265,1 casos/100 mil habitantes, o Norte com 81,5 casos/100 mil habitantes e, em Gltima
colocacéo, a regido Nordeste com 82,5 casos/100 mil habitantes.

Com especial destaque temos os estados do Acre, Sdo Paulo, Parana, Mato grosso,
Mato Grosso do Sul, Goias e Distrito Federal, com incidéncias mais elevadas que a média
nacional na comparacdo da distribuicdo dos casos provaveis de arboviroses, como a Dengue,
no Brasil (BRASIL, 2020a)*.

Do inicio dos sintomas e levando em consideracéo os anos de 2015, 2016 e 2019, por

1 Boletim epidemioldgico n. 18.
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semana epidemiologica, especificamente para a arboviroses como a Dengue, verifica-se que em
2020, até a semana 7 do boletim epidemioldgico do Ministério da Saude (2019), a curva
epidémica dos casos notificados € maior em comparacdo ao periodo anterior dos anos de 2015
e 2019 (BRASIL, 2020a).

Por exemplo, a ocorréncia de casos de arboviroses como a Dengue em Mato Grosso
do Sul tem aumentado gradualmente, com taxas superiores as registradas no pais, sendo
denominada de alta incidéncia em comparacéo a outras arboviroses (SANTQOS, 2019).

Em 1997, os registros apontavam 253,74 casos para cada grupo de 100 mil habitantes,
subindo para 404,96 casos para cada grupo de 100 mil habitantes em 1999 e 517,61 em 2001
(SANTOS, 2019).

A primeira epidemia registrada de Dengue no estado data de 1990, sendo que durante
0 periodo epidémico foram notificados 9.757 na cidade de Campo Grande (MS), totalizando
cerca de 1.470 casos para cada grupo de 100 mil habitantes (SANTOS, 2019).

Em 1995 ocorreu uma segunda epidemia e, em 2002, uma terceira, com maior
incidéncia com introducdo do DENV-3 (BRASIL, 2016).

Durante o terceiro periodo epidémico no estado do Mato Grosso do Sul foi notificado
um total de 1920 casos para cada 100 mil habitantes na cidade de Campo Grande. Os anos de
2006 e 2007 foram marcados por grandes surtos no estado de MS, sendo apontados 827 casos
para cada grupo de 100 mil habitantes, principalmente na regido Centro-Oeste, considerada com
maior incidéncia no periodo avaliado em territdrio brasileiro (SANTOS, 2019).

Nos municipios de Dourados (MS) e Campo Grande (MS), a primeira epidemia foi
registrada na década de 1990, com a caracterizacdo do sorotipo do virus DENV 1, mas apds
dez anos foi possivel identificar o sorotipo DENV 2, no ano 2000 (BRASIL, 2016).

O sorotipo DENV 3 comecou a circular no estado apenas em 2005 e, por causa da
suscetibilidade ambiental e proliferacdo viral com o vetor em meio a uma populacéo favoravel
a esse sorotipo, ocorreu uma nova epidemia no estado em 2007, com inicio no final de 2006
(BRASIL, 2019).

Em 2020, Mato Grosso do Sul ocupa o segundo lugar no ranking de incidéncia de
arboviroses como a Dengue, com 68.365 casos notificados, em uma populagdo de 2.778.986
habitantes e com incidéncia de 2.460,1 por 100 mil/habitantes, comparado as 27 Unidades da
Federacéo, considerando que, quanto mais alta é a posicdo, maior é a incidéncia (SES/MS,
2020).

Os municipios de Mato Grosso do Sul com maior incidéncia de sdo: Ponta Pord, com

5.293 notificagdes e incidéncia de 5.720,6 por 100mil/habitantes; Corumba, com 3.934
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notificagdes e incidéncia de 3.530,3 por 100mil/habitantes; seguido de Trés Lagoas, com 3.957
notificagOes e incidéncia de 3.259,8 por 100 mil/habitantes; Campo Grande contabiliza 17.556
notificagbes com incidéncia de 1.959,2 por 100 mil/habitantes, ficando em 47° no ranking
estadual e a cidade de Dourados, que totaliza 2.164 notificagdes com a incidéncia de 970,6
(SES/MS, 2020).

Em Mato Grosso do Sul, na trigésima quarta semana epidemioldgica de 2020, foi
registrada a notificacdo de 51.221 casos com incidéncia de 1.843,2 por 100 mil/habitantes, o
que fez o estado perder seu posicionamento no ranking brasileiro para o estado do Parana, com
262.318 casos com incidéncia 2.294,2 por 100 mil/habitantes (BRASIL, 2020b)2.

Num comparativo das notificagcbes do primeiro semestre de 2019 e 2020,
compreendendo as semanas epidemioldgicas de 01 a 34, percebe-se que em 2020 a curva
epidémica tem seu inicio na quinta semana e termina na décima primeira semana, com mais de
4.000 notificagBes por semana. J& em 2019, essa curva tem inicio exatamente apds a décima
primeira semana epidemioldgica até a décima nona semana, todas com mais de 4.000
notificacBes (BRASIL, 2020b).

O processo de adoecimento da Dengue, Zika e CHIKV utiliza alguns mecanismos
pelos quais as doencgas causam alteracdes graves e vem sendo esclarecido nos ultimos anos,
sendo observados grandes avancos para o entendimento do desenvolvimento bioldgico do
arbovirus (GUZMAN et al., 2002; BRASIL, 2016).

2.2 Manifestacdes da doenca febril: Dengue, Zika e Chikungunya

Com o comeco das a¢Bes imunoldgicas causadas pelas arboviroses, principiam-se 0s
sintomas em trés periodos: o periodo inicial, em que héa febre (38°C), vomito, mialgia, artralgia
e rush cutaneo (REITER, 2010). Ja o periodo critico, principalmente para a Dengue, é
relacionado de forma paralela ao periodo de defervescéncia, no qual ocorre o extravasamento
vascular, evidenciado pela hemoconcentracdo, derrame cavitario, hipoproteinemia e pode
desenvolver choque relacionado ao colapso vascular sisttmico (REITER, 2010; VON et al.,
2020).

O periodo de recuperacdo se apresenta com a diminui¢do dos sintomas e reversdo do
agravamento do extravasamento vascular instalado. Entre os sintomas podem estar presentes

por varios dias a fadiga e tristeza profunda apds a recuperacdo (VON et al., 2020).

2 Boletim epidemioldgico n. 34.
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Em todo paciente que apresentar doenca febril aguda deve ser realizado o diagndstico
investigativo para Dengue, Zika e CHIKV, no caso de ocorrer a febre aguda com duragéo de
sete dias associada a dois sinais e sintomas, tais como, cefaleia, mialgia, dor retroorbitéria,
artralgia, prostracdo ou exantema, podendo ocorrer hemorragias ou sangramentos (BRASIL,
2019b).

2.3 Aspectos psicologicos e emocionais de doencas febris: Dengue, Zika e Chikungunya

No Brasil tem-se observado ao longo dos anos as epidemias da Dengue, Zika e
Chikungunya com altas taxas de mortalidade pela doenga a partir dos extremos etarios, criancas
menores de 1 ano e idosos a partir de 65 anos (CARNEIRO et al., 2017).

Entretanto, o cenario da doenca no pais sofreu mudancas significativas, destacando-se
0 crescimento preocupante do nimero de pacientes acometidos pela doenca (BRASIL, 2016;
CARNEIRO et al., 2017).

Além de ser um problema grave de salde publica, as doencas febris causadas por
arbovirus destacam-se pela repercussdo importante, tanto a nivel econdmico como a nivel social
(CARNEIRO et al., 2017).

A doenca febril, assim como as suas manifestacdes da fase aguda, tem sido largamente
explorada na literatura, porém, os sintomas da fase de convalescenga sdo pouco abordados
(BRASIL, 2016).

No entanto, essas doencas febris como Dengue, Zika e Chikungunya pela sua
intensidade também séo determinadas por outros pontos como, por exemplo: a gravidade, a
carga da doenca e a propria incapacidade gerada por ela (BRASIL, 2016).

A carga que a doenga provoca pode ser dimensionada usando um variado grupo de
indicadores epidemioldgicos, nos quais se incluem anos de vida perdidos preconizados pela
incapacidade de laborar (VILLAR-CENTENO et al., 2016).

Por exemplo, na Dengue, uma doenca febril com maior indice de causas na populacao
brasileira, a fadiga, miosite e rabdomiolise sdo alguns dos sintomas preconizados em diversos
estudos, porém o impacto econémico na vida ativa dos individuos que foram infectados néo €
explorado em todas as doencas febris do tipo arboviroses (NASCENTES et al., 2010).

As doencas febris sdo bem descritas em suas consequéncias fisicas, porém, das
comorbidades psicoldgicas tardias pouco se sabe (NASCENTES et al., 2010).

O processo infeccioso com qualquer uma das doencas febris pode produzir um amplo

espectro de sintomas, que podem variar desde uma infeccao assintomatica até uma doenca grave
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com risco de vida (NASCENTES et al., 2010). Sendo a Dengue avaliada como uma das mais
relevantes causas de hospitalizacdo de criancas e adultos (BRASIL, 2016).

Ao abordar o fator psicoldgico e emocional, é importante considerar que o bem-estar
humano relacionado a felicidade esta ligado diretamente a uma boa satde, pois um mau estado
de saude pode presumir incapacidade nas tarefas do dia a dia (GUNATHILAKA et al., 2018).

Além da letalidade, as condi¢@es de vida servem para medir a carga de satde, doencas
cronicas e agudas. Na literatura, doencas causadas por arbovirus tem como resultado a piora
significativa na qualidade de vida dos pacientes (HO et al., 2017).

A condic&o fisica das pessoas acometidas por doencas febris como a Dengue, Zika ou
Chikungunya abala muito a sua saude psicologica (BRASIL, 2001, p. 74).

Estudos publicados anteriormente ja descreviam a infeccdo por arbovirus como
Dengue, Zika e Chikungunya sdo capazes de afetar o sistema nervoso central do corpo,
justificando as manifestacfes psiquiatricas no decorrer da doenga, tais como: depressao,
ansiedade e angustia (GUNATHILAKA et al., 2018).

As doengas causadas por arboviroses sdo relacionadas ao trabalho, por isso estdo
inseridas no grupo 1l da Classificacdo de Schilling, sendo que as circunstancias ocupacionais
em relacdo a exposicdo ao mosquito do Aedes, assim como 0s seus agentes infecciosos, podendo
ser considerados fatores de risco (BRASIL, 2001, p. 74) e alguns estudos descreveram que mais
de 40% dos pacientes evoluem para a forma cronica da doenga com alteracfes mentais, tais
como a depressdo (GUNATHILAKA et al., 2018).

2.4 Evolucdo do processo infeccioso para depressdo crbnica po6s-Dengue, Zika e
Chikungunya

Nos ultimos anos, a depressdo tem sido considerada uma sindrome psiquiatrica
altamente prevalente na populagdo brasileira, com uma incidéncia de 5% (OLVER,;
HOPWOOD, 2013).

E, nos ltimos anos, os transtornos depressivos sao reconhecidos como um problema
prioritario de satde publica no mundo pela Organizacdo Mundial de Saide (OMS), de acordo
com Dalgalarrondo (2008).

As estimativas a nivel mundial referem que cerca de 350 milhGes de pessoas
apresentam transtornos mentais, representando uma porcentagem em torno de 7,4% aos anos

de vida que se ajustam por incapacidade Disability-adjusted Life Years (DALY, tendo em
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conta que 40,5% s&o de transtornos depressivos, 22,9% sao de transtornos mentais (MALTA et
al., 2017, p. 02).

Em relacdo aos transtornos depressivos considerados leves, moderados ou graves,
tendo ou ndo sintomas com psicose, sdo caracterizados por humor deprimido aqueles em que
se observam sintomas como perda de interesse e prazer, baixa autoestima, disturbios do sono,
falta de apetite e concentracdo baixa (MALTA et al., 2017, p. 02).

Quando abordamos a populacdo com processo inflamatorio anterior ao
desenvolvimento da depressdo ha incidéncia ainda maior, uma vez que a depressdo €
diagnosticada em 10% dos pacientes em atendimento ambulatorial em tratamento por alguma
patologia clinica, viral ou bacteriana, principalmente as arboviroses (TAN et al., 2014; VON et
al., 2020).

Entretanto, mesmo a depressao apresentando alta prevaléncia em populacdes clinicas,
ainda tem sido subdiagnosticada €, ao ser realizado corretamente o diagnostico, muitas vezes o
paciente recebe o tratamento inadequado, com subdoses de medicamentos e suas manutencoes
de sintomas residuais sdo ignoradas, o que pode comprometer a evolucado clinica do paciente
(JORGE, 1998; MARQUES; GUTIERREZ, 2013).

E possivel destacar que a depressdo aumenta com sintomas fisicos relacionados aos
processos inflamatdrios virais, tais quais os causados por arbovirus como a Zika, a Dengue e a
Chikungunya (WANG et al., 2012).

Entdo, nos casos de depressdo com fadiga pds-doencas febris, o mecanismo
psicoimune ativa a producdo excessiva de citocinas pro-inflamatérias, que induzem a depressao
organica (VON et al., 2020).

Geralmente a depressao ocorre, pois existem evidéncias sobre o papel geral do sistema
imune e particular do processo inflamatério sobre a organopatogénese da depressdo em
proporc¢oes significativas (MILLER; COLE, 2012).

E possivel observar que a irritabilidade é um sintoma muito comum, além das subitas
mudancas da conduta com episédios de agressividade (HASHMI et al., 2012; BECHTER,
2013).

Ainda em doengas febris, a sintomatologia depressiva orgénica, associada a fadiga e a
distdrbios do sono, é induzida por citocinas pro-inflamatdrias sonogénicas, ocorrendo conforme
a fase do processo inflamatdrio (DANTZER et al., 2008).

Os sintomas referentes aos critérios relacionados ao transtorno depressivo maior
devem estar vigentes quase todos os dias para que sejam considerados (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014), principalmente as alteracdes no peso e ideacéo
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suicida, ja o humor deprimido tem que se fazer presente na maior parte dos dias (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

A fadiga e a insbnia sdo as queixas mais frequentes, sendo consideradas as principais.
Geralmente os pacientes negam a tristeza, que pode ser revelada por intermédio de entrevista,
sendo observadas as expressdes faciais, assim como as atitudes do paciente no periodo febril e
desenvolvimento da doenca causada por um arbovirus (AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION, 2014).

E possivel analisar, em relacdo ao curso e evolucdo dos transtornos depressivos pos-
infecciosos, 0s seguintes padrdes de alteracBes psicopatolégicas quanto & sintomatologia
depressiva, de acordo com o trabalho de Dantzer et al. (2008), no caso, a fase aguda precoce
apresenta-se com fadiga, anorexia, distdrbios do sono e outros sintomas neurovegetativos e
somaticos, logo apos a fase aguda tardia, caracterizada por depressdo-sintoma (hipotimia),
ansiedade e irritabilidade, ja a fase cronica desenvolve a fadiga e anedonia (DANTZER et al.,
2008).

Geralmente o pico precoce e o pico tardio de sintomatologia depressiva compartilham
a mesma etiopatogenia (VO ao V14), que é a alteracdo neuropatoldgica do sistema
serotoninérgico (CHANDRADASA et al., 2016).

Infeccdo por virus, especificamente as febris causadas por arbovirus, est4 associada a
sintomatologia depressiva mediada pela liberacdo periférica de citocinas sonogénicas que
induzem apatia, anergia e fadiga (CALIL; PIRES, 1998; MARQUES; GUTIERREZ, 2013).

Os sinais dessa depressdo pos-Dengue se apresentam geralmente como o espectro da
fadiga crénica (FC), sindrome da fadiga crénica (SFC) e encefalomielite mialgica (EM), sendo
um grupo de transtornos neuropsiquiatricos inflamatérios crénicos que ocorrem em surtos
epidémicos, descritos na literatura cientifica desde 1930, com o relato da neuromiastenia
epidémica (GUNATHILAKA et al., 2018).

Sdo exemplos de sintomas a depressdo, fadiga cronica, cansaco, disfungéo
neurovegetativa e autonémica (hipotensdo) com polialgias (dor cronica, fibromialgia,
enxaqueca), distarbios do sono com alteracdes do padréo de polissonografia (PSG), mal-estar,
sindrome do intestino irritavel, de acordo com os critérios de Roma Il (DANTZER et al., 2008).

Importante reforgar que o estresse pode intensificar os sintomas da fadiga cronica.
Alguns estudos trazem como evidéncias cientificas a existéncia do nexo causal entre infecgdo
viral e espectro da fadiga cronica (DANTZER et al., 2008).

Em suma, a identificacdo e diagnostico precoce de distirbios do sono associados a

sintomas depressivos incapacitantes, como fadiga grave em casos de infec¢do em doengas febris
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causadas por arbovirus, é fundamental para a promogao da satde mental, melhora da qualidade
de vida e dos determinantes sociais da salde (ELEOMAR et al., 2019).

2.5 Aplicacédo do CES-D no paciente com doenca febril e dengue

A escala do Center for Epidemiological Studies — Depression (CES-D) € considerada
uma ferramenta de rastreio reconhecida como um agil instrumento, simples e com facil
aplicabilidade, cuja finalidade é identificar os sintomas depressivos ou que indiquem a
vulnerabilidade da depresséo na populagéo adulta (SILVEIRA; JORGE, 2000; JORGE, 1998;
HAMILTON, 1967).

Essa escala foi construida e elaborada pelo National Institute of Mental Health dos
Estados Unidos, sendo uma ferramenta Gtil para realizar estudos epidemioldgicos de depressao,
0s quais comportam a avaliacdo e a frequéncia vividos na semana anterior a entrevista
(BATISTONI; NERI; CUPERTINO, 2010).

O CES-D é utilizado como uma escala de rastreamento e serve para mensurar 0S
sintomas depressivos na populacdo na amostragem avaliada (CRUZ; LECHETA;
WACHHOLZ, 2009). Foi construido para 0 contexto norte-americano, sendo traduzido e
validado para muitos paises, e ao longo dos anos tem sido utilizado para avaliar os sintomas
depressivos em diversas faixas etarias, varios tipos de populaces ou amostragens em nivel
mundial ou em territorio brasileiro, por exemplo, em estudos com idosos e adolescentes
(BATISTONI; NERI; CUPERTINO, 2010).

O CES-D foi validado no Brasil na versédo semantica por Silveira e Jorge (2000), com
intuito de avaliar a frequéncia dos sintomas depressivos vividos na semana anterior a consulta
clinica (BESUTANI et al., 2012; CALIL, PIRES, 1998).

Esse instrumento conhecido como CES-D nasceu da reunido dos inventérios de
depressdo de Zung, Beck, Raskin e do Inventario de Personalidade ou MMPI de Dahlstron and
Welsh (BATISTONI; NERI; CUPERTINO, 2010).

Nesse instrumento de rastreamento foram inclusos o0s principais transtornos
depressivos, segundo os critérios de diagndsticos do DSM-IV (BATISTONI; NERI;
CUPERTINO, 2010).

No caso, Batistoni, Néri e Cupertino (2010), citando Williamson e Schulz (1992),
demonstraram que os pacientes com alteracGes patoldgicas mais elevadas apresentaram maior
escore no CES-D na amostragem. Em outros estudos é possivel observar que ao equilibrar os

fatores de risco o paciente ndo se torna mais vulneravel a depressao ao ser comparado a outros
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grupos (BATISTONI; NERI; CUPERTINO, 2010).

Assim, outros autores seguem que o diagnostico clinico da depressdo com uso do CES-
D deve levar em conta todos os sintomas existentes antes de descarta-los ou atribui-los a outras
causas (BATISTONI; NERI; CUPERTINO, 2010).

Discorrer sobre o desempenho dos pacientes com Dengue em escala de rastreio de
depressdo inclui sintomas somaticos com uso do CES-D. O instrumento contém 20 questfes
escalares de humor, sintomas somaticos, aspectos positivos, aspectos negativos e aspectos
interpessoais (SILVEIRA; JORGE, 2000).

As respostas sdo colocadas em escala Likert (nunca, raramente, as vezes,
frequentemente e sempre), a qual qualifica as respostas do paciente, importante salientar que
nesta avaliacdo os itens 4, 8, 12 e 16 sdo pontuados de forma decrescente.

Geralmente, o escore final varia de 0 a 60 pontos (SILVEIRA; JORGE, 2000). Ainda,
a pontuacéo de corte para realizar o diagndstico de depressdo apresenta um valor referente a >
16 pontos e € adaptada ao Brasil (21b) (ANEXO A) (SILVEIRA; JORGE, 2000).
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Identificar os pacientes atendidos em Campo Grande (MS) e Dourados (MS) com

sintomatologia febril e seus possiveis sintomas depressivos.

3.2 Especificos

1. Descrever as caracteristicas sociodemograficas e epidemioldgicas da populacéo
estudada;

2. Caracterizar os pacientes com sintomatologia febril e sintomas depressivos em
portadores de Dengue ou outras doengas febris.

3. Analisar a associacdo entre os pacientes com diagnostico clinico-epidemioldgico

e laboratorial de Dengue com pacientes ndo Dengue e seus sinais depressivos.
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Delineamento do estudo

Estudo descritivo e exploratorio, de abordagem quanti-qualitativa de coorte, no qual
foram investigados pacientes atendidos na rede de urgéncia e emergéncia na regido de saude de
Campo Grande (MS) e Dourados (MS), que se apresentaram em UPA que realizam

monitoramento da vigilancia febril no Sistema Unico de Sadde brasileiro (SUS).

4.2 Populagéo de estudo

A Amostragem foi constituida por adultos, de ambos 0s sexos, que receberam
atendimento nas Unidades de Pronto Atendimento (UPA) nas cidades de Campo Grande e
Dourados no Estado de Mato Grosso do Sul. E esses pacientes foram monitorados em relacéo
a vigilancia febril para dengue, Zika e Chikungunya no periodo de abril de 2018 a setembro de
2019.

4.3 Critérios de inclusdo

Homens e mulheres > 18 anos que se apresentaram nas UPAS com febre (> 38,0° C)
durante cerca de 5 dias, acompanhada de um dos seguintes sintomas: cefaleia, dor retroorbital,
mialgia, artralgia, presenca de prostracdo, exantema. Os participantes que aceitaram e

compareceram em duas visitas na UPA (V0 e VV14) foram incluidos.

4.3.1 Critérios de exclusao

Pacientes que ndo compareceram a V14, idade inferior a 18 anos, recusa na

participacdo da pesquisa.
4.4 Coleta de dados e instrumentos utilizados
Os pacientes foram contactados pelo pesquisador para inclusdo e explicacdo no

desenvolvimento da pesquisa e assinatura de TCLE (APENDICE B), momento em que foram

sanadas as duvidas dos participantes. Apos assinar e datar os termos, os participantes foram
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encaminhados a aplicacdo do questionario CES-D, no qual o participante precisava responder
aum questionario composto por 20 perguntas, as quais abordavam aspectos negativos, aspectos
positivos, aspectos somaticos e relacbes interpessoais (APENDICE A). Na sequéncia, foi
explicado ao participante que ele deveria realizar uma coleta de sangue na visita VO quando
buscou o servico de atendimento em satde na UPAs, assim como na visita de V14 que equivale
a 14 dias apds a primeira visita no servico de atendimento em saide na UPAs. Apoés a
explicacdo, o participante era convidado a se acomodar em cadeira para coleta, sendo realizada
a assepsia do local a ser puncionado, com uso de materiais necessarios para tal, inclusive uso
de EPIs pelo pesquisador responsavel pela coleta. Eram coletados 23 ml de sangue,
armazenados em trés tubos de tampa amarela (15 ml) e dois tubos de tampa roxa (8 ml), assim
como na V14, sendo coletadas as mesmas quantidades para exames (ELISA/NS1/RT-PCR),
tanto de tubetes a serem utilizados quanto da quantidade de sangue a ser coletado. De referir
que na visita de 14 dias o questionario do instrumento de CES-D era aplicado da mesma forma
que em V0.

4.5 Aspectos éticos e legais

Este estudo seguiu a Resolucdo n. 466/12 do Conselho Nacional de Salde, a qual
preconiza a legislacdo que envolve seres humanos, direta ou indiretamente.

Apresentando liberacdo na plataforma Brasil e direcionada ao Comité de ética em
pesquisas e seres humanos da Universidade Federal do Mato Grosso do Sul (UFMS), tendo
sido aprovada junto ao estudo multicéntrico envolvendo os centros de pesquisa brasileiros
universitarios, no dia 27 de marco de 2019 com parecer CAEE — 71611417.9.2005.0021
(ANEXO A).

Foi utilizado e preenchido o termo de consentimento para utilizacdo de informacdes

dos pacientes (ANEXO C), respeitando os preceitos éticos e legais da pesquisa.

4.6 Estatistica

Os dados foram registrados no Redcap, realizado cleaning do banco de dados e para
andlise estatistica foram utilizados teste qui-quadrado de Pearson e correlacdo de Spearman. As
demais analises estatisticas deste estudo foram apresentadas na forma de estatistica descritiva

ou na formatag&o de tabelas, considerando um nivel de significancia de 5%.
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No estudo foi analisado um total de 608 pacientes em vigilancia febril (Zika, Dengue

e Chikungunya), na cidade de Campo Grande (MS) e Dourados (MS). Deste total de pacientes

em vigilancia febril, foram inclusos nos resultados apenas 0s pacientes que compareceram na

VO e V14 e realizaram os exames laboratoriais ELISA/NS1/RT-PCR, totalizando, assim 290

pacientes (Fluxograma 5.1).

5.1 Fluxograma de recrutamento dos pacientes com diagndstico clinico-epidemiolégico e
laboratorial (ELISA/ NS1/RT-PCR)

Figura 1 - Fluxograma de recrutamento dos pacientes com diagndstico clinico-epidemioldgico e laboratorial (ELISA/

NS1/RT-PCR)
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Sendo assim, no periodo do estudo foram identificados 115 pacientes com diagnostico
de Dengue clinico-epidemioldgico e laboratorial (ELISA/NS1/RT-PCR) em vigilancia febril
na cidade de Campo Grande (MS) e Dourados (MS) no periodo VO ou V14,

Foram identificados 175 pacientes com diagnéstico negativo de Dengue clinico-
epidemioldgico e laboratorial (ELISA/NS1/RT-PCR) em vigilancia febril na cidade de Campo
Grande (MS) e Dourados (MS) no periodo VO a V14 (Fluxograma 5.1), entretanto, esses

participantes evoluiram para o diagndéstico de Zika ou Chikungunya.

5.2 Caracterizacao epidemioldgica das doencas febris (Dengue, Zika e Chikungunya) na
cidade de Campo Grande (MS) e Dourados (MS) em V0 e V14.

O quadro 1 apresenta a distribuicdo do nimero de casos de Dengue, zika e
chikungunya confirmados por diagndstico clinico epidemioldgico e laboratorial
(ELISA/NS1/RT-PCR), segundo as variaveis sexo, idade, escolaridade e habitos de vida (uso
de cigarro, drogas ilicitas e bebida alcdolica) e doencas prévias (diabetes e hipertensao arterial),
em Campo Grande (MS), no periodo de abril de 2018 a setembro de 2019 na VO e V14 (n=
290).

Quadro 1 - Distribui¢do do nimero de casos de Dengue, zika e chikungunya confirmados por diagnostico
clinico epidemiolégico e laboratorial (ELISA/NS1/RT-PCR), Campo Grande (MS) e Dourados (MS), no periodo
de abril de 2018 a setembro de 2019 (n= 290)

CASOS NEGATIVOS PARA ZIKA E
CASOS POSITIVOS PARA DENGUE CHIKUNGUNYA
CASOS CASOS CASOS CASOS NEGATIVOS
POSITIVOS POSITIVOS HEGA O AR AN e
PARA ZIKA E | CHIKUNGUNYA
5 DE DENGUE | DE DENGUE CHIKUNGUNYA | (V14)
VARIAVEIS (VO) (V14) Vo)
% n % n % n (175) % n (175)
(11 (115)
5)
SEXO
Masculino 31,3 36 31,3 36 52 91 52 91
Feminino 68,7 79 68,7 79 48 84 48 84
IDADE
18 - 24 Anos 13,9 16 13,9 16 34,8 61 34,8 61
25 - 34 Anos 28,7 33 28,7 33 30,8 54 30,8 54
35 - 44 Anos 23,5 27 23,5 27 15,4 27 15,4 27
45 - 54 Anos 20,0 23 20,0 23 10,2 18 10,2 18
55 - 64 Anos 11,3 13 11,3 13 4 7 4 7
65 anos ou 26 | 03| 26 | 03 45 8 45 8
mais
ESCOLARIDADE
Analfabeto 0,9 01 0,9 01 0 0 0 0
Ensino
Fundamental 19,1 22 19,1 22 28 49 28 49
Incompleto
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CASOS NEGATIVOS PARA ZIKA E
CASOS POSITIVOS PARA DENGUE CHIKUNGUNYA
CASOS | CASOS |\rcativos | pARA  ZIKA | E
POSITIVOS | POSITIVOS
PARA ZIKA E | CHIKUNGUNYA
: DE DENGUE | DE DENGUE CHIKUNGUNYA | (V14)
VARIAVEIS (VO0) (V14) (VO)
% n % n % n (175) % n (175)
(11 (115)
5)
Ensino
Fundamental 8,7 10 8,7 10 14,2 25 14,2 25
Completo
Ensino Meédio |47, | o0 | 174 | 20 142 25 142 25
Incompleto
Ensino Médio | 454 | 45 | 400 | 46 222 39 222 39
Completo
Ensino
Superior 4,3 05 4,3 05 10,2 18 10,2 18
Incompleto
Ensino
Superior 8,7 10 8,7 10 34 6 3,4 6
Completo
Po6s-Graduacéo 0,0 00 0,0 00 11 2 1,1 2
Mestrado 0,9 01 0,9 01 0,5 1 0,5 1
USO DE CIGARROS
Sim 10,4 12 10,4 12 28,5 50 28,5 50
Nao 89,6 103 | 89,6 103 714 125 71,4 125
USO DE BEBIDAS ALCOOLICAS
Sim 41,9 48 | 41,9 48 30,8 54 30,8 54
Nao 58,2 67 58,2 67 69,1 121 69,1 121
USO DE DROGAS ILICITAS
Sim 2,8 03 2,8 03 0 0 0 0
Nao 97,2 112 | 97,2 112 100,0 175 100,0 175
HIPERTENSAO ARTERIAL
Sim 17,4 20 17,4 20 30,2 53 30,2 53
Nao 82,6 95 82,6 95 69,7 122 69,7 122
DIABETES MELLITUS

Sim 4,3 05 4,3 05 32,5 57 32,5 57
Nao 95,7 110 | 95,7 110 67,4 118 674 118

Dos 115 pacientes com diagnostico clinico e
(ELISA/NS1/RT-PCR) 68,7% (n= 79) eram do sexo feminino e 31,3% (n = 36) eram do sexo

laboratorial para Dengue por
masculino em VO (Quadro 01).

Dos 175 pacientes com diagnostico clinico e laboratorial para Zika ou Chikungunya
por (ELISA/NS1/RT-PCR) 91 (52%) eram do sexo masculino e 84 (48%) eram do sexo
feminino em VO (Quadro 01).

Distribuidos no perfil de idade os participantes com dengue desenvolveram percentual
maior no intervalo de 25 a 34 anos equivalente a 30,8% (n=54), seguido por 35 a 44 anos

equivalente a 23,5% (n=27) e 45 a 54 anos com um percentual de 20% (n=23), entretanto, 0s
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idosos com idade igual ou maior a 55 anos o percentual epidemioldgico foi caracterizado por
11,3% (n=13) no periodo de VO (Quadro 01).

Ao verificar os resultados idades para zika e chikungunya encontrados foram
distribuidos no perfil de idade com maior presenca no intervalo de 25 a 34 anos equivalente a
34 (27,2%), seguido por 18 a 24 anos equivalente a 24,8% (n=31) e 35 a 44 anos com um
percentual de 21,6% (n=27) (Quadro 01).

As escolaridades para os participantes com dengue apresentaram maior percentual de
17,4% (n=20) para o ensino médio completo seguido por ensino fundamental incompleto, com
percentual de 19.1% (n=22) e ainda, com 17,4% (n=20) referente ao ensino médio incompleto
no periodo de VO (Quadro 1).

Ja a escolaridade para zika e chikungunya foi equivalente com maior percentual de
22,2% (n=39) para o0 ensino medio completo (Quadro 1).

Em relacdo a presenca de doencas crbnicas para 0s participantes com zika e
chikungunya, como a Diabetes Melittus (DM) e a Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) foi
possivel observar que 94,4% (n= 118) ndo sdo portadores de DM, e em torno de 5,6% (n = 07)
sdo portadores de DM no periodo de VO (Quadro 01).

Em relacdo a presenca de doencas cronicas, como a Diabetes Melittus (DM) e a
Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) na dengue, foi possivel observar que 95,7% (n= 110) ndo
sdo portadores de DM, e em torno de 4,3% (n = 05) sdo portadores de DM no periodo de V0.

Ja em relacdo a HAS um total de 82,6% (n = 95) ndo sdo portadores de HAS e um
percentual de 17,4% (n = 20) sdo portadores de HAS no periodo de V0. Ja em relacdo a HAS
para zika e chikungunya, um total de 69,7% (n = 122) ndo sdo portadores de HAS e um
percentual de 30,2% (n = 53) séo portadores de HAS no periodo de VO (Quadro 01).

100% (n= 175) dos pacientes inclusos no estudo ndo sdo usuarios de droga ilicitas nos
pacientes que positivaram para dengue no periodo de VO0.

A respeito do ndo uso de cigarros nos pacientes que positivaram para dengue, 89,6%
(n=103) foram o resultado mais frequente e 10,4% (n= 12) fazem uso de cigarros. Ja o uso de
bebida alcodlica teve um percentual de 58,2% (n= 67) sem o0 uso e 41,9% (n= 48) ndo fazem

uso de bebida alcodlica no periodo de tratamento para Dengue no periodo de VO (Quadro 01).
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5.3 Caracterizagao dos sinais depressivos em pacientes com doencga febril (Dengue, Zika
e Chikungunya)

Tabela 1 - Distribuicéo de sinais depressivos nos casos de Zika, CHIKUNGUNYA e Dengue com resultado em
VO no periodo de abril de 2018 a setembro de 2019 no MS (n=608)

Com depresséo (CES-D>16 Né&o realizado Negativo Positivo
pontos)
n % n % n %
Chikungunya 62 27,8 147 65,9 14 6,3
Zika 110 49,3 113 50,7 0 0,0
Dengue 25 11,2 125 56,1 73 32,7

Em VO é possivel verificar que os pacientes com a presenca de positividade para
Dengue por ELISA/NS1/RT-PCR foi mais elevado se comparado a Zika e Chikungunya,
totalizando 73 participantes (32,7%) com sintomas depressivos presentes na Dengue, conforme
0 instrumento utilizado CES-D e 14 (6,3%) apresentaram sintomas depressivos na
Chikungunya e nenhum paciente apresentou sinais depressivos no adoecimento para ZIKA
(0%).

Nesse estudo é possivel observar que os pacientes com Dengue desenvolveram maior

percentual na presenca de sinais depressivos no processo infeccioso da Dengue em VO (32,7%).

Tabela 2 - Distribuicéo de sinais depressivos nos casos de Zika, CHIKUNGUNYA e Dengue com resultado em
V14 no periodo de abril de 2018 a setembro de 2019 no MS (n=608)

Com depressédo (CES-D>16 Né&o realizado Negativo Positivo
pontos) n % n % n %
Chikungunya 66 41,0 85 52,8 10 6,2
Zika 106 65,8 55 34,2 0 0,0
Dengue 14 8,7 104 64,6 43 26,7

Ja no periodo de V14, os pacientes com resultados ELISA/NS1/RT-PCR positivos
para Dengue, cerca de 43 participantes (26,7%) desenvolveram, segundo a casuistica do
instrumento utilizado algum sinal depressivo. Em contrapartida, 10 participantes (6,2%) com
resultado ELISA/NS1/RT-PCR positivo para Chikungunya.

5.4 Caracterizacdo do impacto dos sinais depressivos em pacientes com doengas febris
nas cidades de Campo Grande (MS) e Dourados (MS)

O Quadro 2 demonstra distribuicdo do numero de casos de Dengue, Zika e
Chikungunya confirmados por diagnostico clinico epidemiologico e laboratorial
(ELISA/NS1/RT-PCR) com sinais clinicos depressivos, em Campo Grande (MS) e em



Dourados (MS), no periodo de abril de 2018 a setembro de 2019 em VO e V14,
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Quadro 2 - Caracterizacdo entre os componentes do CES-D no periodo VO e 14 nos casos de pacientes com
sinais depressivos com diagndstico clinico epidemiolégico e laboratorial (ELISA/NS1/RT-PCR) para doengas
febris (Dengue, Zika e Chikungunya) (N=290)

VARIAVEL POPULACAO
ASPECTOS POSITIVOS VO % V14 % p
Poucas vezes. 13 11,4 06 53
As vezes. 14 12,2 16 13,9
12 — Eu estive feliz 0,06
Raramente ou nunca. 7 6,0 01 0,8
Quase sempre ou sempre. 81 70,4 92 80,0
Poucas vezes. 16 13,9 16 13,9
As vezes. 26 22,6 29 25,3
16 — Eu me diverti 0,011
Raramente ou nunca. 19 16,6 19 16,5
Quase sempre ou sempre. 54 46,9 51 44,3
Poucas vezes. 01 0,9 1 0,9
08 — Eu me senti com As vezes. 12 10,5 5 4.4
esperanca em relagdo ao < 0,001
futuro. Raramente ou nunca. 02 17 2 17
Quase sempre ou sempre. 100 86,9 107 93,0
VARIAVEL POPULACAO
ASPECTOS POSITIVOS VO % V14 % p
Poucas vezes. 20 17,4 17 14,7
04 — Eu me sinto tao bem | A5 VeZES. = — — — 01
quanto as outras pessoas. | Raramente ou nunca. 18 15,6 18 15,6 '
Quase sempre ou sempre. 58 50,4 59 51,4
ASPECTOS NEGATIVOS VO % V14 %
Poucas vezes. 18 15,6 17 14,7
06 — Eu me senti As vezes. 25 21,7 22 19,2 <0001
deprimido. Raramente ou nunca. 66 57,4 75 65,3 ’
Quase sempre ou sempre. 06 53 01 0,8
Poucas vezes. 23 20,0 13 11,4
As vezes. 39 33,9 15 13,1
18 — Eu me senti triste. < 0,001
Raramente ou nunca. 49 42,6 86 74,7
Quase sempre ou sempre. 04 35 1 0,8
ASPECTOS NEGATIVOS VO % V14 %
Poucas vezes. 18 15,7 14 12,3
As vezes. 21 18,3 17 14,7
14 — Eu me senti sozinho. < 0,001
Raramente ou nunca. 71 61,7 80 69,6
Quase sempre ou sempre. 05 4,3 4 34
Poucas vezes. 21 18,4 14 12,2
13 — Eu conversei menos As vezes. 24 20,8 26 226 <0.012
que 0 meu normal. Raramente ou nunca. 54 46,9 72 62,6 '
Quase sempre ou sempre. 16 13,9 3 2,6
Poucas vezes. 16 13,9 14 12,2
17 — Eu tive crises de As vezes. 15 130 8 6.9 <0.001
choro. Raramente ou nunca. 73 63,5 90 78,3 '
Quase sempre ou sempre. 11 9,5 3 2,6
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Poucas vezes. ii5 13,2 7 6,1
10 — Eu me senti com As vezes. 31 26,9 6 53 <0001
medo. Raramente ou nunca. 60 52,1 101 87,8 '
Quase sempre ou sempre. 09 7.8 01 0,8
Poucas vezes. 13 11,4 18 15,6
09 — Eu pensei que minha | As vezes. 14 12,2 15 13,1
vida tem sido um 0,001
fracasso. Raramente ou nunca. 84 73,0 78 67,8
Quase sempre ou sempre. 04 34 4 35
ASPECTOS SOMATICOS VO % V14 % p
03  Sinto que n&o Poucas vezes. 14 12,2 15 13,2
consegui me livrar da As vezes. 13 11,4 10 8,6
tristeza mesmo com a < 0,001
ajuda da minha familia Raramente ou nunca. 76 66,0 87 75,6
ou dos meus amigos. Quase sempre ou sempre. 12 10,4 3 2,6
Poucas vezes. 08 6,9 15 13,0
20 — Eu me sinto As vezes. 42 36,5 31 26,9 <0001
desanimado. Raramente ou nunca. 52 453 64 55,7 '
Quase sempre ou sempre. 13 11,3 5 4.4
Poucas vezes. 18 15,7 11 9,5
05 — Eu tive problemas A
para manter a As vezes. 28 24,3 21 18,3 0752
concentragdo no que Raramente ou nunca. 59 51,3 76 66,1 '
estava fazendo.
Quase sempre ou sempre. 10 8,7 7 6,1
Poucas vezes. 21 18,3 8 6,9
07 — Sinto que tudo o que As vezes. 18 15,6 16 13,9 0,596
fiz foi muito custoso. Raramente ou hunca. 45 39,2 82 714 '
Quase sempre ou sempre. 31 26,9 9 78
Poucas vezes. 17 14,8 23 20,0
01 — Eu me chateei com As vezes. 27 23,4 13 11,3
coisas que normalmente 0,001
ndo me chateavam. Raramente ou nunca. 53 46,1 75 65,3
Quase sempre ou sempre. 18 15,7 4 34
Poucas vezes. 19 16,5 15 13,1
11 — Meu sono esteve As vezes. 21 18,3 24 20,8 0,033
agitado. Raramente ou nunca. 39 339 66 57,4 ’
Quase sempre ou sempre. 36 31,3 10 8,7
Poucas vezes. 24 20,8 17 14,7
02 — N4o tive vontade de As vezes. 23 20,0 20 17,4
comer; estava sem 0,009
apetite. Raramente ou nunca. 33 28,7 71 61,7
Quase sempre ou sempre. 85 30,5 7 6,2
PROBLEMAS INTERPESSOAIS VO % V14 % p
Poucas vezes. 18 15,7 14 12,2
19 — Eu senti que as As vezes. 18 15,7 7 6,1
essoas nao gostam de 0,001
pmim. 9 Raramente ou nunca. 76 66,0 92 80,0
Quase sempre ou sempre. 03 2,6 2 1,7
Poucas vezes. 19 16,5 11 9,6
15— As pessoas nio As vezes. 20 17,4 14 12,2 0013
foram amigaveis. Raramente ou nunca. 69 60,0 83 72,2 '
Quase sempre ou sempre. 07 6,1 07 6,0
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Em relacdo a pontuacéo da casuistica nas 20 questdes de escala na fase inicial dos
sintomas em pacientes com suspeita de doenca febril (Dengue/Zika/Chikungunya) (V0/\VV14),
foi evidenciado que 0 escore em frequéncia mais alcangado foi pelo item “Eu me senti com
esperancga em relacdo ao futuro”, com a resposta afirmativa “Quase sempre ou sempre” (86,9%
em VO0) e (93,0% em V14), referente a subescala relacionada aos aspectos positivos com
p<0,001, o qual apresenta significancia no resultado analisado, seguido por um dos itens
relativos a subescala relacionada aos aspectos negativos, “Eu pensei que minha vida tem sido
um fracasso”, com a resposta afirmativa “Raramente ou nunca” (73% em VO0) e (67,8% em
V14) com p = 0,0001.

O escore com maior frequéncia relacionado ao aspecto somatico foi caracterizado pelo
item “Sinto que ndo consegui me livrar da tristeza mesmo com a ajuda da minha familia ou dos
meus amigos”, com a resposta afirmativa “Raramente ou Nunca” equivalente a (66% em VO0) e
75,6% em V14) com significancia de p=0,001.

Sendo assim, o estudo torna-se validado no aspecto somatico da depressdo com o
subitem “Eu me sinto desanimado”, com p equivalente ao valor 0,001 e a presenca da depressao
¢ destacada ainda no subitem “Eu me chateei com coisas que normalmente ndo me chateavam”,
com p= 0,001, pois, utilizamos um valor de corte de 0,05 para o valor p, ent&o, rejeitamos a
hipotese nula e concluimos que existe uma diferenca estatisticamente significativa entre os
subitens.

Ressalta-se que a presenca de depressao € reforcada no aspecto negativo no subitem
“Eu me sinto sozinho”, com p equivalente a 0,001 e “Eu pensei que minha vida tem sido um
fracasso”, com p significante de 0,001.

Ainda nos aspectos interpessoais no subitem “Eu senti que as pessoas nao gostam de
mim” existe uma diferenca significativa entre VO e V14 de p=0,001, que refor¢a a presenga dos
agravamentos dos principais sintomas depressivos em V14, sendo assim, é possivel relacionar

ao processo infeccioso da Dengue.
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6 DISCUSSAO

6.1 Aspectos sociodemogréaficos

O estado do Mato Grosso do Sul, nas ultimas décadas, tem sido afetado com grande
impacto nas epidemias causadas por Dengue, Zika e Chikungunya e as consequéncias no pds
dessas doencas febris tém relacdo com a predominancia do tipo viral, na Dengue, por exemplo,
o0 tipo DENV-2 e DENV-4 e suas sequelas, principalmente nas cidades de Campo Grande (MS)
e Dourados (MS) (BRASIL, 2019b).

No Quadro 01 o autor Reiter (2010) justifica com dados semelhantes que a introdugéo
viral de DENV-4 ¢ caracterizada por fatores sociodemograficos e epidemiol6gicos,
principalmente quando relacionada a altera¢6es imunoldgicas vinculadas, por exemplo, ao uso
excessivo de alcool e outras drogas ilicitas (REITER, 2010; SANTOS et al., 2019).

Seguindo esse contexto, as prefeituras de Campo Grande (MS) e Dourados (MS)
notificaram, no periodo de abril de 2018 a agosto de 2019, cerca de 10.762 casos de pacientes
com Dengue ou febre hemorragica relacionados a indicadores sociodemograficos (Quadro 01),
tais como idade, sexo, escolaridade e uso de &lcool ou drogas ilicitas principalmente nos casos
de Zika e Chikungunya (Quadro 01), cuja frequéncia de uso de alcool na popula¢éo foi um total
de 47,2% (BRASIL, 2019b).

O resultado desse estudo demonstrou que a prevaléncia no intervalo de idade foi o
equivalente a 25-34 anos com 28,6% (n=33) e foi equivalente por resultado semelhante
encontrado no estudo de Santos et al. (2019), especificamente para a Dengue, cuja faixa etaria
com maior frequéncia de adoecimento foi no intervalo de 19 a 59 anos de idade (Quadro 01).

Para a Zika e Chikungunya, nesse estudo foi observado no sexo feminino um total de
31 casos e atingiu a faixa etaria de 18 a 44 anos e o risco para Zika e Chikungunya no sexo
feminino nesta faixa etéaria, segundo Rasmussen et al. (2016) aumentou principalmente na
temporada de verdo chuvosa, devido a ampla disseminagdo do mosquito Aedes Aegypti e sua
grande capacidade como transmissor dessas doencas febris. No caso, a Zika (ZIKV), aliadas a
inexisténcia de imunidade de rebanho na populacdo, dada a ndo exposi¢do ao virus até o
momento, pode contribuir para a elevada incidéncia verificada nas cidades de Campo Grande
(MS) e Dourados (MS) (Quadro 01).

Estudos anteriores reforcam esses dados e afirmam que as mulheres permanecem mais
tempo em casa e mais expostas ao vetor Aedes Aegypti, de habitos intra e peridomiciliar,

entretanto, as mulheres apresentam uma frequéncia maior nos servicos de saude seria mais uma
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hipotese para explicar a maior notificacdo de Zika, por exemplo, nesse grupo populacional
(Quadro 01) (DONALISIO; GLASSER, 2002).

E a presenca da Dengue reafirma os dados de Rasmussen et al. (2016), ao considerar
a variavel sexo estudada no periodo de abril de 2018 a agosto de 2019, e este estudo constatou
que um total de 115 pacientes com positividade para Dengue laboratorial era do sexo feminino
62,4% (n=72).

A partir desta analise existe evidéncia ao ser associado a distribuicdo dos casos
relacionados ao sexo e a hipertensdo arterial sisttmica, com 82,6% (n=95), cuja populacdo nao
apresentou hipertensdo com significancia no p valor = 0,021 (Quadro 01).

E ainda, podendo-se considerar que o sexo masculino apresenta um percentual menor
na procura pelo servico de saude em comparacao ao sexo feminino e, provavelmente por isso,
observa-se uma quantidade menor de subnotificacdes em relacdo aos homens (Quadro 01)
(SANTOS et al., 2019).

Isto ocorreu neste estudo pelo fato de que a cidade de Campo Grande (MS) e Dourados
(MS) possuem maior grau de urbanizacdo e maior adensamento populacional e esses
indicadores sdo um fator de risco para a ocorréncia de Dengue, Zika e Chikungunya. A maioria
da populacéo reside em &reas urbanas, como as cidades de Campo Grande (MS) e Dourados
(MS), mostrando a vulnerabilidade nas areas com meio ambiente propicio a proliferacdo do
Aedes Aegypti (SANTOS et al., 2019).

Quanto a escolaridade, deve-se observar que neste estudo foi realizado um registro
correto nas fichas de notificacdo compulsdria dos casos de Dengue no Mato Grosso do Sul, no
qual 46% apresentaram ensino médio completo, diferenciando do estudo de Santos et al. (2019),
com mais de 50% dos casos registrados ignorados ou deixados em branco no momento da
notificacdo (Quadro 01).

Né&o registrar dados da ficha notificacdo corretamente traz fragilidade ao sistema de
salde publica, sendo possivel destacar ao analisar os estudos em geral que os participantes que
apresentaram um nivel médio de conhecimento escolar diferenciando de outros estudos que
consideraram que quanto mais baixo o nivel escolar, menor o seu conhecimento quanto aos
aspectos relacionados & Dengue, 0 que por sua vez aumenta a infec¢do (VIDAL et al., 2015;
SANTOS et al., 2019).

As arboviroses, como a Zika, Dengue e Chikungunya sdo de grande significancia na
salide publica devido a varios fatores, como a diversidade de agentes infecciosos envolvidos e
aabundancia de manifestagdes clinicas, a auséncia de medidas imunoprofilaticas e a dificuldade

na implementacdo e manutengédo de medidas educativas e sanitarias (DONALISIO; FREITAS;
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VON ZUBEN, 2017).

Atualmente, no Brasil, em congruéncia com o que ocorreu nas cidades de Campo
Grande e Dourados no estado do Mato Grosso do Sul, as arboviroses que apresentam maior
circulacdo sdo a Dengue, o Chikungunya e o Zika (Quadro 01) (DONALISIO; FREITAS; VON
ZUBEN, 2017).

Nesse estudo, a Dengue teve maior percentual em congruéncia com o estudo de Terra
et al. (2017), pois a Dengue causa maior perturbacdo devido as altas taxas de mortalidade que
traz a populacao do estado do Mato Grosso do Sul, em conformidade com a incapacidade que
a Chikungunya causa ao individuo e as graves consequéncias neurologicas resultantes de
complicagdes, como por exemplo, na Zika (Quadro 01) (VIDAL et al., 2015; SANTOS et al.,
2019).

O Ministério da Saude tem articulado junto a vigilancia epidemiolégica para tentar
diminuir a gravidade do cenario das doencas febris no Brasil (Tabela 01 e 02) (SANTOS et al.,
2019).

Entretanto, no estado do Mato Grosso do Sul, é possivel observar um aumento
crescente no numero de casos, especialmente nas cidades de Campo Grande e Dourados
(Quadro 01, Tabela 01 e Tabela 02) (ARAUJO et al., 2017; SANTOS et al., 2019).

Ao abordar os indicadores sociodemograficos, Santos et al. (2019) reforca a
importancia da visita domiciliar na construcdo de indicadores de risco urbano de transmissao
de doencas como a Dengue, Zika e Chikungunya (Quadro 01).

Por exemplo, no estado do Mato Grosso do Sul, desenhar esses indicadores pode
proporcionar um melhor método de prevencao e detec¢do no que tange as agdes que sdo capazes
de mudar os fatores determinantes e as condicionantes de salde coletiva, podendo assim
controlar precocemente as epidemias (Quadro 01, Tabela 01 e Tabela 02) (VIDAL et al., 2015;
SANTOS et al., 2019).

6.2 Depressdo em pacientes com doengas febris (Dengue, Zika e Chikungunya):

agravamentos e relacdo com processo do adoecimento na doenca febril

A Organizacao Mundial da Saude considera que problemas tradicionais, como doencas
infecciosas, doencas febris como a Dengue, Zika e a Chikungunya e de ma nutri¢do, séo
alocadas entre as principais necessidades de saude da populagdo e vdo certamente ser
substituidas por doencas como a depressdo, como resultado a longo periodo do pds-doenca
febril (Quadro 02) (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2002).
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Dados fornecidos pela Disability Adjusted Life Years (medida obtida pela soma dos
anos de vida perdidos pela mortalidade prematura na populagdo e dos anos perdidos de vida
por incapacidade) identificaram a depressdo maior, em 2002, em quarto lugar como causa
geradora de sobrecarga, prevendo que, em 2020, ocupe o0 segundo lugar, perdendo apenas para
doencas cardiacas isquémicas (Quadro 02) (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2002).

A depressdo nas doengas febris discutidas neste estudo tem-se apresentado como
outras doencas em periodos infecciosos e, geralmente, as principais alteracdes clinicas sdo
relacionadas aos indicadores psiquiatricos, principalmente caracterizados aos sinais primarios
no processo infeccioso do adoecimento, conforme visualizado no Quadro 02 (HALARIS;
LEONARD, 2013).

E essas informacgdes estatisticas apresentadas neste estudo, por si sO, ja seriam
suficientes para alertar para a gravidade e importancia dessa enfermidade na populacédo geral,
mas ainda se deve acrescentar o fato de o curso da doenca ser recorrente e, na maioria das vezes,
cronico resultante de uma alteracdo neuroimunolégica causada por um virus (BAHLS, 2002;
BAHLS; BAHLS, 2002; GAUER et al., 2003 apud PARANHOS; WERLANG, 2009, p. 113).

Metade das pessoas que apresentam um episédio infeccioso como Dengue, Zika ou
Chikungunya vao apresentar alguma alteracdo depressiva e irdo desenvolver um segundo; e
dessas, 70% a 80% tendem a apresentar um terceiro, indicando que o nimero de episédios
anteriores € um importante fator de risco para o desenvolvimento de novos episédios (BAHLS,
2002; BAHLS; BAHLS, 2002; GAUER et al., 2003 apud PARANHOS; WERLANG, 2009, p.
113).

Quanto a cronicidade da doenca em pacientes como resultado de doengas virais, as
taxas sdo de 12% e 20% para deprimidos, variando a recuperacao apenas em torno de 26% dos
casos (BOTEGA et al., 2006 apud PARANHOS; WERLANG, 2009, p. 113).

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) considera as alteracdes biomédicas e sociais
que justificaram os dados visualizados na Tabela 01 e Tabela 02 associadas principalmente aos
sinais clinicos da neuro-Dengue, Zika e Chikungunya e, geralmente, o desenvolvimento de
sinais depressivos na doencas febris estdo relacionados aos mecanismos imunologicos ativados
na producgdo excessiva de citocinas pro-inflamatorias, que tém a fungéo de induzir a depresséo
organica no processo infeccioso viral visualizado neste estudo (Quadro 02) (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2019).

O processo de diagndstico de doengas mentais como a depressdo ndo segue uma légica
e objetividade que outros diagnésticos possuem, por isso torna-se dificil e confusa, conforme

0s sintomas apresentados no periodo de adoecimento (Quadro 02) (WORLD HEALTH
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ORGANIZATION, 2019). No caso das afecc¢des psicopatoldgicas, como a depressdo, a maioria
n&o possui um sinal bioldgico que seja tinico para cada uma delas (Quadro 02) (FACO, 2008).

E ao realizar uma disting¢éo entre o diagndstico em medicina geral e na psiquiatria, é
possivel verificar que esse tltimo sempre “dependera da avaliacao subjetiva do profissional de
salde, ndo dispondo de exames especificos para garantir, com pequena margem de erro, um
diagnéstico diferencial” (FACO, 2008).

Geralmente os transtornos depressivos vao ser influenciados pela subjetividade do
examinador. E o bom profissional de salde deve saber reconhecer, no discurso do paciente, 0s
sinais de depress&o, assim como seus sintomas, para entéo realizar o encaminhamento adequado
e, até mesmo, atuar de forma preventiva (FLECK et al., 2003).

No entanto, o que na realidade acontece € que a depressdo ainda € subdiagnosticada e
subtratada no estado do Mato Grosso do Sul quando relacionada a processos infecciosos de
doencas febris como a Dengue, Zika e Chikungunya (Quadro 02) (FLECK et al., 2003).

Os resultados em VO mostram a prevaléncia com os estudos realizados por Fleck et al.
(2003) de sintomas depressivos (63,5%) entre os pacientes inclusos no estudo (n=73), no caso,
Dengue com analise positiva para doencas febris com presenca de depressao (Tabela 01 e tabela
02).

E nesse estudo, o modelo de anélise CES-D identificou que os aspectos positivos e
somaticos foram significativos (p<0,001) em VO comparado a V14, o qual é preditor no
aumento dos sintomas depressivos entre os pacientes avaliados em Campo Grande (MS) e
Dourados (MS) (Quadro 02).

Além disso, os aspectos negativos, equivalentes a 63,5% dos pacientes em VO e 78,3%
em V14, também relataram o subitem “Eu tive crise de choro” e “Eu me senti sozinho” com
significancia de p<0,001 (Quadro 02).

Quando se escolhe um escore Unico (CES-D) para medir a intensidade da depresséo, é
necessario ter presente o que esse escore realmente representa e o0 CES-D traz em escalas, a
intensidade do fenémeno de forma positiva no diagnéstico (FLECK et al., 2003).

O CES-D, ao associar diversos dados, permite uma avaliacdo global da doenca,
diferente do que ocorre quando se toma cada medida clinica isoladamente e tenta-se associa-la
ao desempenho psiquico (URBINA, 2007).

Um dado importante no uso do CES-D ¢ a avaliacdo realizada pelo paciente, que
procura obedecer a ideia de tomar a doenca como um fendmeno biopsicossocial (URBINA,
2007).
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Por outro lado, a avaliagdo subjetiva do CES-D pode ser confundida com o estado
afetivo dos pacientes, provocando um viés de associa¢do positiva entre graus clinicos mais
graves associados ao processo infeccioso por Dengue, Zika ou Chikungunya e a presenca dos
transtornos psiquiatricos (SANTOR et al., 1995).

O CES-D ja foi avaliado em artigo publicado anteriormente, o qual comparou 0s
critérios para remissao de artrite, constatou que o indice com e sem avaliacdo subjetiva
apresentava sensibilidade de 90%, respectivamente, portanto, a avaliacao subjetiva dos doentes
melhorava a capacidade de encontrar casos mais graves (ISIK et al., 2007).

Do mesmo modo, o artigo de Isik et al. (2007), verificou a importancia do uso de
indices de atividade com avaliagdo subjetiva para orientar a conduta clinica em relagdo as
manifestacdes dos sinais depressivos (Quadro 02).

Neste trabalho, observou-se que os piores indices de atividade clinica no CES-D
estavam associados a presenca de alteragdes psiquiatricas. Alguns dos pacientes que
apresentava quadro Dengue, Zika e Chikungunya sofreram de transtornos depressivos (Quadro
02).

Sabe-se que estudos exploratérios ndo podem determinar precedéncias, mas foi
observado que mais da metade dos pacientes agrupados no item "aspectos negativos” no CES-
D apresentou transtornos psiquiatricos.

E, especificamente, na depressdo em doencas febris, que é um fenébmeno
multidimensional, de acordo com Gibbons, Clark e Kupfer (1993), ndo se pode esquecer o que
representa cada uma dessas dimens6es no instrumento utilizado (Quadro 02).

Uma condigéo pode ser a de considerar apenas um escore moderado em uma escala
que engloba questbes de todas as dimensdes que envolvem o fendmeno, ndo sabendo ou nem
mesmo buscando saber em qual (is) dimensdo (Ges) esse sujeito realmente tem algum
comprometimento, se existe alguma dimensao que apresente um indice alto e qual o risco que
esse dado representa (FLECK et al., 2003).

Em alguns casos, pode ser bastante significativa a informacdo que o escore total
fornece, mas, em outros, isso ndo € suficiente para compreender e ajudar o sujeito em avaliacdo
(FLECK et al., 2003).

Este estudo € primario no relato ao avaliar a prevaléncia da depressao em pacientes
com Dengue ao utilizar uma ferramenta de triagem, no caso, CES-D usado para triagem
padronizada em entrevistas estruturadas para a coleta de informagdes sobre 0s principais sinais

e manifestacdes psiquiatricas da depressdo no inicio do periodo infeccioso.
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Os aspectos positivos e somaticos entre os pacientes em VO e V14 podem ser
ocasionados pela presenca, principalmente, da mialgia e artralgia, que podem ser consideradas
um dos iniciantes do aumento do escore no sintoma depressivo.

Os autores Hashmi et al. (2012) trouxeram a informacdo no processo infeccioso das
doencas febris ser enddgeno, e tem sido caracterizado por fatores exdgenos, principalmente a
fadiga, o retardo psicomotor, isolamento social, hipotimia, anorexia, perda de peso, oscilacéo
diurna e hipersonia (Quadro 03) e geralmente as mudancas de autoimagem visualizadas nos
aspectos negativos caracterizados por desalento, ideacdo suicida, melancolia e preocupacao
excessiva (Quadro 01) (GUNATHILAKA et al., 2016).

Essas caracteristicas sdo preditoras do aumento do escore de sintomas depressivos
principalmente em V14 (GUNATHILAKA et al., 2016).

Andries et al. (2016) justifica os dados encontrados no Quadro 01, em que 0 processo
inflamatorio infeccioso pelo arbovirus realmente induz a liberacdo de citocinas pro-
inflamatorias conhecidas como “Sickness Behavior” ou “Comportamento Doentio”, € pode
desenvolver um conjunto de alteracBes de comportamento e mal-estar associado a doenca
infecciosa com sintomas especificos e definidos, caracterizados pelo mal-estar geral aumentado
no processo de agravamento da Dengue, especificamente em V14 (Quadro 02), seguido pela
febre, apatia, incapacidade de concentracdo, letargia, anedonia e perda do apetite
(ASSUMPCAQ; KUCZJINSKI, 2013; GUNATHILAKA et al., 2016).

Além disso, ao observar a frequéncia dos aspectos positivos em VO com 86,9% e 93%
em V14, pode-se considerar como sinais para a gravidade dos sintomas, pois o nivel da dor
pode afetar a percepcdo do individuo sobre a doenca, sendo considerado como sintoma
depressivo (BSIRI-MOGHADDAM et al., 2011).

Geralmente a depressdo nas doencas febris é organica e aguda demonstradas no
Quadro 02 (ASSUMPCAO; KUCZJINSKI, 2013), por exemplo, no aspecto somatico, ao
comparar 0 VO com 0 V14 observa-se o aumento da irritabilidade com o subitem “Eu me sinto
desanimado” e geralmente esta relacionado a existéncia do espectro do transtorno
neuropsiquiatrico inflamatério (p<0,001) (ASSUMPCAO; KUCZJINSKI, 2013; BECHTER,
2013).

As alteracGes neuro-psicopatologicas foram bem caracterizadas nos aspectos
somaticos e aspectos positivos (Quadro 02) na Dengue e Zika (Tabela 01 e Tabela 02) pelo
instrumento utilizado, no caso CES-D, usado nesse estudo para avaliar o transtorno depressivo
(HALARIS; LEONARD, 2013).
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O instrumento CES-D demonstrou o desenvolvimento de uma agéo aguda a subaguda
(Quadro 02), com variacdo dos episddios nitidos em semanas ou dias, por exemplo, na fase
aguda (\V0) as alteracdes psicopatoldgicas, como a fadiga, anorexia, alteracdes no sono e o
aumento de outros sintomas neurodegenerativos, visualizados nos aspectos positivos foram
intensificados (Quadro 02).

Na fase aguda tardia, o instrumento utilizado CES-D foi capaz de caracterizar,
principalmente nos aspectos positivos e somaticos, sintomas de depressdo, conforme a
casuistica do questionamento do instrumento, principalmente ao abordar o aumento da
ansiedade e a irritabilidade (HASHIMI et al., 2012; ELEOMAR et al., 2019).

A cronificacdo dos sintomas foi destacada pelo aumento da fadiga, sendo assim, é
possivel identificar uma inversdo nos resultados ao comparar a fase aguda com a aguda tardia
(Quadro 02).

Ao utilizar o CES-D em pacientes com Dengue, observa-se um aumento dos sintomas
por fadiga cronica, cansaco e, principalmente, as disfun¢des neurodegenerativas autonémicas,
por exemplo, hipotensdo ou polialgias, como a dor cronica, fibromialgia e enxaqueca, sendo
possivel considerar que esses participantes também apresentaram um aumento no distarbio do
sono, com elevada alteracdo de padrfes de mal-estar e sindromes do intestino irritdvel (Quadro
02) (HASHIMI et al., 2012).

O estresse do adoecimento intensifica os sintomas de fadiga cronica, diminuindo a
qualidade de vida desses participantes (Quadro 02).

Geralmente, 80% das doengas virais como a Dengue, Zika e Chikungunya séo
envolvidas em alteragfes autoimunes graves (ELEOMAR et al., 2019).

Neste estudo reforgou-se com os dados ao comprovar que 50% dos pacientes
desenvolveram a fadiga principalmente no periodo inicial (VO0), vivenciado nos aspectos
somaticos (Quadro 02) (HASHIMI et al., 2012).

Essas manifestacGes ocorrem, pois, as alteraces infecciosas sdo resultado da
deposicdo de imunocomplexos, principalmente na fase aguda no sistema nervoso central, e
assim, os sintomas como cefaleia, convulsdo com febre ou delirio e insdénia acompanhados por
inquietacdo e irritabilidade seguidos por outros sinais depressivos sensoriais com desordem
comportamentais véo ser acentuados (HALARIS; LEONARD, 2013).

Vale ressaltar que nas doencas febris, o quadro febril agudo, por exemplo, apresenta
uma duracdo média de sete dias e geralmente vem associado a um ou mais sinais clinicos, tais
como, cefaleia grave, dor retroorbital, mialgia grave, artralgia, rash caracteristico,

manifestacdes hemorragicas e leucopenia (DANTZER et al., 2008).
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Nas doencas febris causada por arbovirus, geralmente a mialgia ocorre devido a
presenca de infiltrados mononucleares perivasculares com acimulo de lipideos que vao induzir
0s sinais classicos da depressdao (DANTZER et al., 2008; HASHIMI et al., 2012), no caso a
fadiga acentua-se com a presenca da fraqueza do musculo ou de outros envolvimentos
neurolégicos (Quadro 02) (HASHIMI et al., 2012). Entretanto, as manifestacfes clinicas
ocorreram nesse estudo em maior percentual no periodo cronico na fase aguda (Quadro 02).

Geralmente esses sintomas sdo associados a trombocitopenia ou coagulopatia
disseminada, e isso ocorre como consequéncia de reacdes imunologicas da infeccdo viral na
Dengue, geralmente associadas a inflamac&o perivascular (DALGALARRONDO, 2008).

Esses pacientes ou participantes véo desenvolver um edema cerebral com congestéo
vascular que causa hemorragias focais devido aos infiltrados linfocitarios perivasculares, pois,
acarretam diversos focos de desmielinizacdo perivenosa com formacdo de imunocomplexos
durante o periodo infeccioso (ANDRIES, 2016).

Por isso, no Quadro 02 observa-se uma acentuada manifestacdo clinica
neuropsiquiatrica como resultado da deposicdo desses imunocomplexos maior que o
envolvimento direto do sistema nervoso central (BECHTER, 2013).

Ao olhar a respeito do aspecto diferenciado em V0, os sinais clinicos de depresséo,
especificamente na Dengue, foram evidenciados em 73 participantes no estudo (Tabela 01 e
Tabela 02), esse numero € significante e preocupante, pois, observa-se que esses dados afetam
o0 sistema publico de saude brasileiro, principalmente no desenvolvimento econémico familiar
deste paciente ou participante, pois ira ter como resposta uma diminuicao na qualidade de vida
(ANDRIES, 20186).

O CES-D utilizado neste estudo buscou variaveis validas para o diagnostico de
depressdo nas doencas febris causadas por infeccBes por arbovirus, tendo como correlagédo
significativa (p<0,001) e positiva com a depressao no periodo VO e V14 nos aspectos positivos
(Quadro 02).

Existem vérias limitagdes neste estudo, por exemplo, a pequena amostragem
transversal limitou a capacidade de concluir o causal positivo da relacdo do processo de
adoecimento das doencas febris com a depressao.

A participacéo desse estudo foi limitada a duas cidades, no caso, Campo Grande (MS)
e Dourados (MS) e em estudos futuros deve-se incluir outras cidades do estado do Mato Grosso
do Sul.

Neste estudo ndo apresentamos uma analise biomolecular e tecidual, por exemplo,

analises sanguineas com base na gravidade dos casos de Dengue na prevaléncia de depresséo.
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Essa pesquisa utilizou o CES-D para avaliar os sintomas depressivos, pois é o
instrumento mais utilizado nos dltimos anos, capaz de avaliar a frequéncia da ocorréncia de
sinais depressivos com 20 indicadores estruturados em aspectos obliquos, no caso, positivos,
negativos, somaticos e problemas interpessoais (SILVEIRA; JORGE, 2000; BESUTANI et al.,
2012).

Esse estudo foi estruturado conforme as dimensdes avaliativas do CES-D, no caso, 0s
sinais depressivos foram realizados principalmente por sete subitens caracterizados no aspecto
negativo, especificamente nos subitens como “Senti-me deprimido” muito presente ao
descrever sinais clinicos de pacientes depressivos (SILVEIRA; JORGE, 2000).

Por exemplo, os aspectos somaticos relacionados principalmente a atividade diaria
reduzida foram agrupados em sete subitens relacionados a dificuldade de desenvolver
atividades cotidianas como “N&o consegui levar adiante minhas coisas”, destacada no Quadro
03 (GUNATHILAKA et al., 2018).

As dimensdes interpessoais foram agrupadas conforme as evidéncias cientificas
existentes na literatura, entretanto, apenas dois subitens que avaliaram crencas negativas e
trouxeram dificuldades no funcionamento social, especificamente no questionamento “Senti
que as pessoas ndo gostam de mim” (WANG et al., 2012).

E, devido ao agrupamento desses quatro subitens para avaliar a presenca da depresséo,
foi possivel verificar alterages clinicas nestes pacientes de forma diversificada nos aspectos
positivos, negativos, somaticos e interpessoais (WANG et al., 2012).

Neste estudo pioneiro sobre a presenca de depressdo no paciente com doengas febris
com uso do instrumento CES-D, foi possivel verificar uma variedade de contextos provaveis
para o desenvolvimento da depressdao no participante, principalmente culturais, pois o CES-D
por meio de soluges fatorais ajustadas nos aspectos sociodemograficos é capaz de identificar
de forma simples e sem custo elevado a presenca de depressdo (SILVEIRA; JORGE, 2000).

Sendo assim, é importante desenvolver estratégias terapéuticas utilizadas no
tratamento da depressdo para o paciente com Dengue, isso inclui habilitar profissionais de satde
para a identificacdo do desenvolvimento da depressdo no processo de adoecimento, 0 uso de
antidepressivos e terapia cognitivas rapidas, com a finalidade de reduzir o sofrimento psiquico
deste paciente e, assim, trazer uma melhor qualidade de vida para este individuo. Assim, novos
estudos devem ser realizados a fim de avaliar com maior precisdo na bioquimica e histologica

a presenca de depresséo em pacientes com Dengue.
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7.0 CONCLUSAO

As doencas febris no Estado do Mato Grosso do Sul continuam sendo um importante
agravo, devido a sua alta incidéncia, principalmente com o desenvolvimento de evolugédo para
oObitos e esse elevado percentual de letalidade (1,4%) traz grandes repercussées na saude publica
no estado.

Este estudo também demonstrou como tragar um perfil sociodemogréficos da doenca
no estado do Mato Grosso do Sul, especificamente nas cidades de Campo Grande e Dourados,
com predominio de adultos do sexo feminino que residem na area urbana.

A maioria das confirmacdes dos casos foi realizada por critérios clinicos e
laboratoriais, sendo essa informacgdo importante para o sistema de salde publica desenvolver
acoes, principalmente no controle, tratamento e vigilancia da doenca.

A pesquisa apresentou uma relacao direta e significativa entre o nimero de pacientes
com doencas febris que desenvolveram depressao no processo de adoecimento, principalmente
no periodo de V14, especificamente para Dengue e Chikungunya.

Porém, é necessério realizar estudos futuros com o desenvolvimento de analises, como
histoldgicas ou bioguimica, as quais venham identificar, por exemplo, a presenca de anticorpos
como IgM no liquor, com a finalidade de comprovar a evolucdo da depressao na Dengue de
forma laboratorial no sistema nervoso central.

Foi possivel observar que o instrumento CES-D € uma solugdo fatorial ajustada na
maioria dos indicadores sociodemograficos para doencas febris como a Dengue, Zika e
Chikungunya.

Neste estudo, verificou-se uma prevaléncia do transtorno depressivo em pacientes
acompanhados no periodo de 2018 a 2019, e ocorreu associacao estatistica significativa entre
pacientes com pior quadro clinico verificado pelo CES-D e com provavel diagndstico
depressivo no periodo infeccioso. Entretanto, mais estudos longitudinais sdo necessarios para

corroborar com essa hipotese.
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consentimento Ivre & esciarecido (TCLE) pelo voluntaro ou por seu responsavel legal. Subcoone
ZIKV-Idade Igual ou maor que 18 anos;-Sexn femining;-Gestagio evigente elou confrmada por dasagem oe
BHOG efou exame witrassonograico: -Diagndsticn oe InteegSo por ZIKV confirmada por RT-PCR -Assinatura
do TCLE pefa voluntana ou responsavel legal. Critérno de Exclusdo: Subcoortes DENV e CHIKV-Idade
menor que 18 anos;-Gestagao;~Condighes pré-axistentes que levem & Imunodeficiéncla ou uso de
medlcamentos IMUnNossupressanss nos Oimees 30 das-Condgdes pré-edsientes que dminuam a sobrevida
&M 12 meses, COmo cancer, NsuNckncia candiaca, renal ou hepatka, graves;-Condiples pré-ssisnies que
resuiem em coaguiopatia ou us0 de medicamentos anticoagulanies ou ant-agregantes plaguetanos nos
atimes 30 dias;*Recusa ou falta de compreensio do TCLE pelo voluntano ou por seu responsavel
legal.Subcoone ZIKV-Idade menor que 13 anos;-Sexn masculing;-Gestacdo exclulda por dosagem de

bHCG ity exame ulirassonografico;-Diagnostico de malformagdo fetal que fenha precedido o Inicio dos
sintomas de DAA; -Condigles pré-exsientss que levem 3 Imunodeficidncia ou uso de medicamenios

IMUNCEEUPTESEONES NG5 UHmos 30 dias;-Condigles pra-ewstenies que dMINUam 3 s0brevida em 12 meses,
como cancer, Insuficiencla candlaca, renal ou hepatica, graves;-Recusa ou falta de compreensSo do TCLE
pelo VoILIESro U por Seu responsavel legal.

ASEIM, e6pera-6e entificar DIoMaradon:s PrEcoces relacionados 3 evolugd) desfavoravel das doengas

peios vinus Dengue, Chilungunya & Zka, que podem ser slencados por melo do estudo do transcriptoma
[ MRNATIRNA)

Ob|stivo da Pesgulsa:
ldentificar & valldar blomancadores prognasticos para as doengas por DENV, CHIKW & ZIKV, que pesmitam 3

estratificacdo pracoce do risco de desenvoivimento das fommas evpiuivas das doengas que representam
malor morbl-mortaldade: dengue grave (DIG), doenga articular Infamatira

Erdhareg:  Chssde Livds oriibild b - Caa e Gradoe

Babre: G Postal 540 CEP: 70078110
LiF: WS unicipla:  CANPD GRARKDE
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crdnica pos-Chikungunya (pos-CHIKV-DAIC), € sindrome congénita por ZIKV (SCV) com afecedo
neursidgica, respectivamente.

Avalagao dos Riscos & Genalicios:

Risoos: Saqundo o pesquisador “Riscos: O rsco Nisico Inerente 3 pantkipacio deste estudo & considerado
minimo, U@ VeZ que envolvera apenas colelas de sangue pertfenco & wina utilizando tecnicas habituals.
0 padenies serao INMomMados sobre 06 rscos de dor local, sangramentn & formacao de hematoma no locsl
da pungdo. Menhum dos participantes serd submetido a qualkquer foma de Intenencao expermental
ENVOIVENTD OMDgEs OU vacings. O NSco pEicOiogico I0entncano diz respeno, principalments 3 ansiedate em
relagdo 3ok resultados dos exames, dada a grande repercussdo das epldemias recentes & das
complicagdes das arowiroses nos mekos de comunicagao brasileros. Evidentements, o siness pelcoldgco
pOdie OCOMEr, Sobretucd, nas gestantes Investigadas para Infecgo por ZIKV, que temem a possibiidade de
gue seus fihos apresemem microcefalla. Essas muiheres receberdo aconselhamento adeguado ao
receberam seus resultados. £ prevista, alnda, ansledade dos pacientes em relagdo ao dagnastico de
chikungunya, dada a possibilidade de persistencia de dor & Incapacidate por longos periodos, nas fomas
cronicas. Esse gupo tambem sera devidamente aconseinado, & encaminhacd a senipos oe referancla para
o acompanhamento.” Sero ulilzados 08 questionarios Escala de Depressdo (CESD) & Gualidade de Vida
(SF-12) no CRF de Inclusdo. Serdo feltas perquntas 3 respefio da expendncla com a doenga, qualidade d&e
vida e ocomenda de sentimenios de tistera, que durardo cerca de frinta minutcs.

Beneflcios: Sequnda o pesquisador: “Em relagdo aos beneficlos, vood poderd fer 302850 306 1esies
diagnisiicos especiflicos para o= arbowinus, pols, COM exXcepan acs relacionados 3 dengue, os demals nao
estio amplaments dsponivels no sisiema puoico de 36SiEEncia 3 sa00e. Nossa equipe Bmbem explcard a
VOO# sobre 35 arbovircses que esido ocorrendo nd Brasll.” Além disso, 06 beneficlos em relagdo a
participacio na entravista diz respeio 3 possibilidace 0e esNUCANTOS S00Me 3 qualdade de vida das pessoas
& 05 sentimentos que &30 despertados durants a doenga, o que Awllard em novas meddas de preven;ao
das mesmas. Em relacdo a0s riscos 435 pergunias feltas no questonand o mesmas poderdo trazer algum
dano psicologico pala possibilidade de SUSCItar lembrancas negativas. No entanio 5erd assagurasa ao
participanie que caso n3o 52 &Inta A vontade para responder, 1873 3 IDerdade de recusar a qualguer
momenio & hom. A equipe de pesquisa estar 3 disposicio par audla-do (3) no que for preciso 3 minkmizar
06 5006 SUDracitados. Iremos monforar a condlpdo de salde & garantir assisténcia Integral e gratuita a
danos CAUSatos em decomancla do estudo quando for o caso pelo tampo Indeterminado.”

Endaretn:  Cikdmie Unfvarsibii - Camps Qrarcde
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cronica pos-Chikungunya (pos-CHIKV-DAIC), & sindrome congénita por ZIKV (SCV) com afecclo
neurnidgica, respectivamente.

tvallaga0 dos Riscos 6 Beneficlos:

Risc0s: Seundo 0 pesquisador “Riscos: O rsco Tisico Inerente 3 partiipacio deste estudo & considerado

minimo, UM VeZ que envalvera apenas coletss de sangue pertférico & unna utiltzando tecnicas habiuals.
O pacenies serdo Infommadas sobre 06 riscos de dor local, sangramento & formacdo de hematoma no loc
da pungdo. Nenhum dos paricipantes serd submetido a qualkquer Torma de Imenencao expenmental
envolvando drgas ou vacinas. O risco peicolbgico identifcado diz respafio, principalmente 3 ansiedade am
relagdo aos resultados dos exames, dada 3 grande repercussdo das epidemias recentes e das
complizacdes das amoviroses nos malos de comunicacdo brasiiairos. Evidentaments, 0 Stness pelcologico
PO OCOMEr, S0brefucd, Nas gestantes Investijadas para Infecelo por ZIKV, que temem a possibiidade de
que seus Nihos apresentem microcefalla. Essas mulheres receberdo aconselhamento adeguado ao
recebersm seus resultados. £ prevista, alnda, ansledade dos pacientes em relagdo ao dagndstico de

chikungumya, dada a possibilidade de persistancia de dor e Incapacidade por longas periodos, nas fomas
cronicas. Esse gupo tambem sera devidamente aconselihado, & encaminhacd a senies oe refnncla par
o acompanhamento. Sero uSllzados os questionaris Escala de Depresslo (CESD) e Qualdade de Vids
(SF-12) no CRF de Inclusaa. Serdo feltas pergunias a respefio da expenancla com 3 doenga, qualldade g
vida e coménda de sentimentos de tistera, que durardo cerca de irinta minuios.

Benaficios: Segqundo o pesquisador: "Em relagdo 3os beneficios, voos pOORra 18r acRss0 305 1518
diagniesticos espaciicos [ara o5 arbovinus, pols, cOm excerdo acs relacionadas 3 dengue, o demals nao
extSo amplamente dsponivels no sistema piolco de assisiancia 3 sa00e. Nossa equipe tEmbam expleard 3
WOC2 sobre 35 arbovircses que estad ocofrenda no Brasll.” Além disso, os beneficios em relagdo a
participacio na entrevista diz respafio 3 possibilidace de ectudanmes soone a qualdade de vida das peesoas
& 06 sentimenios que s30 despertados durante a doenga, 0 que awliard em novas meddas de preveniao
das mesmas. Em relacdo as iscos 35 perguntas feitas no quesIonano o8 mesmos poderdo trazer Aigum
dano pelcologico pela possitilidade de suscltar lembrangas negativas. No entanto serd 3s5eQuracd ao
parficipanie que ¢aso ndo 52 &inta 3 voniade para responder, 183 3 IDerdade de recusar 3 qualguer
MOMmeNts 2 horm. A equips de pesquisa e6iard 4 disposico para awdla-+o (3) no que for preciso a minkmizar
065 M6 Supracitados. Iremas monRorar a condlgo de sadde & garantir assistancta Integral e gratulta 3
danos Causatos em decomencia 4o estudo quando for o ¢a50 pelo tempa Indeteninado.”

ol B
Sy
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Ciomentaros e Consldaraghes sobre 3 Peaquilaas

O pesquisador suometeu ao CEP uma carta de nobfeacdo que segundo o pesquisador. "Quanto 30
procedmenios metodoldgicos, sollcio considerar no Projeto versdo 2 3 seguinte & Inciusdo (destague
negrito) na paging 19 (inhas 22 e 23), em que 5 ¥ 7 "2.3. PROCEDIMENTOS DO ESTUDO - 2.3.1.
Visha de Inclusdo - Aqueles que Torem elegivels @ & expressarem sua voluntaredade por melo da
assinatura do TCLE, prossequirSo a entravisia mais 0 defamada dngida por uma CRF oe InclusSo,
tendo seus dados regsirados no Sisiema de 10 Monhoramento do Esbudio [SMS). Sera0 WillzEoss oS
questionanos Escala e Deprassdo (CES-D) 11 & Qualdade de Vida (SF-12) no CRF de Ingusio. O exame
flsico, tambam orentado por rotedro 12 padrio, buscard athvamente 06 sinals sugestvos de DENV com
sinals 0e alamme previaments 13 descics, km o2 oUTDS SInals reportacas ou nio peko padems.”

1) Insarr o6 fscos & beneficlos vinculados 306 guestionarios no projeto de pesquisa e nas Informagies
EBaslcas do Projeto anexadas 3 Platafonma Brasll.

SITUACAC: ATENDIDO. O8S: Sollcita-se 30 pesquisador que procure o CEP para que possa efefvar a
mudanca no sistema da Plaafonma Grasl

Saqundo 0 pesquIs3I00r em carta o8 esclaredimenia a0 CEP: "Em viuge da soilciacao das agequagies,
Irdormamas que Insenmos o8 fscns & bensficlos vinoilados 30s quesionanos no TCLE ulllrado no nossh
cantro colaboradon. Relembramas alnda que nosso cantnd fEdo aplkard o TALE, corforme emenda antefor
(para menones de 15 ancs) Nem para o legalmente INcapazes.

Informamies fambem gue as Informagdes Baslcas do Projeto anexadas A Plataforma Brasil ndo foram
possivals de s2rem reallzadas porgue o Sist2ma ndo aoru para Insergdo

Consiisragias =0bre o8 Termos de apressntag3o obrigatdra:

O pesquisador apresentou o5 dols Instrumentos de coleta de dados: Escala de Depressio (CES-D) 11e
Cualdade de Vida (5F-12) e tambeém os mancionou na metodologla do projeto de pesquisa. Em relagho aos
Teamos de Consenimentn Livre & Esclarecido [TCLE) e Tesmos de Assentimenia Livre & Esclanecidn
(TALE) rido ol pbseniada, a descrigdo a0 paticlpants de que Ssle D3SEAA PO UME entrevisia com os dols
riovos guestionanos, akm da coeta de sangue previaments desorta. Soldia-se 3 Inclusdo da descrigio
dessa nova metodologia nos TCLES @ TALEs, 0 bempo previsio para reallzacio da mesma, akim de prever
quals benefiios e riscos, etses questionanos oferecem ao particpante da pesquisa.

SITUACAD: ATENDIDO. Segundo o pesquisador em carta de esclarecimento a0 CEP: "Em wirtude da
sollciiacdo das adegquachss, Informamas que Insenmos 08 fscos & banaficios vinculados aos

Endareg: Chide Links ot - Ca s Sharde
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Fibgie A e o

56



%‘% UMIVERSIDADE FEDERAL DO
by ]

§ MATO GROSSO DO SUL - W""’P
= UFMS

oy

Conimusgic 4o Pescar 1208 128

questionarios no TCLE wilizado no nosso ceniro colaborador. Relemiramas anda gue nosso centnd nado
aplicard o TALE, conforme emenda amerion (para menores de 15 ancs] nam para of legalmente Incapazes.
Informamaos tambem que as Informagdes Basicas do Projeto anexadss A Platatorma Brasll ndo foram
possiesls o2 serem reallzadas porgue o SiEtema ndo aoru para Insergao.”

Conciusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagias:

2 pesquisador suometsu ap CEP uma carta de notfcacdn que segundo o pesquisadon “Quanto 305
procedmenios metodolagicos, sollcio conskderar no Projetn versdo 2 3 seguinte & Inclusdo (desiague
negrito) na pagina 19 (inhas 22 & 23), em que 58 1 7 "2.3. PROCEDIMENTOS DO ESTUDO - 2.3.1.
WVisha de Inclusdo - Agqueles que forem elegivels @ § expressarsm sua voluniaredads por melo da
aszinatura do TCLE, prosseguirdo a enfrevisia mals 9 defalhada diigida por uma CRF de Inclus3o,
tendo seus dados registrados no Sisiema e 10 Monlioramento do Esbudo [SMS). Serdo WilZaoos os
questionarios Escala de Depress30 (CES-D) 11 e Cualidade de Vidga (SF-12) no CRF de ingdus3o. © exame
flsico, ambam orentado por rotsln 12 paorSo, DUSCara atvamente 06 SNals suQesTvos de DENV com
glnals g2 alarme previamente 13 descrtos, akdm de outnos sinals reportades ou ndo peio padenis.”

1) Insanr 05 Nscos & benefcios VNculados 305 QUESHONANIS no projeto o8 pesquisa @ nas Informagies
Easlcas do Projeto ansxadas 3 Pataforma Brasll.

SITUAGAC: ATENDIDO. OBS: Soilcita-se 30 pesquisator Que procure o CEP para que possa efefvar a
mudanca no sistema da Platafonma Brasi

Sequndo o pesquisador em carta de esciaredmenio 3o CEF "Em virude da sollciizcdo das adequagies,
Informamos que Insenmos o8 nscns e Densticios vinalados aos questionarnios no TELE wllzado no nosso
ceniro colaborador. Relembramcs alnda que nesso cantro ndo aplicard o TALE, conforme emenda aniedor
(para menores de 15 anos) nem para os legaimenis Incapazes.

Informamaos tambem que as Informagdes Basicas do Projeto anexadss A Platatorma Brasll ndo foram
possiesls o2 serem reallzadas porgue o SiEtema ndo aoru para Insergao.”

0 posqUIS3NOr apresantou o5 ols INsrumentos e coleta de dasos Escala oe Depressdo (CES-D) 11e
Quakdade de VIa (SF-12) & tambem 06 MEncionou na metoookogla oo projetn de pesquisa. Em reiaglo acs
Termos de Consentdimento Uwre e Esclarecido (TCLE) e Termos de Assentimenta Livre & Esclareckdo
(TALE) 3o fiol pbseniada, a descrigao 30 paricipante de gque S6ie paEEaA por UIMa entrevisia com of dolks
novos questionancs, Aem da coleta de sangue previaments descrita

Ensdaregns:  Chsde Lirks arsdbindba - Caa e Grade
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Solicita-s2 3 Inciusdo da descrigdo dessa nova metodologla nos TCLES @ TALES, o tempo previsio para
redlizagdo da mesma, além de prever guals peneficlos e riscos, 28526 Questionanos oferscem ao

participante da pesquisa.

SITUAGAD: ATENDIDO. Segundo o pesquisador em carta de esclarecimento a0 CEP: "Em wirtude da
sollciiagdo das adequagdes, Informamace que Insarmas 06 rscos & beneficios vinculados 308 quesionanos
na TCLE ufllizado no nosso centro colaborador. Relembramces ainda que nosso centro ndo aplicara o TALE,
conforme emenda anteror [para menores de 15 an0s) Nem para os legalmente Incapazes.

Informamae tambem que as Informagdes Basicas do Projeto anexadas A Plataforma Brasll nao foram
possivels de serem reallzadas porgue o sist2ma ndo abriu para Insergao.”

Conslderagias Finals a critéro do CEF:

Eﬂtﬂpﬂ'ﬂ-ﬂﬂ-l’l'ﬂl A orans DEaado Nog doCUmenios abalio ralacionahog

2X580 | ROSA CRODA

Tipa Documento Amquivo | Postagem ALno SiuaCa0
Informaciies Bascas| PE_INFORMALLES_DAGICAS_ 129408 12032019 AETD
o Projsin & _Ed.pdl 150844
A0S CAE.005K TIEES [ IO HERRIGUE LT
150734 | ROSA CRODA

Frojeto Det@ihado ! [ ARBIOBICS 2032301 b.doms 120E2049 | UL HENRIGIIE Ao

Emchua 150659 |ROSA CRODA

I Eligauor

TCLE ! Termos d2 | TCLE doc 120ER209 | UL HENRIGHIE Ao

Assentimento § 150628 |ROSA CRODA

Justificatha e

L AUGENCLS

UToE Car@ CEP.pdf OvFA22049 | UL HEMRIGHIE Auzseitn
101EsT | ROSA CRODA

UToE FORMULARIC COLETA DADCS pd OvFA22049 | UL HEMRIGHIE Auzseitn
1EAS1d | ROSA CRODA

Projeto Detaihado ! | Projelo_versao? pd’ OvFA22049 | UL HEMRIGHIE Auzseitn

Emchua 0E234h | ROSA CRODA

I Eliga0or

Folha de Rosto folhaderosto pdf 1311208 | JULD HENRICHUE Auzseitn
1041007 | ROSA CRODA

Cieciaragan de CARTACEP. doz 1311208 | JULD HENRICHUE Auzseitn

%um 0E:5330 | ROSA CRODA

AR AL pOy TZTTRAE [ JOOC AENRIGIE LT
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OUT0E PE_PARCCER_COMSUSSTANCIADD | 10/I020NE | ERIKA REGINA AT
CEP_LIFMS.pd 155513 | MANULI

8T carta_UFWE. pdl TS Y]
15:5532 | MANULI

OUT0E carta_parecer_16_10_10.00cx 002016 | ERIKA REGINA AT
155777 | MANULI

OUT0E Cara_anuencia_Mova_cemana pd T02016 | ERINA REGINA AT
231225 | MANULI

OUTE Caa_anuencia_Nocnz pdl T 102016 | ERIA REGINA AT
231550 | MANULI

TCLE / TENTOE 02| ASGEMAMENtD_12_173N06_AmoDine.00c| 03102016 | ERIA REGINA AT

ASGEntimento | 23153 | MANUL

Justicativa de

Ausancia

TCLE TEnmoe 02 | ASseramento_7_11ancs_ARBDEIDS 00 D I0Z0NE | ERIKA REGINA AT

Assentimento J c 231524 | MANULI

Justcathva de

LALSENCL]

TCLE/ Tenmoe 62 | TCLE_coonE_ZIRA_D30U 15 000K T3 I02016 | ERIFE REGINA AT

Asgentimento / 231223 | MANUL

Justicathva de

LALSENCL]

TCLE/ Tenmoe 02 | TCLE_coone_CHIRY_DENY_030UTIE.0| D3102016 | ERIRE REGINA AT

Asgentimento / oo II1Z11 | MANUL

Justiicativa de

Ausancia

(Projein Demihagn | | AREOEITE_T8_T0 15.docx TS | ERIRE REGIHE e

Bmchura IF1135 | MANULI

In

e Fate_carapd TEETE | SRR FEEE e
140318 | MANULI

OUT0E Declaracao_HeJ0.pd TSOE2016 |SRINA REGINA AT
140754 | MANULI

8T e el /e Y]
201524 | MANULI

Projein De@inaon | | Projein_Amobios_va_2017_12_14pd | 20122017 | Eser cemeira Saning|  Acein

Bmchura 0935220

| ISl gagor

SIfuaga0 oo Parecer:

Aprovads
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APENDICE A-CES-D

Confidential

1}

2]

3}

4}

5]

6}

7

9]

CES-D

Par fawar, complete a pesquisa abaixo.

Dbrigada!

Fage 1

1} Eu me chatesi por coBas que rormalmente nda me

chatesvam

) Raramente ou Nunca
1 Poucas veres | fs weres
{1 Quage sempre ou Sempre

Z) NBo tive wontade de comer, eitava Lem apetibe

{7} Raramente ou Nurca
) Poucas veres | A veres
0 Quase sempre ou Semipre

3} Sinto gue nBo conegui me ivrar da tristeza
mesma com a ajeda da minka familia e amigos

{T) Raramente ou nurca
) Poucas veres | A veres
{0 Quase sempre ou Semipre

4} Eu me senti tio bem guanto as outras pesioss

") Raramente ou Nunda
1 Poucas veres | fs weres
) Quate sempre ou Sempre

5} Eu tive problemas para manter & concentragbo
(prestar atengda no que estavs farerdo)

") Raramente ou Nunda
{1 Poucas veres | fs weres
) Quate sempre ou Sempre

&} Eu me senti deprimido

") Raramente ou NuUnca
) Poucas veres | A veras
) Quate sempre ou Sempre

T Sinto que tudo o que fiz foi muito custoso
[ dificil]

") Raramente ou NuUnca
) Poucas veres | A veres
{0 Quase sempre ou Semipre

B Eu me senti com esperanca em relsgho ao futumn

{0) Raramente ou Nunda
{) Poucas veres | & veres
O Quase sempre ou Semipre

9} Eu perdei gue minha wida tem sido um fracaiso

{T) Raramente ou Nunda
{1 Poucas veres | fs weres
) Quage sempre ou Sempre

10 L0 Ew seanti medo

) Raramente ou nurnca
{1 Poucas veres | fs weres
) Quage sempre ou Sempre

11 11) Meuw sono esteve agitado

(") Raramente ou Nunca
) Poucas veres | A veres
O Quase sempre ou Semipre

128 03] Ew estive feliz

D00 4 T

{7) Raramente ou Nurda
) Poucas veres | & veres
) Quase sempre ou Sempre

i L i ey

REDCap
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Fige &

13) 13) Eu converiei merds que d nomal

() Raramenta ou nunca
() Poucas vezes | A veres

() Quake Sempre au Sefmpre

14 14) Eu e sanki sazinho

() Raramenta ou nurcs
() Poucas vezes | &S vepss
() Quiske Sempre du Sempre

15} 15] As pedsois nBio foram amigaves

(") Raraments ou nunca
() Poucas vezes | s vepss

() Quake Sempre ou Sefmpre

16} 16) Eu me divedti

{7} Raramente ou nunca
() Poucas vezes | A veres

) Quase Sempre au Sefmpoe

17) 17) Eu tive crises de chorg

(") Raramenta ou nurcs
() Poucas vezes | S vepss
() Quake Sempre du Sempre

18) 18] Euw e gent brisbe

(") Raramente ou nunca
() Poucas vezed | A vipes
{) Quase Sempre au Sefmpe

19) 19) Euw senti que as pessaas nda gostam de mim

{7) Raramente ou nunca
() Poucas vezes | A veres
{) Quase Sempre ou Sefmpoe

200 20 Eu e ganti desanimado

{7) Raramente ou nunca
() Poucas vezes | s vepss
() Quase Sempre du Sempre

21} Scare CESD

(4RS00 & T

i il 2.5
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APENDICE B - TCLE

Pagnaloes

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
ESTUDO TRADUCIONAL PARA IDENTIFICACAD, CARACTERIZACAO &
VALIDACAO DE TESTES DIAGNOSTICOS E MARCADORES DE GRAVIDADE EM
ARBOVIROSES-ARBOBIOS

VoodSra estd sendo convidado 2 participar, como voluntirio, da pesquiss mtitubada:
“Estude truducional pars identificacio, caracterizacio ¢ validacio de testes diagnosticos ¢
marcadores de gravidade em arboviroses-ARBOBIOS". Meu some ¢ Jahio Henrgue Rosa
Croda, sow o pesquisador responsivel por este peojeto. Apds recebir o6 esclarecimenios & as
Infommaghes a seguir, vood tera um tempo adequado para refletiz, caso necessino consultar seus
Gamilinees 0u culras pessous que pdgue pecessano par desidir 2 respelto da ssa participagio no
estudo, Se vocd aceitar fazer parte do estudo, rubrigue todas: a5 pigins ¢ assioe o fisal deste
documento, o qual esth impresso sm duas vias, sendo que urma delas & w3 ¢ a outri perterce ®0
pesquisador responsdvel.  Esclareo que em caso de recuss mu participacho vocd nbo serd
penslzado de forma alguma. Mas s¢ aocitar participhr, a6 3uvidis sl & pesquisa poderio e
esclarecidas pelo pesquisador responsivel, via evmail (uliverodaiggmail com) €, incluseve, sob
forma de lgagdo & cobrar, atavés do seguimee comtato tekefinico: (67) 981229959 Ao
persistirem a8 dividis sobre oa seus direitos como particpante desta pesquiss, voed 1ambém
poderd fazer comtato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Univensidade Fedoral de
Mato Geossa do Sul, pebo telefone (67) 3345-7187, O Comité de Etiea em Pesquiss (CEF) da
Fundagio Universidade Foderal de Mato Geosso do Sul (UFMS) ¢ um colegiado ierdiscaplinar
o independomte, ¢ cariter consultivo, deliberativo & educatnvo, ¢ tem como objetive defender os
isteresses dos participanies da pesguiss em s integridade ¢ dignidade.

O Sr (a) estd convidado @ paticipar por ter s¢ apresentado a0 servigo de
side com simtomas que sugerem uma doesga Gausada por virus tansmitidos pela
picacds de mosquitos: dengue, chikungunya ou zika, Exte estudo pretende avaliar como ¢ a
evoluglo clizica dessas doengas € ¢ & possivel identificar por meio de exames de Sangue ¢ unni
quem $io a5 pessoss que Wm mais chascy de sgresentic s formas graves da doenga, antes
mesmo que a8 sanifestagles de gravdade apanecam, com o obyetivo de peevesidas
As trés doengas Transmitidas pela picada do mosguito Aeder aegpll et ocorrem no
Beasil tém complicacles graves bem desoritas, mas ainda pouco entendidss, No caso da
desgee, o pessoa pode evoluir porn as formas hemorrigicss eou sofrer dano sos Seyikes
vitais, que podens levi-lis & mome. A chikungunys pode levir & mflamagio dms
wticalagdes (juntas) persistente ou recomrente, que pode durar pOT NWSES o0 anos,
gerando dor ¢ incapacidade crinicas part as pessoas goe descovolvem essa forma. Ja 4
rika, quando ocoere na gestante, pode ser transmilids 90 bebé, causando graves malformagies,
entre clas 3 mecrocefalia. Se ofa) Se.(a) sccitar pacticipar deste estudo, vamos facer alguenis
perguntas 1 respesto ¢ sua experifocia com a dormgasua qualidade de vids e se tem
sextimentos de tristeza, que durard cerca d¢ minta minutos. Vamos colher exmmnes de sangue €
urin winda nesta primeira consults, ¢ nas seomanas que se segurem, pars definir qual dus tés
doengas o(n) St(s) apeesenta, pois o objetivo peincipal da pesquisa € estudsr alguns
componentes do sangue ¢ verificar quais s30 0s mais imporiamies durante o inflamaglo naquelis

Rusponsavel peia pesguesy; Prof De Juso Henvigue Rosa Crodo

Enderegor Urivensdmen Fecdaril 0e Mato Grosso <o Sul Foaddeds da Medcing

Famed, UFMS - Cidade Universitan, ain - Unideda 9 - Cicade Uriversitdna, Campgo Grande - MS, 75070
300 Tumlcnw: (8T) S346:T22), 90152-0028 [Teletone smengonoul)

Horano de funcansmento do Comis de Etica em PasgussUFME: 7:00 85 11:00 © das 13:00 46 1700 »
Teketore o CEP Somith de Elica em Pesquirs o UFMS: [67) 33857187, Cidaze Ushuritivia, Calka
Pustsd 540 CEP T90T0.200. Campo Grarda - MS
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pmuquzmmmm«m mas graves. O beneficio da sug
Mmmmnuudnmwm&mmmmmmikni&Mo

dengue, que serd fwo nn mesma
unmchnnmmlimhmosexmmliﬁhdo-pdon%mmnoamdm 0
resultado (positive o negativo par despse) lhe seed inforrado antes que ofa) Sefa)
‘egjn liberado(a) dy unidade de atendiments. Para as mulhercs, serh oferecido wm reste
ripido paa gravider (exceto Pars aquelss que estejam evidememende Srividas ou que

&ummmcﬁwﬁnsr{n)udoﬁm.mmmm
14 m”dalpo’oinlciodnsaimom.(hoﬂwhmsim;mﬁl!@o

::uiﬂc retomas | (contados 4 Volume e sangue em cada retorno l

Wmmwnuuoﬂmhm

!W:MFMGOMMQSM Faoddade de Medicng

F-m.ws-cumwmmm-mn-mwm.emwm-u& b2 S

000, Tetmbham: (67) 3345-722) 841736555 (Toiekok emergances)

Herario dw fncloramento ge Comié gu €102 o» Pasqusa EMS: F00 85 1100 & das 13:00 45 17:00 b

Tmmﬁﬁmu%mmuww:@ﬂ 457187, Claode Universitina Cary
Granda - M5
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Piagina 3 de §

dos sintomas) 1
[ Hoje-26mk.
Dengue | 02 7 dias ¢ 4 dias Retoenos - 20 Ml
Chikung | 14 dims ¢ 50| Hoje c B14-2aiL
unya | diss D90 - 20 M1
| Messal a2 o
Zha | Vanivel |dmino da| ORI
gy | oS

Obs: Todes a5 paricipantes colberdo 10 mL de unza bope Todas as gestantes com zika
colberio 10 mL de wrima hoje ¢ em todos o8 resomxs. As wimssonografias serdo realizadas a
critéro médxo.

Nio serh necessiria o colets de nenhum outro tipo de material pars o estudo, como ferss oo
blopsias. Alény dos testes clinicos asades pam 0 dugnostico, memos pesquisir Outns
tromcadores, miraves de tecmologls que buscam wilhares de moléculas s mesmo sempo. Iremos
compasr 38 moléculns produzides em pessas que evoluinam de forma grave com os pessoas
que tiveram a doenga sem complicagdes. A sus participacio poderd ACATEIAr POGEenos riscos a
e sadde, como pegeenos hematomas (manchas de saagos na pele) ¢ hiperemia (aumento de
sangue) no Jocal apds o colety & sangue. Akm disso perguntes feitas no questicedrio poderdo
trazer algum dano psicologico pela possibilidade de suscitar lembrangas nepativs, Caso nbio we
sinta & vontade para responder, tem 2 liberdade de recusar a qualquer momento ¢ hora A rossa
cquipe estard & Gsposiclo para awnlidlo (a) no qee for preciso a munimmzar os ngios
supracitadas. Tremos momitoesr & sua condigio de wide ¢ iremos ganntr assiséocta micgral ¢
gratuita 3 danos causados em decosrémcia do estudo quimdo for o caso pelo tempo
indetzrmimado.

Apds o (Ermino da ssklise dos dadas, 0s resultados secdo submetidos o bancos de dadas
piiblicos (no Brasil ou foea do Beasil), weis 4 sua identidacle sech preservada e o seu nome o
outros dados seus Jomals serio reveladas com o8 dadks adkquindos Em neshsma pubbcagdo
que for feita com o5 rosultascks desse o e
futuros estudas, o (a) Se4a) serd identificado(a). Depois de feitiss essas andlises, & possivel que
sobrem amostras o seu sangue. Caso o(2) Sr(a) concorde, sua amostra serd guandads pard
estudos futuros mo Bickanco do lstivato do Medicing Tropikal, situndo & Avemda Dr. Endas
Carvalho de Aguiar, 70, Sdo Paulo-SP, Brasil, registrado ms Comissdo Noclonal de Btica e
Pesquisa (CONEP) sob o nilimero B16, processo aéamera 25000.106125/2013-04 F importunte
que ofz) Stia) soiba que, mo Brasil, existe kgsslegho especifica que visa garanti s boas
pritices ¢ os principos éticos nas pesquisas que eavolvetn seres humanos. Todas estas normss
w10 dispostas na Resalugdo de nlmero 466 do Coselbo Naciomal Saide (12 de dezembro de
2012) ¢ ma Resobugio de sienero $10 do Conselbo Naciemal de Saide (07 de abril de 2016)
Nesse sentida, o(a) Sria) tem garantido o direito de sceitar ou ndo participar deste ou de
qualquer sstudo, ¢ de fazddo somente apos tor entendido on seus objetivos, seus
inconveniontes, assim como as condigdes em que serd desenvolvido, ¢ de haver sido informado
Responsavel pola pesquisy: Prof Or Juto Meregue Roas Croda
Endersgo: Unversidace Fucmeal de Mo Grosso do Sel, Faculade de Mediona
Famed, UFMS - Cidade Universtaris, o/n - Unidade 8 - Cicade Universtisa, Campo Granae - M$, T90T0-
200, Tumloma: 467) 3340:T2EY, 481239008 (Tewbna amegenca )

Horario de Tunconaments do Comih de Erca em PescuisaUFMS : 100 &s 1100 @ das 1300 35 1700

Tetwdone do GEP Comid 08 Etica em Pesquisa da UFNS: (7] 33457187, Cidade Unverstany, Calan
Posta 543 CEP 78070.800, Campo Grands - NS
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ktdummpmmmhptnﬁsdomm,mmwufmummdasm

Supmieonionocaudoevoum\'ooepcumlhcruiohmmdom.
ou pode desistir & gualguer momento SwllnmmiodmmidnSmlpoaoﬁmmo
dm:mdo,uoquhoe&mﬂuhnduohomnodo blorreposithnio, bem como
mmpcaodnmmamqummr«. Voié ndo seri prodhido de
participe de novos estudos. \'ocepodcrlsoliciuudacoludosenbmm«

Tﬂuhquﬁ@mam:m&wamm
respossivelpatnecinador, ou seja, vocé nko arcard com nenhum custo referente a procedimentos
obunxmueniomto&maonﬂ-mcnmmhﬂnnou'lxﬁdonlmmum
participagio,

Se voc nio estiver stisfieito com a mansn coma este ssnido estd seodo conduzido, oy
se voed ﬁmquﬁoqwﬂ%qmixummh Beruls sobre 4 pesgussa oy 08 seus
dimos:muﬁMmmmmmmdnmsmwmalm
indepeadente da equipe de Pesquisa no telefoae (67) 1345-7183,

Responsdwl pe pesquiss: Pred Dr Jubo Henngue Ross Gaoda
&mwmﬂmwwasm Facatdade de Medicng

Famod, UFMS - Cidace WM.&-UNMO-MH%,WM-U&MJU-
00 Toletoow, (07) 3348-) 223 UB122.5055 (Tolalone
M*mac«nltm-mm 700 36 11:00 0 das 1500 45 1700 h
rmdocermaainomhmaums:mms-mr.cmumm.c.u
Fostal 549, CEP 79070-500. Campo Grands - M3

66



151
152

154

155
156
157
158
158
150
18]
182
183
164
165
166
167
168
168
170
in
im

173
17

175
17

IDENTIFICACAO, CARACTERIZACAO g VALIDACAO  DE  TESTES
DIAGNOSTICOS E

MARCADORES DE GRAVIDADE gm ARBOVIROSES™. Ey discut com 08
Pesquisadores

Mlm&d&depmicipudmcmudo. Ficaram clases para mim quais sdo e
objujm‘oamdo.oquenlmfﬁo.mdcsomf«m:tim.uﬂmnmd:
confidencialidide ¢ o esclaecimentos permanssses. Estou ciente ¢ de acordo cum o

Assimatura do Participante Vikeielo Assimaturn do Pesquisador Respotsivel

2 v Oue_y 7

hmumnm:mum«mmamou
Enderego: Fmahmaurm-mum

Famoz, M-MUM -ummo.cuumm.wcmm.m. T90m.
500 Telotone: m 33457223, 981720560 (Tehaforn MG )

MR & mcmamumwus- 7:(0”":@0@1300&17mh
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ANEXO D - Artigos submetidos e publicados no periodo de mestrado

International Journal for Innovation Education and Research

I55M: 2411-2933

The Use of Vitamin D in The Infectious Process in The
Hospital Period in Childhood Effective?

Eliza Miranda Ramos;Matheus Dullius de Lima:Téssica Eloy Cunha Gonzalez: Gilberto

Gongalves Faceo:Elaine 5. de P Melo-Fuzo Vieira Ramos:Francisco José Mendes dos
Reis:Tgor Domingos de Souza; Valter Arazio do Nascimento

Abstract

Goals: To verify whether the use of Vitamin 0 as paraliel theraoy to hospital snd drug tneabment can be effective in the
procesz of infectious reduction in hospitalized children. Dats source: This shudy i & systemstic review and mets-anaiyzis
of rarciomized mnlrﬂlnd‘h'it.pubfﬂ'l:dbﬂ“mmwﬂ'ﬂ ﬁrst-:r.ﬂ'lﬂ'-:fil]‘!&. in the Cochrane IJ'I:HHT. Medine,
US National Library of Mericine and the Nathonal institute of Health [Pubhed], Litersture catabases. Lakin American and
Eu.n'ml-turthﬁﬂm{ﬁln].impsmmu:rsdumﬂr:mﬂummﬂhrmmm Sick soale
associsted with the quality assessment method accoming bo the Cochrane criteria (RCT). Summary of the data: Of the 1473
mﬁﬁ.wwnim.mi:admdmhﬁﬂuipmmMn Dhl.lelmrru'laﬁ:lllrutin hosoetalized children
with infiections. Conclusion: This sty highlighted that the wvitamin O deficiency in dildren under serum anslysis during

rnspihlizuﬁmtﬂmmm imrd:ﬂ'nl changes.

Keyword: Vimmin I, Deficioncy, Zupplementation, Pediatrics, Hespitalization.
Publiched Diace: 512020 Pape 364377 Vol § Mo 05 2020
WO : Ertpac ' doi. org10.3 1 636 Gisrvol . 0m 3 23 51
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International Journal for Innovation Education and Research

[55M: 2411-2933

AUTHENTICATION IN THE USE OF HEALTH SENSORS
TO REMOTE PATIENTS WITH COVID-19: A PROPOSAL
FOR THE TELEHEALTH CENTER IN THE EBSERH

NETWORK
Alsszandro Carvalho da Fonsera; Huge Viera Ramos; Izor Domingos de Souza; Eliza

Mliranda Famos

Abstract

Wiruses will continue to 2merge snd bring chalisnges to the global pubic heafth system with emernging viruses
through respirstory contagion that cause pandemics. This study mims to propose @ way to use constant
muni‘t-:rinE I:|Lrl-l1£ the period of trestment of the Fa‘ﬁ:nt with COVID-15 ard, thus, reduce the n:Euti'm:
irdicators of desth in the Eracilisn territory. Methodological tachinigues were used in mets-anslysis and
systematic reviews in the selection of included studies when used in the construction of this systematic reviews.
0% mriicies were szlected for inclusion in this oritical anagysis.

Keyword: Bsmote sensor, health mondioring, security, sesariphons sepser, COVID-19, tekoedicing.
Pubbished Date: £71/2020 Pape 116117 Vol § No 0B 2020
DOT: https-doi.org/10.31 686 fiarvalBissE 2310
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Short Communication

Vitamin D produce antibodies
in pandemic response to gripal
viruses? A critical analysis

Eliza Miranda Ramos'#*, Francisco Jose Mendes dos Reis'?,

Hugo Vieira Ramos®, Igor Domingos de Souza™, Liliane de
Mello Santos Bochenek™, Alessandro Carvalho da Fonseca®

and Valter Aragao do Nascimento'
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Introduction

When carrying out an analysis over tme in the history of
pardemics soch as the "Spanish Fiu® it s possible to werify
the high ccoorrence in the period from 1918 o 1920 [1)
For example, in the northern hemisphere, recent documents
related to records of pandemic waves in the United States
of America and Norway In the spring of 1518 in the months
refierring to Felruary to April were mild and had low maortality,
started In military populations and did not spread to cvillan
populations [1.2].

However, itwas In the period of 1914 [1]. specifically in the
mamniths of May tn September, at that Hme morbidity oocurmed
in a characteristcally urbam area in countries well coneched
with trarsport. In relation bo roral areas itis possible b verify
that Isolated areas maraged tohawe Hitle pandesic incidence.
But It was Im the year 191% [2], specifically in the months of
jammary o March, that several lsolated regiors that had not
prestously had contaglons were affected with devastating

consequences [1,2].

Specifically In the year of the 1918 the HINL virus was
responsihle for pamdemics doring the winter and autume
wave periods im the United Sttes [1]. What 15 observed In
this perfod in relation o viral dewelopment is the presence
of information regardng geographic factors and the host
responsihle with specific pathernes related to age and sex with
o hidity, mortality and fatality per wave [1,2].

However, viruses have condnued to emerge and bring
challenges to the global poblic health system with emerging
viroses with respiratory contagion, for cxample, I 2002
the coromavimes [CoA] of a viral family, keows since the
19605 which is the cause of infection breathing in humars
and amimals has brought problems to human health [1]
Coronavirus causes mild to moderate respiratony liness and
thie symptoms are equivalent to a commos cobd. Generally the
coronavirusss that infect humars are the alpha coronavirs
229E, MLE3 and beta coronavirus DC43 and HEU types [3-7].

in addition, the coromavines cam develop as the discase
worsens doe to a genetic envirosmental depression of the
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Doesz Vitamin D Supplementation have a Pozitive and Important Rezponse in the Immune
System on Covid-19 Pandemic? A Short Crtical Analysis

Eliza Miranda Ramos"* Francisco Jose Mendes dos Reis*Izor Domingos de Souza™
3andra Luzinete Pélix de Freitas* Matheus Dullius de Lima" Anténio Cardos de Abreu’
Hugo Vieira Ramos*, Emerson Luiz Lima Araujo’, Valter Aragio do Nascimento, Phd'

Resume
In recent yexes, new vinses bave emempad and caused pandemnics m several countnes, making it 2 global
healih peoblem 1 tespueatony mfecton. Thes study aims 1 demosstraze theough aa asalysss of

endence, that weamin [ supplementanon 1 cases of hypovitsmincdes D) m ask groups ssduces an morease
changes 10 the smmune system doe 10 Worsenieg snd, s, the body becomes conduave 10 development
viral disesses Bke COVID-19. Therefore, methododogeal ues were used 18 meti-gnalyis dnd
syseeanne teviews pasallel 10 the FINER strategy m the sekcnon of the sckuded stodies 10 be used = the
coastuchon of thes comcal smalysis. I this study, (6 arscles were selected for incluson m the cnecsl
analyns. Vismia 1 pliys an mmune protecuve mle = the body, decreasag the sk of compheations =
COVID-19. The decsease n smmune cells and cytokeses csn be used 5 4 buomacker in the process of
worseniag COVID-19,

Keywords: Vitaann D, cyolunes, immune sysiem, COVID-19.
latroductioa

le the bist hussdred years there have been thiee pasdemacs in the woekd 1 whach i has been posssble 0
idennfy theee dhfferent anngeac subtypes of influeres viruses [22], such a5 wfluenza A of HINT (Spansh ), HAN2
known %5 Asan flu aad HIN defined 25 Hong Kong fhu In the beganing of 20, severe poenmonn caused by
COVID-19 (SARS-CaV-2) starred tn Wuban/Chmna and expaaded worldwede, reachiag the whole of Northeen [uly
a5 moee dstant counteses kke Beazil mn the followiag months [2). Flu-bke desesses 35 COVID-19 cause respreaiony
disease and spread the same way, human 10 husms v small dopless of flsd from the nose snd mouth of someone
who 1 sack, depending on the patieat’s chmcal conditons, cause severe pneumonsa [21}

When we snalyze the cases of deaths berween centien cepons = the Chanese pravince which presented the
itz cutheeak, if 5 possble 10 obiain wseful infoemmtaon eegandng the pachopemscty of the vnes [2]. In facs, it was
observed that i countoes sach as Chasa, ltaly and Besail, the panients wuth the baghest incdence 1 male and have 2
hussory of comartndity such s kadney disease

! Group of Spectroncopy sed Bomoematics Appbed to Huodiversaty snxd Health, Schoal of Makane, Pasgradusyn Prgran =
Heakth s Dewekoprment i the Mebwest Rigpon, Facdty of Malicme, Federd Ursvenaty of Mato Giroaso do Sal, Canga
Geande, Mato Grsse do Sul, Briced. E-read: dunesarendeam
wLnnenﬂy(fhhnﬂm»&nﬁl,thynf‘wm(wl(’mm&d
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comagion. Previow snudies hve shown ot e momased meidancs of carain vl mepimatory

infections, mﬂ'nimgmﬂ:.tmmﬂ:-:rmm is aweociaied with low levels of Viamm D, oo and imm

Elaments, such ax inon, winc 2nd Vitmin I infinence adeptive imewasity by inhihiting the proliferation of B calls

with difiorentiation and weamtion of irmminoglobelies thet will supply the proliferation of T cells amd fhis will

ozt In 3 mors pro-inflymmatory responss changs.
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1. Introdurion

In Febrery 23], sovur poamonia cmsed by Boty Coronevires (SARS-COV-Z) bt nosthem Faky called (Pan

Arserican Hiaith Crgenization, 3000 fhe curment outhreak, has 368 338 confrmed cases worldwida, with 16,113

deatts, in 23 March 3000 accordng in the Warld Health Creamization (W) in collshoration with Poblic Feaith
Crmtars in other counfries (Fan Amanican Feab Orgamivation, 23,

Transmis sion ooours similar t ofher comzeninises, humrom-to-evem ranseiszion and. depanding on H:n]:-.'l:u:lt:-
cinical comditions, cmses COVID-19 poommonia (Clom ot al, 2020) And the climical chormctenistos
COVTD- 19 b beam slowhy mported according to epidesmiclogical indicatom: with cases of oocamence ﬂ.@u
etal, 2014; Chom of al, 3000%. The comesmnins which are encapsulaied FMA, with poaithe sense of single sirips,
with rooneticorigin and belonging to the Comaenindas famby (Znghaiar ot al | 2014; Chon ot al, 20200,

Thers ars mmere questons about the naiure of the cemen COVID-1% pandaosic in Ealby and the mddon stk m
Braml (Clon ot al, 2020). Wikn amabwing the discrepamcy in cases of s death betaman ames @ the
Chingsepronizos wham o ocbrakbegen, usefil dao regerding the pathogeedcity of the vins can be otsarmd
(Fan Amoricom Health Crganization. 2030, Cham et ol | 200, The cases ocor o mle men with one or maore
comoehidites, wech 2z kidney, candionasonler and cawbrnascdar diseasss and Eabates or y jom [Prasad,
2008, Chom et al, 204, Smidies camied ot Goring thess COVID-1% pamderic days hanw depsomstrned a direct
milziionship with comorbedtes moh o calller momee deboency, coagulation, coapebiive aciveton,
mpvocardial imfury, v and kidney damogs and comelations with secondary baceril infectons (Chan et ad , 2001
Pen Amemican Health Crganization, 2000
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