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RESUMO

Os  vírus  transmitidos  por  artrópodes  como  dengue,  Zika  e  chikungunya  experienciaram,  nos

últimos anos, extensa expansão geográfica, principalmente, nas regiões tropicais e subtropicais do

mundo. Os sintomas destas infecções variam de leves a graves, sendo que casos graves podem levar

à hospitalização e, em alguns casos, à morte. Estudos clínico-epidemiológicos e análises de fatores

de  risco  para  óbito  têm sido  mundialmente  realizados,  porém mais  pesquisas  direcionadas  são

necessárias para compreender o potencial  destes arbovírus em cada região do país,  incluindo o

estado de  Mato Grosso,  para  o  qual  existem poucas  informações.  O presente  estudo objetivou

compreender a distribuição espaço-temporal e o perfil clínico epidemiológico dos casos de dengue,

Zika e chikungunya, bem como determinar os fatores de risco associados aos óbitos por dengue no

estado de Mato Grosso, entre 2018 e 2022. As análises descritivas foram realizadas com base nos

registros de pacientes obtidos no Sistema Nacional de Vigilância Epidemiológica do estado do Mato

Grosso. Os casos de dengue, Zika e chikungunya foram agrupados em mapas de Kernel. Os fatores

de  risco  para  óbito  por  dengue  foram  determinados  por  regressão  logística  univariada  e

multivariada, utilizando variáveis clínico-epidemiológicas. Os resultados mostraram que a maior

concentração de casos e óbitos por dengue estavam nas regiões Médio-Norte e Norte do estado. A

região Centro-Sul do estado teve a maior concentração de casos de Zika e chikungunya. Pacientes

do  sexo  feminino,  com baixa  escolaridade  e  com doenças  preexistentes  apresentaram a  maior

porcentagem de casos de Zika e chikungunya.  A idade acima de 60 anos,  doenças preexistentes,

sinais de alarme e graves de dengue foram identificados como fatores de risco para os óbitos por

dengue. Os resultados do presente estudo contribuem para o direcionamento de recursos para o

controle destas doenças, bem como auxiliam no manejo clínico do paciente, evitando óbitos por

dengue.

Palavras-chave: Flavivirus; Alphavirus; saúde pública.



ABSTRACT

Viruses  transmitted  by  arthropods  such  as  dengue,  Zika,  and  chikungunya  have  experienced

extensive geographical expansion in recent years, particularly in tropical and subtropical regions

worldwide. The symptoms of these infections range from mild to severe, with severe cases leading

to hospitalization and, in some instances, death. Clinical-epidemiological studies and analyses of

risk factors for mortality have been conducted globally, but more targeted research is needed to

understand the potential of these arboviruses in each region of the country, including the state of

Mato Grosso, for which there is limited information. The present study aimed to comprehend the

spatial-temporal distribution and the clinical-epidemiological profile of cases of dengue, Zika, and

chikungunya, as well as determine the risk factors associated with dengue-related deaths in the state

of Mato Grosso between 2018 and 2022. Descriptive analyses were conducted based on patient

records  obtained from the  National  Epidemiological  Surveillance  System of  the  state  of  Mato

Grosso. Cases of dengue, Zika, and chikungunya were grouped in Kernel maps. Risk factors for

dengue-related  deaths  were  determined  through  univariate  and  multivariate  logistic  regression,

using  clinical-epidemiological  variables.  The  results  revealed  that  the  highest  concentration  of

dengue cases and deaths was in the Mid-North and North regions of the state. The Central-South

region had the highest  concentration of Zika and chikungunya cases.  Female patients with low

educational  attainment  and  pre-existing  conditions  showed  the  highest  percentage  of  Zika  and

chikungunya cases. Age above 60, pre-existing conditions, warning signs, and severe dengue were

identified as risk factors for dengue-related deaths. The findings of this study contribute to directing

resources for the control of these diseases and aid in the clinical management of patients, thereby

preventing deaths from dengue. 

Keywords: Flavivirus; Alphavirus; public health. 
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1. INTRODUÇÃO

Anualmente  bilhões  de  pessoas  são  infectadas  e  milhões  morrem  pelas  doenças

transmitidas por vetores, dentre elas as transmitidas por artrópodes, que constituem sua maioria

(OMS,  2023).  Dengue,  Zika  e  chikungunya  são  doenças  transmitidas  por  artrópodes,  mais

especificamente  por  mosquitos  do gênero  Aedes,  e  causadas pelos  vírus  dengue (DENV),  Zika

(ZIKV)  e  chikungunya  (CHIKV),  respectivamente.  Estas  doenças  são  relevantes  para  a  saúde

pública na América Latina (Leta et al., 2018; Lowe et al., 2020) e têm sido uma ameaça constante à

saúde global, afetando inúmeros indivíduos e resultando em hospitalizações, complicações graves e

óbitos (Donalisio et al., 2017; MS, 2021).

A dengue é  endêmica no Brasil  há décadas,  no entanto,  as estratégias de controle  dos

vetores, particularmente para o Aedes aegypti, não levaram a uma redução significativa da doença,

bem como não foram  eficientes  para impedir a entrada e o estabelecimento de outros arbovírus

transmitidos pelo mesmo vetor no país, como CHIKV e ZIKV, contribuindo assim para um cenário

de tripla epidemia (Freitas et al., 2019; Queiroz et al., 2021). O DENV quadruplicou seus números

de casos em três décadas desde 1990, além de um aumento simultâneo na incidência de mortes e

com custo anual do manejo clínico estimado em 8,9 bilhões de dólares em 2017 (Shepard  et al.,

2016; Zeng et al., 2021). O ZIKV alcançou a América Latina em 2015 e, no mesmo ano, a primeira

transmissão autóctone foi confirmada no Nordeste do Brasil, a qual se expandiu para outros estados

brasileiros  (OMS, 2016). Além disso, a associação do ZIKV com a síndrome congênita do Zika

(SCZ)  tem  causado  impactos  sociais  aos  familiares  e  à  rede  de  saúde,  abrangendo  diversos

contextos da vida cotidiana, incluindo sobrecarga física, psicológica e financeira (Campos GS et al.,

2015). Em relação ao CHIKV, em 2016, foram emitidas mais de 220 mil notificações de infecção,

bem como relatos de casos graves e óbitos, com surtos ocorrendo em praticamente todas as regiões

brasileiras (Renault et al., 2007; Nunes et al., 2015).

Dado o impacto social e econômico que esses arbovírus causam no país, compreender a

sua distribuição geográfica e sua contribuição para a morbidade e mortalidade ao longo dos anos é

fundamental para determinar a alocação ideal dos recursos limitados disponíveis para seu controle e

avaliar o impacto das estratégias de prevenção.

A cocirculação da infecção por DENV, CHIKV e ZIKV no Brasil tem dificultado o manejo clínico

dos pacientes, devido à semelhança dos sinais e sintomas e pouco conhecimento sobre os fatores de

riscos que levam às formas mais graves das doenças, retardando o diagnóstico em tempo oportuno

acompanhado da ausência de medicamentos antivirais e de vacinas seguras levando pacientes ao

óbito (Roth et al., 2016; Paixão et al., 2018). Apesar de estudos descreverem uma série de fatores de
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riscos para complicações clínicas e óbitos, as estratégias de triagem e manejo clínico podem não ser

aplicáveis  a  todas  as  populações,  havendo  a  necessidade  de  cada  região  compreender  as

características  clínico-epidemiológicas  da  sua  população,  levando  em  consideração  a

hiperendemicidade, cocirculação e capacidade de adaptação viral (Pang et al., 2012). Além disso,

características ambientais, condições socioeconômicas, antecedentes genéticos da população  e do

estado imunológico do paciente  são diferentes em cada região e contribuem distintamente para a

evolução da doença (Coffey  et al.,  2009; Hanley  et al.,  2014;  Sangkaew et  al.,  2021). Embora

pesquisas realizadas nas últimas décadas tenham colaborado muito em relação aos resultados das

abordagens  nas  infecções  relacionadas  aos  arbovírus,  muitas  questões  pertinentes  ainda

permanecem sem resposta. Ainda é difícil para os profissionais de saúde prever a progressão para

doença  grave  e  a  necessidade  de  um  manejo  clínico  em  tempo  oportuno,  evitando  assim  as

complicações graves e óbitos. Até o momento, não há tratamento definitivo e nem controle eficaz

para estas infecções arbovirais (Tayal et al., 2023).

Portanto,  o  presente  estudo  objetivou  conhecer  a  distribuição  e  o  perfil  clínico

epidemiológico dos casos de dengue, Zika e  chikungunya no estado de Mato Grosso, bem como

identificar os fatores associados ao óbito por dengue no estado.

1.1. Dengue

A dengue é  uma infecção causada pelo DENV, o qual pertence à  família  Flaviviridae,

gênero  Orthoflavivirus e  apresenta  quatro  sorotipos  geneticamente  relacionados,  mas

antigenicamente distintos: DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4 (ICTV, 2022).

Dengue é a doença arboviral que mais ocorre nas regiões tropicais e subtropicais, causando

cerca de 100 a 400 milhões de casos por ano em todo o mundo. Esses números são crescentes e,

somente nas Américas, em 2022, foram registrados 2.803.096 casos, incluindo 1.290 mortes, o que

representou um aumento considerável em relação aos 1.269.271 casos e 437 mortes ocorridos em

2021 (OPAS, 2023). O Brasil registrou o maior número de casos em 2022, com 2.383.001 casos

notificados,1.220.728 (51,2%) foram confirmados por critério laboratorial, dos quais 1.473 (0,12%)

foram classificados como dengue grave e  1.016 mortes  (taxa  de letalidade de 0,083%),  com a

circulação dos quatro sorotipos (OPAS, 2023). 

No Brasil, os sorotipos do DENV-1 e DENV- 4 foram registrados pela primeira vez em

1982 durante uma epidemia em Boa Vista, Roraima. In 1986, uma epidemia de dengue ocorreu na

cidade do Rio de Janeiro e em algumas áreas do Nordeste, com a disseminação do sorotipo DENV-1

(Schatzmayr et al., 1986). Em 1990, DENV-2 foi introduzido no Rio de Janeiro e sua disseminação
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deu origem à epidemia de 1990–1991, com a cocirculação do DENV-1, levando ao aparecimento

das primeiras formas graves da doença (Nogueira et al., 1993). Em 2000, DENV-3 foi isolado no

Rio  de Janeiro e  sua  introdução foi  associada  ao  aumento  do número de  casos.  Esse  sorotipo

circulou predominantemente até 2007, quando DENV-2 ressurgiu, causando uma epidemia massiva

em 2008, com aumento da gravidade da doença e maior taxa de mortalidade, em comparação com

surtos anteriores, especialmente em pessoas menores de 15 anos (Nogueira et al., 2007; Siqueira et

al., 2011). Em 2010, o DENV-4 foi reintroduzido no país, com a cocirculação de DENV-1 e DENV-

2 causando epidemias em vários estados, cujos números ultrapassaram 1 milhão de casos, com 656

óbitos (Temporão et al., 2011). Os casos de DENV-2 permaneceram indetectáveis até 2015, quando

começaram a aumentar, registrando 1,5 milhão de casos em todo o país. Esta epidemia resultou no

aumento de 176% no número de casos, 104% de casos graves e 79% de óbitos em relação ao

mesmo período de 2014 (MS, 2015).

Em 2019, as Américas registraram os maiores números de casos de DENV já notificados

em todo o mundo (2,7 milhões de casos), com a cocirculação dos quatros sorotipos, aumentando

assim a ocorrência de casos graves (22.127) e óbitos (1.206) por dengue. O Brasil, foi o quinto país

com a maior taxa de incidência nas Américas, com registros de 711 casos por 100.000 habitantes

(2.070.170 casos notificados) (OPAS, 2019). A região Centro-Oeste ocupou o segundo lugar em

incidência, com 192,4 mil casos/100 mil habitantes (MS, 2020).

No ano de 2020, em meio à pandemia de COVID-19, mais de 1,6 milhão de casos de

dengue foram registrados nas Américas.  O Brasil  registrou quase 1 milhão de casos,  com 528

óbitos, e as maiores taxas de incidência foram registradas nos estados do Paraná, Mato Grosso,

Mato Grosso do Sul e no Distrito Federal (MS, 2020).

Nas Américas, em 2021, foram notificados 1.173.674 casos de dengue, com circulação dos

quatros  sorotipos  (OPAS,  2021).  No  Brasil,  foram  notificados  574  casos,  com  244  óbitos.  A

pandemia do coronavírus 2019 (Covid-19), causada pelo coronavírus 2 da síndrome respiratória

aguda grave (SARS-CoV-2), levou a subnotificações nos casos de DENV, devido às manifestações

clínicas similares,  bem como a desafios no controle,  diagnóstico e  tratamento da doença  (MS,

2021). 

No ano de 2022, o maior número de casos de dengue foi observado no Brasil.  A Região

Centro-Oeste apresentou a maior taxa de incidência, com 2.086,9 casos/100 mil habitantes e 1.016

óbitos (MS, 2023). No estado de Mato Grosso, no mesmo período, foram notificados 32.119 casos,

com incidência  de  900,4  casos/1000 mil  habitantes  e  18  óbitos,  com a  circulação dos  quatros

sorotipos (SES/MT, 2022).
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Nos últimos anos, diretrizes para classificação da dengue foram criadas e alteradas para

que  manifestações  clínicas  fossem  reconhecidas  em  tempo  oportuno  e  os  óbitos  reduzidos.

Atualmente, a infecção por DENV é classificada como dengue sem sinais de alarme; dengue com

sinais de alarme; e dengue grave (MS, 2016). Os sintomas da dengue sem sinais de alarme incluem

febre de 39 ºC a 40 ºC, geralmente com início abrupto e duração de dois a sete dias, associada à

cefaleia, adinamia, mialgia, artralgia, dor retro orbitária, anorexia, náusea, vômito e exantema. Os

sintomas da  dengue com sinais  de  alarme  incluem dor  abdominal  intensa  e  contínua,  vômitos

persistentes, acúmulo de líquidos (ascite, derrame pleural, derrame pericárdico), hipotensão postural

e/ou  lipotimia,  hepatomegalia,  sangramento  de  mucosa,  letargia  e/ou  irritabilidade  e  aumento

progressivo  do hematócrito.  Os  sintomas  da  dengue  grave  incluem extravasamento  de  plasma,

levando  ao  choque  ou  acúmulo  de  líquidos,  com desconforto  respiratório,  sangramento  grave,

acompanhado de sinais de disfunção do coração, pulmões, rins, fígado e do sistema nervoso central

(OMS, 2016). Os casos de hospitalizações anualmente chegam a 500 mil, dessas por volta de 2,5%

evoluem para óbito (Tauil PL, 2008). A dengue grave é a responsável pelo número significativo de

mortes. O   manejo  clínico  continua  um  desafio  para  os  profissionais  de  saúde. Apesar  da

atualização das diretrizes da prática clínica, os profissionais encontram dificuldades na classificação

de preditivos de gravidade da doença (Md-Sani et al.,2018). 

A identificação de preditores confiáveis e validados de gravidade e morte por DENV é

essencial para redução da mortalidade associada à doença. Estudos sobre o perfil clínico e os fatores

de risco dos óbitos por dengue têm evoluído ao longo dos anos e a interação de vários fatores estão

diretamente ligados às fatalidades (Diaz-Quijano et al., 2018). O reconhecimento de quais são os

fatores clínico-epidemiológicos aumentam a probabilidade de o profissional de saúde decidir, em

tempo hábil,  a assistência correta a ser direcionada aos pacientes, com subsequente redução da

mortalidade por dengue (Badawi et al., 2018).

Os óbitos por dengue podem estar relacionados a fatores como faixa etária, gênero, etnia,

sinais  clínicos,  achados  laboratoriais,  comorbidades  subjacentes,  complicações  clínicas  com  o

envolvimento  de  outros  órgãos,  sorotipos  circulantes  e  a  mudança  no  padrão  demográfico  da

população (Sam  et al.,  2013).  Estudos anteriores mostram que idade avançada (Guzmán  et al.,

2002; Cavalcanti  et al.,  2011; Burnett,  2013; Campos KB et al.,  2015), dificuldade respiratória

(Kaagaard  et al., 2023), alteração da consciência (Lee  et al., 2023), sangramento gastrointestinal

(Pinto et al., 2016), dor abdominal (Wakimoto et al., 2018), hematúria (Rajadhyaksha et al., 2018),

trombocitopenia (Tomashek et al., 2012), hemoptise (OMS, 2009) e hemoconcentração (Moraes et

al.,  2013) estão associados ao maior risco de óbito.  O choque e o comprometimento de órgãos

(cérebro, coração, rins, pulmão) também estão relacionados aos óbitos pela infecção  (Leo  et al.,
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2011). Os fatores ambientais, como  o aumento da temperatura e das chuvas, e socioeconômicos,

como nível de escolaridade, estão mais fortemente associados à infecção e aos casos de óbitos por

DENV (Santos ES et al., 2023). A reintrodução de um determinado sorotipo após um longo período

é  um  fator  importante  para  o  aumento  nos  números  de  internações,  complicações  graves  e,

consequentemente, maior registro de óbitos (Rimal et al., 2023).

1.2. Zika

O ZIKV é  classificado  como membro  da  família  Flaviviridae,  gênero  Orthoflavivirus

(ICTV, 2022). Pode ser transmitido por vetores do gênero Aedes, especialmente Ae. aegypti, ou de

forma não vetorial, diretamente entre humanos, por via perinatal, sexual, amamentação e transfusão

sanguínea (Brasil et al., 2016; Faria et al., 2016). A infecção pelo ZIKV pode ser assintomática ou

causar sintomas leves, como febre, erupções cutâneas, principalmente exantema maculopapular, dor

de cabeça,  dor nas articulações,  dor muscular, mal-estar geral e conjuntivite não-purulenta,  que

aparecem entre dois a sete dias após infecção (OPAS, 2019).  A transmissão vertical/intrauterina

pode levar  à  infecção congênita  e  síndrome congênita,  resultando em graves  anormalidades de

desenvolvimento cerebral do feto, incluindo a microcefalia (Davidson  et al.,2016; Moreira  et al.,

2017; Kuehnert et al.,2016; Motta et al., 2016; Oliveira Melo et al.,  2016; Carod-Artal FJ, 2018).

Além disso, a infecção pode levar à síndrome de Guillain-Barré em pacientes adultos (Araujo LM

et. al., 2016; Rodríguez et al., 2018; Halani et al., 2021).

O ZIKV foi primeiramente isolado em 1947, a partir do soro de macaco rhesus oriundo da

Floresta Zika,  em Uganda, África. Em 2007, uma grande epidemia foi  descrita  na Ilha de Yap

(Micronésia), onde cerca de 75% da população foi infectada. Em 2014, transmissão autóctone do

ZIKV foi reportada no Chile, na Ilha de Páscoa. Em 2015, autoridades de saúde pública brasileira

confirmaram a transmissão do ZIKV na região Nordeste do país e, no mesmo ano, a doença foi

associada  com  a  síndrome  de  Guillain-Barré  e  malformações  do  sistema  nervoso  central  ao

nascimento,  incluindo microcefalia  (OPAS, 2015).  Em 2016,  a  Organização Mundial  da  Saúde

(OMS) declarou o surto de Zika como uma emergência de saúde pública internacional.

Uma das hipóteses sobre a entrada do ZIKV no Brasil foi dele ter sido trazido por viajantes

africanos durante a Copa do Mundo de 2014. Outra hipótese é a introdução ter ocorrido na cidade

do  Rio  de  Janeiro,  durante  o  campeonato  mundial  de  canoagem,  onde  participaram  vários

competidores dos países do Pacífico afetados pelo ZIKV (Van Panhuis et al., 2014; Massad et al.,

2014; Campos et al., 2018).



17

Em  2015,  o  Brasil  declarou  estado  de  emergência  em  Saúde  Pública  de  importância

nacional  devido  ao  aumento  expressivo  no  número  de  recém-nascidos  diagnosticados  com

microcefalia em locais onde ocorriam a circulação do ZIKV. Entre os anos de 2015 e 2022, foram

notificados 20.874 casos  suspeitos  de síndrome congênita  associada  ao ZIKV, dos  quais  3.707

(17,7%) foram confirmados (Krauer  et  al.,  2017;  Schuler-Faccini  et  al., 2015;  MS, 2015;  Del

Campo et al., 2017; OMS, 2016).

Apesar  da  gravidade  dos  casos  de  microcefalia,  os  sinais  e  sintomas  da  doença  são

relativamente  leves  e  a  hospitalização,  bem  como  os  óbitos  são  raros  (Martins  et  al.,2021).

Considerando a série histórica do ano de 2015 a junho de 2023, houve 18 óbitos na região Nordeste,

oito  na  região  Sudeste,  sete  na  Centro-Oeste  e  dois  na  região  Norte.  Alguns  fatores  clínico-

epidemiológicos corroboraram para os casos fatais, incluindo endemicidade da zona de residência

(Sarmiento-Ospina  et  al.,  2016),  doenças  preexistentes,  como  hipertensão  arterial  e  diabetes

mellitus tipo II (Azar et al., 2022), região de ocorrência, infecções anteriores por outros flavivírus

(Chaves et al., 2018; Mercado-Reyes et al., 2019), virulência do ZIKV e diferenças na ativação e

sensibilidade à imunidade inata antiviral (Halai et al., 2017; Shao et al., 2017; Esser-Nobis et al.,

2019; De Amorin et al., 2023).

1.3. Chikungunya

O CHIKV pertence à família Togaviridae e ao gênero Alphavirus (ICTV, 2022).  Causa a

febre do chikungunya, descrita pela primeira vez na Tanzânia, África, em 1952 (Lumsden WH,

1955). No entanto, a repercussão da doença ocorreu com o surto de 2005, na ilha metropolitana

francesa de La Reunion, localizada na parte sudeste do Oceano Índico, e no ano de 2007, na Itália

(Cavrini et al., 2009). Nas Américas, o CHIKV foi relatado em 2013 (OPAS, 2014).

A palavra chikungunya, na língua bantu, refere-se à postura curvada devido às frequentes e

debilitantes dores articulares induzidas durante a febre (Robinson MC, 1955; Thiberville  et al.,

2013; Burt et al., 2012). As manifestações clínicas causadas pelo CHIKV são classificadas em três

estágios: I) estágio agudo, que se inicia cerca de 3 a 7 dias após a exposição ao vírus e se estende

até o final do dia 21; II) estágio pós-agudo, inicia-se após as primeiras três semanas e segue até o

terceiro mês após seu início; III) estágio crônico, que se inicia três meses após o início da doença.

Entre  3  e  25%  dos  indivíduos  acometidos  pela  doença  são  assintomáticos,  o  restante  pode

apresentar doença febril aguda, artralgia, dores nas costas, mialgia, erupção cutânea vermelhada na

pele, dor de cabeça, náuseas, vômitos, dor retro-ocular, dor de garganta, calafrios, diarreia e/ou dor

abdominal (Sissoko et al., 2008; Khoury et al., 2016; Cunha et al., 2017; Gordon et al., 2018, MS,
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2022). Entre 30 e 40% dos pacientes infectados apresentam alguma sequela a longo prazo, como a

artralgia persistente e/ou artrite, especialmente em pacientes com idade maior de 40 anos, sexo

feminino, apresentando alguma comorbidade (Mohd et al., 2013; O'driscoll et al., 2021).

No Brasil,  os  primeiros  casos  foram notificados em 2014,  nas  regiões  nas  cidades  de

Oiapoque e Amapá, no Norte, e em Feira de Santana, na Bahia, na região Nordeste, atingindo outros

estados do Nordeste em 2015, quando foram notificados 20.598, com seis óbitos. O CHIKV foi

introduzido no Brasil no segundo semestre de 2014, o país confirmou, por métodos laboratoriais, a

presença  da  doença  nos  estados  do  Amapá  e  Bahia  (MS,  2015).  Em 2016,  foram notificados

216.102 casos em todo o país, com 91 óbitos.

No  período de  2015 a  2019,  foram confirmados  593 óbitos  por  CHIKV por  critérios

laboratoriais e clínicos epidemiológicos. Embora os óbitos tenham ocorrido em todas as regiões do

país, 96% ocorreram nas regiões Nordeste e Sudeste (570 óbitos), com 73% (435 óbitos) e 23%

(135 óbitos)  respectivamente,  concentrados  principalmente  nos  anos de  2016 e 2017.  A região

Centro-Oeste, nesse período, registrou 1.306 casos de CHIKV. O estado de Mato Grosso registrou

seu primeiro caso autóctone em 2015, com números que variam de 120 (2015) a  13.337 casos

(2018), com apenas um óbito em 2020 (SES/MT, 2022; MS, 2023).

Embora a taxa de mortalidade decorrente de infecções por CHIKV seja baixa (0,08%)

(Renault  et  al.,  2007),  eventualmente pode atingir  4,9% (Manimunda et  al.,  2011).  O risco de

hospitalizações e óbitos têm sido maiores em pacientes com idade igual ou superior a 60 anos, com

doenças preexistentes, incluindo  cardiovasculares, renais ou pulmonares (Economopoulou et al.,

2009).

A  variedade  e  intensidade  dos  sintomas  associados  às  infeções  por  DENV,  ZIKV  e

CHIKV, bem como a semelhança da sintomatologia entre as três infecções, dificultam o diagnóstico

clínico em áreas de cocirculação, sendo necessário análise clínico-laboratorial para confirmação da

etiologia viral  (Borgherini et al., 2007; Cordeiro, 2016; OPAS, 2022), principalmente nos casos

suspeitos em gestantes para infecções por ZIKV (Musso et al., 2016; Kadam et al., 2016; Wong et

al.,  2016). O  diagnóstico  laboratorial  específico  destas  infecções  busca  detectar  o  vírus  por

Isolamento Viral e RNA por RT-PCR até 5º dia de sintoma, detecção da proteína não-estrutural

NS1 até o 4º dia de sintoma (DENV) ou anticorpos por ELISA-IgM (MS, 2016 e 2021). Como não

existe antivirais específicos, o tratamento é de suporte e o controle dos vetores continua sendo a

estratégia mais eficaz na prevenção destas doenças (Lu JW et al., 2017).
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Análise espaço-temporal  dos casos de  dengue, Zika e  chikungunya no estado de Mato

Grosso, incluindo determinação dos fatores de risco para óbito por dengue em uma série histórica

de cinco anos (2018-2022).

2.2. Objetivos Específicos

 Descrever o perfil sociodemográfico e clínico dos casos de dengue, Zika e chikungunya;

 Analisar a distribuição espaço-temporal dos casos de dengue, Zika e chikungunya;

 Identificar os fatores associados ao óbito por dengue.
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3. MATERIAL E MÉTODOS

3.1. Área de estudo

O estado de Mato Grosso (Latitude:-15.5989, Longitude:-56.0949) é o terceiro estado do

país em extensão territorial, com 903.208 km² divididos em seis macrorregiões (Figura 1). O estado

apresenta 3.658.813 habitantes e possui a maior economia agrícola do país, com IDH de 0,736. A

maioria dos mato-grossenses reside em área urbana (82%) e, uma menor porcentagem, em área

rural (18%).  O Estado possui 141 municípios, sendo Cuiabá a capital, apresentando temperatura

média de 24°C, podendo ultrapassar os 40ºC. O clima é tropical, apresentando período chuvoso

(outubro  a  abril)  e  período  seco  (maio  a  setembro)  (INMET,  2023).  Apresenta  três  biomas:

Amazônico, ocupa a porção norte do estado, com 480.215 Km2 (53,6% do estado) e vegetação

predominantemente florestal; Pantanal, ocupa parte do sul do estado, com 60.885 km2 (6,8% do

estado) e vegetação predominantemente florestal; Cerrado, na porção central, ocupa 354.823 km2

(39,6% do estado) (INPE, 2022).

Figura 1. Área de estudo: estado do Mato Grosso e suas macrorregiões.

3.2 Banco dados e análise descritiva

Foi conduzido um estudo analítico e retrospectivo, utilizando banco de dados secundários.

Os dados clínico-epidemiológicos foram obtidos na Secretaria de Saúde do Estado (SES) de Mato

Grosso – setor de Gerência de Vigilância em Doenças e Agravos Endêmicos –  Coordenadoria da
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Vigilância Epidemiológica e Superintendência em Vigilância em Saúde, que atuam como referência

estadual, e inseridos em planilha Excel®. Estes dados são rotineiramente obtidos durante a consulta

do paciente na rede de saúde (pública e privada) e registrados em fichas de notificação compulsória

(Ficha Individual de Notificação (Anexo II e III), Ficha de Investigação de Casos Graves e Óbitos

por Arbovírus, (Anexo IV) preconizadas pelo Ministério da Saúde (MS). As fichas de notificações

são compostas por informações sociodemográficas, clínicas e laboratoriais do paciente.

O estudo incluiu pacientes de ambos os sexos, de qualquer faixa etária, com diagnóstico

positivo  para  os  vírus  dengue,  Zika e  chikungunya,  com  critério  de  confirmação  laboratorial

(sorológica,  por  detecção  de  IgM  e  NS1;  e/ou  detecção  do  genoma  viral  por  RT-PCR;  e/ou

isolamento  viral),  incluindo  somente  casos  autóctones.  Foram  excluídos  do  estudo  casos  não

autóctones, paciente sem confirmação laboratorial e sem dados de evolução do caso (cura; óbito

pelo agravo; óbito por outras causas; óbito em investigação; e ignorado).

Os dados clínicos epidemiológicos estudados incluíram: dados sociodemográficos (idade,

sexo, raça, escolaridade e zona de residência); sinais e sintomas da doença; manifestações clínicas;

doenças preexistentes; e evolução do caso. A infecção por DENV foi classificada de acordo com a

classificação da OMS de 2009.

O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal do Mato

Grosso,  Campus  de  Sinop  (Comitê  de  ética/número  de  referência/CAE:  56422022.4.0000.809

(Anexo I).

3.3 Distribuição espacial dos casos de dengue

A análise  espacial  foi  feita  georreferenciando  os  endereços  dos  casos  (não-óbitos)  de

infecções por DENV (N=61.953), ZIKV (N=1.197) e CHIKV (N=136), notificados nos municípios

de Mato Grosso,  no período de 2018 a 2022. Mapas de calor foram criados utilizando Kernel

Density Estimation no software QGIS  (https://qgis.org/en/site/). A base cartográfica utilizada foi

adquirida em formato shapefile no site do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE) no

Sistema de Referência Geocêntrico para as Américas (SIRGAS) 2000. Além disso, foram criados

mapas graduados, com informações sobre o Índice de Desenvolvimento Humano (IDH) e densidade

populacional, dos municípios do estado.
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3.4 Análise estatística

Análise de regressão logística foi utilizada para identificar os fatores de risco para óbito

por dengue. As variáveis explicativas analisadas foram características demográficas (idade, sexo,

raça,  escolaridade  e  zona  de  residência),  comorbidades  (diabetes,  hipertensão  arterial,  doenças

autoimunes, doenças hematológicas, hepatopatias, doença renal crônica e doença ácido péptica),

resultado  de  exames  clínico  laboratoriais  (sorologia  IgM,  NS1,  isolamento  viral  e  RT-PCR),

sintomas de dengue (febre, mialgia, cefaleia, náuseas, vômito, exantema, artrite, artralgia intensa,

dor nas costas, conjuntivite, petéquias, leucopenia, prova do laço positivo e dor retroorbital), dengue

com sinais  de alarme (hipotensão postural  e/ou lipotimia,  queda abrupta de plaquetas,  vômitos

persistentes,  dor  abdominal  intensa  e  contínua,  letargia  ou  irritabilidade,  sangramento  de

mucosa/outras hemorragias, aumento progressivo do hematócrito, hepatomegalia ≥ 2 cm e acúmulo

de líquidos) e dengue grave (pulso débil ou indetectável, Pressão Arterial (PA) convergente  ≤ 20

mmHg,  tempo  de  enchimento  capilar,  acúmulo  de  líquidos  com  insuficiência  respiratória,

taquicardia, extremidades frias, hipotensão arterial em fase tardia, hematêmese, melena, metrorragia

volumosa,  sangramento do sistema nervoso central,  AST/ALT > 1.000, miocardite, alteração da

consciência, e outros órgãos, especificar).

Com o  objetivo  de  evitar  viés  de  seleção,  e  permitir  melhor  ajuste  dos  modelos,  foi

utilizada  a  categoria  “desconhecida”  para  representar  os  dados  faltantes  (ignorados,  não

respondidos) de cada uma das variáveis. Inicialmente foi realizada regressão logística univariada

para testar possíveis associações. Variáveis com nível de significância p < 0,25 foram selecionadas

para a análise de regressão multivariada. Análises de regressão multivariada foram realizadas de

forma sequencial, e, em cada nova análise, variáveis com nível de significância p > 0,05 foram

excluídas. O modelo final incluiu as variáveis ditas preditores independentes de mortalidade, com

Odds Ratio (OR) significativo  p > 0,05 em um intervalo de confiança (CI) de 95%. As análises

estatísticas foram realizadas no programa R (R Core Team, 2023).
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4. RESULTADOS E DISCUSSÃO

4.1 Distribuição dos casos de dengue no estado de Mato Grosso

Entre 2018 e 2022, foram notificados 166.836 casos de dengue, desses casos 66.423 (40%)

foram confirmados laboratorialmente,  dos  quais,  126 foram a  óbito,  com  taxa  de letalidade de

0,18% e de mortalidade de 3,44%. Dos 66.423 casos confirmados, foram excluídos do estudo 4.470

por falta dos dados sobre a evolução do caso, ou seja, não se sabia se o paciente teria evoluído para

cura  ou  óbito.  Por  fim,  para  evitar  viés  na  amostra  do  estudo,  o  banco  de  dados  resultante

compreendeu 61.953 não-óbitos (sobreviventes) e 126 óbitos (Figura 2).

Figura 2. Distribuição dos casos e óbitos por dengue em Mato Grosso, 2018-2022.
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Uma limitação ao estudo foi a obtenção de um banco de dados mais completo, pois houve

ausência de dados e dados incongruentes. Sete por cento dos pacientes foram excluídos do estudo

por  falta  de  dados.  Além disso,  as  informações  nos  sites  do  SINAN,  SINAN WEB,  Boletins

Epidemiológicos do Ministério da Saúde mostraram-se divergentes quanto aos valores de variáveis

epidemiológicas, denominadores populacionais e número de óbitos. Para evitar viés na pesquisa,

foram utilizados os dados da  Vigilância em Doenças e Agravos Endêmicos – Coordenadoria da

Vigilância Epidemiológica e Superintendência em Vigilância em Saúde do estado do Mato Grosso,

pois os dados saem diretamente dos municípios para o banco geral da Superintendência do estado.

Esta falha na uniformidade na notificação de dados de vigilância da dengue pode estar relacionada à

falta  de  recursos  humanos  e  tecnológicos  nas  unidades  de  saúde  e  nas  vigilâncias  em saúde,

retardando  o  processo  de  notificação,  registro  no  sistema  de  informação  e  análise  dos  dados

(Angelo et al.,2020). 
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Aproximadamente 60% dos casos de dengue não foram confirmados laboratorialmente, ou

seja,  os  casos  foram  notificados  por  critérios  clínico-epidemiológicos.  Tal  fato  pode  estar

relacionado  ao  custo  significativamente  alto  dos  testes,  por  vezes,  com resultados  demorados,

levando os médicos a realizarem o diagnóstico conforme seu julgamento clínico (Beatty  et al.,

2010), bem como falta de infraestrutura laboratorial em locais com recursos limitados (Plourde et

al., 2016).  No entanto, as manifestações clínicas da dengue não são suficientes para distinguir de

outras  doenças  virais,  e,  portanto,  o  diagnóstico  laboratorial  é  fundamental  para  evitar  erros

diagnósticos, como a falha na detecção de outros arbovírus cocirculantes (AC Terzian et al., 2011;

Vieira et al., 2015), bem como permitir o manejo da doença e redução dos óbitos (Potts et al.,2008).

Além disso, mesmo após 30 anos, existem muitos óbitos por dengue subestimado nos serviços de

saúde,  isso  demonstra  que  a  estruturação e  organização das  equipes  de  vigilância,  necrópsia  e

laboratorial, podem contribuir para mudança de cenário (Cavalcanti et al., 2016).

Entre 2018-2022, observa-se o aumento do número de casos acompanhados pelo aumento

dos números de óbitos. De fato, no Brasil, o número de casos vem aumentando, passando de 1,5

milhão de casos acumulados em 1980 para 16,2 milhões em 2019 (OMS, 2022). Os elevados níveis

populacionais de mosquitos, susceptibilidade aos sorotipos circulantes e falta de intervenções de

controle proativo, são fatores que podem explicar esse cenário hiperendêmico (OMS, 2023). Além

disso, fatores ambientais (Dos Santos  et al., 2019; Betanzos-Reyes  et al., 2018; Liu  et al., 2023;

Hosseini  et al., 2018; Eastwood  et al., 2020; Vieira  et al., 2020) e sociais (Harapan  et al., 2020;

Telle et al., 2021; Jeyapal et al., 2022) também contribuem para o aumento do número de casos.

Estes números poderiam ter sido maiores, especialmente no ano de 2021, em que houve

uma queda, pois as notificações foram influenciadas pela pandemia de COVID-19, que se estendeu

de fevereiro de 2020 a abril  de 2022 (MS,  2022).  Isto  porque,  neste  período, as estratégias de

controle do vetor foram afetadas pela diminuição das visitas domiciliares pelos agentes de endemias

e  comunitários  de  saúde,  e,  levando  em  consideração  as  semelhanças  clínicas  dos  sintomas,

pressupõem-se uma subnotificação dos casos de arboviroses endêmicas no país (Silva SJRD et al.,

2020; Leandro et al., 2020; OMS, 2022).

4.1.1 Perfil sociodemográfico dos pacientes

A distribuição  dos  casos  de  dengue  (não-óbitos)  e  óbitos  por  dengue entre  mulheres

(51,15%) e homens  (48,81%)  foi semelhante. Este perfil de distribuição foi observado no estudo

realizado no estado do Rio Grande do Sul, região Sul do Brasil (Gregianini  et al., 2018). Estudo

realizado em Recife, na região Nordeste do país (Farias et al., 2023) e em um município de médio
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porte localizado no Centro-Norte do estado de Mato Grosso (Ferreira et al., 2022) mostram o sexo

feminino  como  o  mais  acometido  pela  dengue.  A  divergência  nestes  resultados  pode  estar

relacionadas às diferenças sociodemográficas e perfil epidemiológico de cada população estudada

(Souza et al., 2019; Yung et al., 2016).

Quanto maior foi o nível de escolaridade, menor foi o número de pacientes infectados, bem

como o número de óbitos (Tabela 1).  A ocorrência da dengue e óbitos não atinge a população de

forma homogênea. Estudos apontam para uma relação indireta entre mortalidade geral e nível de es-

colaridade, ou seja, quanto maior o nível de escolaridade, menor a probabilidade de morte na idade

adulta por qualquer motivo (Da Silva et al., 1999; Santos SM et al., 2001; Castro, 2009; Silva et al.,

2016). Estudos apontam maiores índices de morbimortalidade em populações residentes de regiões

com piores condições socioeconômicas, e a possível relação causal é a baixa escolaridade (De Mat-

tos et al., 2007; Gómez-Dantés et al., 2009; Tapia-Conyer et al., 2012; Paixão et al., 2015; Farinelli

et al., 2018; Fullerton et al., 2021; Guimarães et al., 2023). A relação causal como a baixa escolari-

dade pode estar relacionada à falta de políticas públicas eficientes, aumentando o risco de adoeci-

mento das populações mais vulneráveis (De Mattos et al., 2007; Farinelli et al., 2018; Fullerton et

al., 2021). A população que tem acesso à educação adquire vários benefícios para sua condição de

saúde e longevidade (Brown et al., 2012).

O  maior  número  de  casos  ocorreu  em  pacientes adultos  jovens,  entre  20  e  50  anos

(48,82%) (Tabela 1), perfil que vem sendo observado em outras regiões do país: região Nordeste

(Do Nascimento, et al., 2020), Sudoeste (Burattini et al., 2016), Sul (Gregianini et al., 2018), Norte

(Bohm et al., 2016) e Nordeste (Nascimento et al., 2017). Tal resultado pode estar relacionado à

maior parte da população de Mato Grosso se concentrar acima de 20 anos (69,6%) (IBGE, 2022).

As raças parda e branca apresentaram o maior número de infectados, bem como de óbitos

(Tabela 1).  Este  resultado  é  condizente com o perfil  racial  do estado:  pardos (55,2%), brancos

(36,7%), negros (7%) e indígenas (1,1%) (IBGE, 2022).

Pacientes residentes em áreas urbanas foram os mais atingidos (Tabela 1). A urbanização

tem sido um problema complexo e crescente gerado pela expansão das áreas urbanas sem planeja-

mento, com alta densidade populacional, contribuindo para o aumento da infestação do vetor e con-

sequentemente a infecção e óbito por DENV (Teixeira et al., 2009; Gomes et al., 2023).

Tabela 1. Perfil sociodemográfico de pacientes que sobreviveram (não-óbito) e que evoluíram para óbito por dengue em
Mato Grosso, 2018-2022.

Característica Óbito Não-óbito

N % N %

Sexo

Feminino 63 50 31688 51,15
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Masculino 63 50 30237 48,81

Desconhecido 0 0 28 0,05

Escolaridade

Analfabeto a Ensino Fundamental Completo 40 31,75 11426 18,44

Ensino médio incompleto a completo 24 19,05 15992 25,81

Ensino superior incompleto a completo 8 6,35 4803 7,75

Nenhuma 10 7,94 3678 5,94

Desconhecido 44 34,92 26054 42,05

Faixa etária

Até 10 anos 4 3.17 12413 20.4

10 a 20 anos 4 3.17 10240 16.53

20 a 30 anos 5 3.97 9969 16.09

30 a 40 anos 11 8.73 9972 16.1

40 a 50 anos 3 2.38 8137 13.13

50 a 60 anos 15 11.9 5700 9.2

Mais de 60 anos 38 30.16 5072 8.19

Desconhecido 46 36.51 450 0.73

Raça

Amarela 1 0,79 573 0,92

Branca 43 34,13 20621 33,28

Indígena 2 1,59 226 0,36

Parda 67 53,17 32696 52,78

Preta 9 7,14 2192 3,54

Desconhecido 4 3,17 5645 9,11

Zona de residência

Rural 18 14,29 4896 7,9

Periurbana NA NA 412 0,67

Urbana 103 81,75 54482 87,94

Desconhecido 5 3,97 2163 3,49

4.1.2. Distribuição espacial dos casos de dengue

As regiões Médio Norte e Norte Mato-grossense apresentaram a maior concentração de

casos e óbitos por dengue, com pontos de maiores intensidades localizados nos municípios  de

Sinop, Sorriso e Nova Mutum (Figura 3A e B).  Tais pontos coincidem com altos índices de

desenvolvimento humano (Figura 3C) e densidade populacional (Figura 3D).

Figura 3. Distribuição espacial dos casos de dengue (não-óbitos) (A) e de óbitos (B) por dengue em Mato Grosso, 2018-
2022. Os mapas graduados mostram o índice de desenvolvimento humano nos municípios (C) e densidade populacional
(D).
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(A)                                                                                            (B)

 

(C)                                                                                                    (D)   

                   

Na década de 1970, o estado do Mato Grosso apresentou um crescimento urbano acelerado

devido à colonização das regiões Médio Norte e Norte, consideradas até então, como região de

vazio demográfico (Margarit, 2013; Galvão, 2013; Cunha  et al., 2006; Staduto  et al., 2018). No

decorrer dos anos, até a atualidade, essas regiões tiveram uma crescente taxa populacional, com o

mercado de trabalho voltado para a produção agrícola, principalmente o cultivo da soja e do milho,

e na pecuária, tornando essas regiões destaque nacional e mundial (Almeida, 2021; Margarit, 2013;

BRASIL, 2021),  com  IDH de 0,736 (IBGE,2021). O desenvolvimento humano trouxe consigo a

geração  de  lixo,  principalmente  os  plásticos  recicláveis  (Paul  et  al.,  2018)  e  o  surgimento  e

manutenção de criadouros de Ae. aegypti (Gubler, 2011; Viana e Ignotti, 2013; Carmo et al., 2020).
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Além disso, municípios com melhores índices de desenvolvimento humano mostram altas taxas de

incidência de dengue, devido à maior procura da população pelos serviços de saúde (Yue  et al,

2018; Wijayanti et al., 2016; Costa et al., 2018).

4.1.3 Análise dos dados clínicos

Houve um predomínio de dengue sem sinais de alarme (95%) em relação à dengue com

sinais  de  alarme  (3,92%)  e  dengue  grave  (0,45%)  (Figura  4).  Treze sinais  e  sintomas  foram

notificados nos casos de dengue sem sinais de alarme: cefaleia, conjuntivite, dor nas costas, dor

retro-orbitária, exantema, febre, mialgia, petéquias, náuseas, vômitos, leucopenia, artralgia, artrite.

Tais sintomas foram mais frequentes em adultos na faixa etária entre 20 e 50 anos (45%), seguido

de crianças/jovens até 20  anos (37%) e adultos >50 anos (17%). Doze sinais e sintomas foram

notificados  nos  casos  de  dengue  grave:  alteração  da  consciência,  PA convergente,  tempo  de

enchimento capilar, extremidades frias hematêmese, hipotensão arterial em fase tardia, acúmulo de

líquidos com insuficiência respiratória, melena, metrorragia volumosa, miocardite, pulso débil ou

indetectável, sangramento do sistema nervoso central e taquicardia. Esses sinais foram apresentados

em sua maioria em crianças e adultos até a faixa etária de 40 anos. Nove sinais e sintomas foram

notificados  nos  casos  de  dengue  com  sinais  de  alarme:  dor  abdominal,  aumento  hematócrito,

hepatomegalia,  hipotensão,  letargia  ou  irritabilidade,  acúmulo  de  líquidos,  queda  abrupta  de

plaquetas,  sangramento  de  mucosa/outras  hemorragias  e  vômitos  persistentes.  Nos  casos  das

manifestações graves da doença, indivíduos com 60 anos ou mais foram os que mais evoluíram para

a dengue grave do que aqueles na faixa etária entre 10 e 20 anos.
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Figura 4. Distribuição dos casos de dengue  (não-óbitos)  conforme  gravidade da doença e  faixa etária, Mato Grosso,
2018-2022.

O envelhecimento da população está associado com os casos graves da dengue visto a

maior propensão de exposição a uma segunda infecção à medida que a pessoa envelhece (Guzman

et al., 2013). É observada uma tendência em relação à infecção secundária, onde a frequência da

gravidade da dengue diminui ligeiramente nos primeiros anos de vida e aumenta novamente a partir

dos 60 anos (Thai et al., 2011).

As doenças preexistentes relatadas nas fichas de notificação incluíram as doenças ácido

pépticas,  autoimune,  renal  crônica,  hematológicas,  hepatopatias,  diabetes  mellitus  e  hipertensão

arterial  (Anexo II). Diabetes e hipertensão arterial sistêmica foram comorbidades mais frequentes

em pacientes com mais de 30 anos, com predominância em pacientes idosos, com mais de 60 anos

(Figura 5).
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Figura 5. Distribuição dos casos de dengue  (não-óbitos)  conforme presença de doenças preexistentes e faixa etária,
Mato Grosso, 2018-2022.

As doenças por flavivírus, particularmente DENV, afetam adultos mais velhos devido às

doenças preexistentes (Vos et al., 2013; Sun et al., 2022). A hipertensão arterial tem seus efeitos na

camada do glicocálice endotelial, a superativação do sistema imunológico do paciente e ao estado

pró-inflamatório, demonstrado pelo aumento significativo dos marcadores inflamatórios, como a

interleucina-6 e proteína C reativa, em pacientes hipertensos (Chae  et al., 2001; Schillaci  et al.,

2003; Broekhuizen et al., 2010; Singh et al., 2014; Sprokholt et al., 2017; Yeung et al., 2020).

Estudos  indicam  que  a  relação  da  dengue  com  o  diabetes  mellitus  está  diretamente

relacionada com as manifestações clínicas graves, incluindo casos fatais pela infecção (Lau et al.,

1997;  Lahiri  et  al.,  2008;  Hasanat et  al.,  2010;  Figueiredo et  al.,  2010;  Wieten  et  al.,  2012;

Sangkaew,  et al., 2021). Embora a fisiopatologia da diabetes e o DENV ainda necessita ser mais

compreendida,  estudos  mostram  que  a  diabetes  em  pacientes  com  dengue  pode  resultar  em

disfunção imunitária e endotelial, levando as complicações clínicas e até mesmo aos óbitos (Kaye

et al., 1986; Gonzalez-Curiel et al., 2011).

4.1.4. Fatores de risco associados aos óbitos por dengue

O modelo final da análise de regressão multivariada mostrou que as chances de óbito são

quase sete vezes maiores em pacientes idosos (> 60 anos).  Quando analisado a variável faixas

etárias de não-óbitos e óbitos através da regressão logística, observou-se que pacientes com diversas

faixas etárias possuem um risco de óbito diferente, assim em seguida realizamos o teste de Odds
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que mediu a razão de chances ou razão de probabilidade de óbito (se p ≤0,005 maior a chance ou

probabilidade) com o aumento das faixas etárias, o estudo demonstrou que, com o aumento da faixa

etária  (> 60 anos), existe um risco de 6,78 vezes (OR com valor de p <0,001), do paciente evoluir

para óbito. E apresentar uma comorbidade como diabete e/ou doença renal crônica aumenta 0,3

vezes o risco para óbito por dengue. Dentre os sintomas de dengue, dor retro-orbital,  vômito e

letargia ou irritabilidade foram considerados fatores de risco. Sinais de alarme e de maior gravidade

como hipotensão,  plaquetopenia  abrupta,  pressão arterial  convergente,  tempo de preenchimento

capilar reduzido, extremidades frias, metrorragia volumosa, sangramento do sistema nervoso central

e  taquicardia  foram considerados  fatores  de risco  para  óbito  por  dengue,  com destaque para  a

metrorragias volumosas, que aumenta quase 83 vezes a chance de óbito (Tabela 2).

Tabela 2. Associação entre características sociodemográficas e clínicas dos casos de dengue com os óbitos pela doença,
Mato Grosso, 2018-2022.

Característica Univariada Multivariada OR3 IC 95%
Wald1 Wald2 Wald2 Wald2 Wald2 ICi4 ICs5

Intercepto - 0,9778 0,2583 0,4072 0,0427 40,69 1,06 1399,79
Sexo 0,8049 0,8820 - - - - - -
Raça 0,3375 0,5925 - - - - - -
Escolaridade 0,0744 0,5142 0,4353 - - - - -
Zona de residência 0,0268 0,0147 0,0082 0,0077 0,0051 0,68 0,52 0,90
Faixa etária <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 6,78 5,22 8,90
Doenças preexistentes
Doença ácido péptica 0,0122 0,1144 0,2726 - - - - -
Doença autoimune <0,001 0,0628 0,0312 0,0706 - - - -
Doença hematológica 0,0182 0,1877 0,2092 - - - - -
Diabetes <0,001 0,0009 0,0001 0,0002 0,0001 0,33 0,19 0,60
Hepatopatias 0,1422 0,0074 0,0047 0,0956 - - - -
Hipertensão arterial <0,001 0,8264 - - - - - -
Doença renal crônica <0,001 0,0357 0,0200 0,0071 0,0094 0,28 0,11 0,80
Dengue
Artralgia 0,8338 0,9740 - - - - - -
Artrite 0,1582 0,1493 0,1565 - - - - -
Cefaleia <0,001 0,0977 0,1266 - - - - -
Conjuntivite 0,9677 0,9752 - - - - - -
Dor nas costas 0,7686 0,5166 - - - - - -
Dor retro-orbitária <0,001 0,0063 0,0021 <0,001 0,0001 4,43 2,28 9,71
Exantema 0,0018 0,3368 - - - - - -
Febre <0,001 0,1680 0,1763 - - - - -
Leucopenia 0,0012 0,8746 - - - - - -
Mialgia 0,5840 0,9730 - - - - - -
Náusea 0,2580 0,0828 0,0630 - - - - -
Petéquia 0,2427 0,6898 - - - - - -
Vômito <0,001 0,0024 0,0051 0,0221 0,0203 0,58 0,37 0,93
Dengue com sinais de 
alarme
Dor abdominal <0,001 0,1625 0,0647 - - - - -
Aumento hematócrito <0,001 0,9922 - - - - - -
Hepatomegalia <0,001 0,5758 - - - - - -
Hipotensão <0,001 0,0212 0,0014 0,0004 0,0004 0,26 0,13 0,56
Letargia ou irritabilidade <0,001 0,0003 <0,001 <0,001 <0,001 0,14 0,06 0,35
Acúmulo de líquidos <0,001 0,6883 - - - - - -
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Queda abrupta de plaque-
tas

<0,001 0,0970 0,0397 0,0136 0,0160 2,33 1,19 4,74

Sangramento de mucosa/
outras hemorragias

<0,001 0,1115 0,1352 - - - - -

Vômitos persistentes <0,001 0,6287 - - - - - -
Dengue Grave
Alteração da consciência <0,001 0,1536 0,1286 - - - - -
Pressão arterial 
convergente

<0,001 0,0006 0,0001 0,0006 0,0015 18,57 3,02 115,89

Tempo de enchimento ca-
pilar reduzido

<0,001 0,1525 0,0254 0,0013 0,0011 0,13 0,03 0,43

Extremidades frias <0,001 0,1010 0,0183 <0,001 <0,001 0,14 0,05 0,35
Hematêmese <0,001 0,4422 - - - - - -
Hipotensão arterial em 
fase tardia

<0,001 0,0950 0,1378 - - - - -

Acúmulo de líquidos com 
insuficiência respiratória

<0,001 0,8726 - - - - - -

Melena <0,001 0,3411 - - - - - -
Metrorragia volumosa <0,001 0,0109 <0,001 <0,001 <0,001 82,69 13,54 522,30
Miocardite <0,001 0,9694 - - - - - -
Outros órgãos <0,001 0,0045 0,0799 - - - - -
Pulso débil ou indetectá-
vel

<0,001 0,6556 - - - - - -

Sangramento do sistema 
nervoso central

<0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0,02 0,00 0,08

Taquicardia <0,001 0,0320 0,0281 0,0088 0,0063 0,30 0,13 0,73
1Valor de p do teste de Wald significativo (p<0,25); 2Valor de p do teste de Wald significativo (p<0,05). 3  4 e 5 ICi e ICs:
intervalo de confiança 95% inferior e superior da razão de Odds, respectivamente.

No país, tem sido observado o aumento de mortalidade nas faixas etárias >65 anos, fator

que pode ser relacionado ao sistema imunológico (imunossupressão) e à tendência dos idosos a

terem outras comorbidades subjacentes, complicações hemodinâmicas severas e infecções prévias

por outros sorotipos (Khalil et al., 2014; Lee Ik et al., 2008;  Hökerberg et al., 2022;  Rowe et al,

2014; Htun et al., 2015; Halstead, 2019; Araújo et al., 2017).

Diabetes mellitus e  doença renal crônica foram comorbidades associadas aos óbitos por

dengue.  Vários  estudos  demonstraram  que  doenças  preexistentes,  como  diabetes  mellitus,

hipertensão e  doença renal  crônica,  são fatores de risco para  morte,  visto  que  essas  condições

dificultam o manejo clínico da dengue, pois o controle de fluidos se torna mais difícil,  com as

comorbidades associadas a disfunções cardiopulmonares e renais, as quais a doença causa (Pang et

al., 2012; Karunakaran et al., 2014). De fato, idade, sintomas de dengue grave e comorbidades vêm

sendo considerados fatores de risco para óbitos por dengue no país e em outros países da América

Latina, com risco de óbito muito maior (11 vezes) na presença de diabetes e infecção renal crônica

(Werneck et al., 2018). A redução da utilização de glicose pelo organismo altera a integridade do

endotélio devido ao estado inflamatório, caracterizado pela presença de citocinas pró-inflamatórias,

podendo levar à disfunção múltipla dos órgãos e posterior óbito (Liao et al., 2021; Sekaran et al.,

2022; Shen et al., 2022; Htun et al., 2015; Dandona et al., 2004; Hsueh et al., 2004).
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Embora a maioria dos pacientes infectados apresentem a forma assintomática ou a fase

febril aguda, os óbitos podem estar relacionados a progressão clínica, desenvolvendo as fases de

gravidade  (OMS,  2019). Dor  retro-orbital,  vômito,  plaquetopenia  foram associados  ao  óbito  e,

portanto, são sinais que podem auxiliar os profissionais de saúde a identificar pacientes que possam

evoluir  para  os  quadros  de  dengue  grave,  oportunizando  o  manejo  adequado  do  paciente

(Srisuphanunt  et  al.,  2022;  Awan et  al.,  2022;  Ahmad  et  al.,  2018).  Quando a febre começa a

diminuir,  o  paciente  pode  apresentar  uma  piora  clínica,  iniciando  os  sinais  de  alerta,  como

trombocitopenia, a qual, se não for estabilizada, o paciente pode evoluir para uma doença grave

como alterações hemodinâmicas (Guzman et al., 2016; Navarrete-Espinosa et al., 2005).

Pressão arterial convergente, metrorragia volumosa e taquicardia foram fatores de risco

para  óbitos  por  dengue.  Um  aumento  agudo  na  permeabilidade  vascular,  que  leva  ao

extravasamento  de  plasma,  pode  ocasionar  tensão  arterial,  ou  seja,  a  pressão  arterial  fica

convergente (diferença ≤ 30 mmHg entre a tensão arterial máxima ou sistólica e a tensão arterial

mínima ou diastólica), bem como hemorragias maciças e taquicardia (Aye et al, 2014; De Azeredo

et al., 2015; Ong et al., 2007).

4.2 Distribuição dos casos de Zika no estado do Mato Grosso entre 2018-2022.

No estado do Mato Grosso, de 2018 a 2022, foram notificados 3.217 casos de Zika. Desse

total, 1.293 foram confirmados laboratorialmente por sorologia, RT-PCR ou Isolamento Viral. Do

total  de  casos  confirmados,  houve  1.197 não-óbitos,  três  óbitos,  34  casos  ignorados  e  59  não

informados, ou seja, não se sabe se morreram ou se recuperam (Figura 6). Observa-se um perfil

endêmico, com um número constante de casos entre os últimos anos, com exceção de 2020 (Figura

6).  Esta  endemicidade  pode  ser  explicada  pela  imunidade  acumulada  na  população,  devido  à

infecção adquirida naturalmente (Rodriguez-Barraquer et al., 2019). Um óbito ocorreu em 2020, e

refere-se a um homem, com idade ignorada. Em 2021, ocorreram dois óbitos, dos quais uma criança

(2 anos) e um adulto (60 anos).  A gravidade das infecções por ZIKV está  relacionada com as

doenças inflamatórias do sistema nervoso central, incluindo Guillain-Barré (Cao-Lormeau  et al.,

2016; Brito et al., 2020), outras alterações neurológicas resultantes da infecção, principalmente em

crianças que apresentaram danos graves ao sistema nervoso periférico e central (Pereira et al., 2020;

Paixão et al., 2022) e imunossupressão e/ou doenças autoimunes (Azevedo et al., 2016).
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Figura 6. Distribuição dos casos e óbitos por Zika em Mato Grosso, 2018-2022.
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A análise dos agrupamentos absolutos dos casos de Zika (não-óbitos) indicou a região

Centro Sul Mato-grossense com a maior concentração de casos, especialmente na capital Cuiabá

(Figura  7).  Cuiabá  apresenta  um  cenário  propício  para  o  grande  número  de  casos,  como

construções antigas, com regiões periféricas sem planejamento urbano e saneamento básico (De

Oliveira  et  al.,  2017;  Oliveira et  al.,  2014).  Ademais,  chuvas  frequentes,  altas  temperaturas,

hábitos  da  população,  principalmente  no  descarte  incorreto  de  resíduos  sólidos,  favorecem a

proliferação do mosquito (Ribeiro  et  al, 2020).  Os três  casos de óbitos  ocorreram na região

Sudoeste Mato-Grossense, nos municípios de Tesoura, e na região do Norte Mato-grossense, nos

municípios de Juara e Guaratã do Norte. Os óbitos podem estar relacionados a  a qualidade dos

serviços de saúde, número reduzidos de profissionais e leitos hospitalares em municípios menores

de 100.000 habitantes, onde os pacientes têm 2,5 vezes mais probabilidade de evoluir para o

óbito, do que pacientes em municípios maiores (Machado, 1997). 
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Figura 7. Distribuição espaço-temporal dos casos de Zika (não-óbitos) em Mato Grosso, 2018-2022.

4.2.1 Perfil sociodemográfico dos pacientes com Zika no estado do Mato Grosso entre 2018-2022.

Mulheres representaram 53,15% (12,6% gestantes) e os homens 34.25 % do total de casos

de Zika, com a maioria na faixa etária entre 20 e 40 anos (34%) (Tabela 3).  Pesquisas anteriores

também identificaram que os casos da ZIKV foram maiores em mulheres. Tal fato está relacionado

à busca pelo atendimento em saúde ser maior entre o sexo feminino (Sharp et al.,2020). Outro fator,

foram  as  campanhas  maciças  de  conscientização  sobre  os  riscos  potenciais  para  as  mulheres

grávidas e seus bebês, que levaram muitas grávidas a procurarem atendimento médico em caso de

suspeita de infecção (Marteleto et al., 2017). Além disso, houve vigilância reforçada do ZIKV em

mulheres no período fértil e em gestantes que frequentavam clínicas para pré-natais, tendo em vista

as malformações que podem ocorrer no feto (Simeone et al., 2016; Holtzman et al., 2018).

A  maioria  dos  pacientes  infectados  apresentava  baixa  escolaridade  (41,26%)  e  eram

predominantemente das raças parda e branca (82,2%) e moradores de área urbana (92%) (Tabela

3).

Tabela 3. Perfil sociodemográfico dos casos de Zika, Mato Grosso, 2018-2022.

Características sociodemográficas Óbito Não-óbito
N % N %

Sexo
F 0 0.00 787 65.75
M 3 100.00 410 34.25

Escolaridade
Analfabeto a Ensino Fundamental Completo 0 0.00 203 16.96
Ensino médio incompleto a completo 0 0.00 255 21.30
Ensino superior incompleto a completo 0 0.00 117 9.77
Nenhuma 0 0.00 75 6.27
Desconhecido 3 100.00 547 45.70

Raça
Amarela 0 0.00 9 0.75
Branca 2 66.67 359 29.99
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Indígena 0 0.00 5 0.42
Parda 1 33.33 625 52.21
Preta 0 0.00 58 4.85
Desconhecido 0 0.00 141 11.78

Zona
Rural 0 0.00 59 4.93
Periurbana 0 0.00 3 0.25
Urbana 3 100.00 1102 92.06
Desconhecido 0 0.00 33 2.76

4.3. Distribuição dos casos de chikungunya no estado do Mato Grosso entre 2018-2022.

No  estado  do  Mato  Grosso,  de  2018  a  2022,  foram  notificados  16.576  casos  de

chikungunya.  Desse  total,  136 foram confirmados laboratorialmente  por  sorologia,  RT-PCR ou

Isolamento Viral. Do total de casos confirmados, houve 1 óbito e 126 não-óbitos, o restante foi caso

ignorado (1) ou não informado (8) (Figura 8).

Figura 8. Distribuição dos casos e óbitos por chikungunya em Mato Grosso, 2018-2022.
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ano de 2018 foi o responsável por 88.24% de casos e o único óbito em todo o período estudado. A

emergência  do  CHIKV  nos  vários  estados  brasileiros,  em  meados  de  2017,  causou  números

elevados de notificações devido à baixa imunidade da população (OMS, 2018). O surto de CHIKV

foi agravado pela circulação concomitante dos outros arbovírus DENV e ZIKV. No Brasil, estudos

de  vigilância  de  doenças  arbovirais,  entre  pacientes  febris,  identificaram  a  transmissão

concomitante do DENV, ZIKV e CHIKV ocorridos em regiões endêmicas, levando a coinfecções

frequentes (Silva  et al., 2019). Por outro lado, a partir de 2019, observamos a queda brusca nos
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números de casos, o qual se perpetuou nos demais anos em todo o estado,  provavelmente como

consequência gradual de imunidade coletiva no decorrer dos anos desde a sua introdução em 2014

(De Oliveira et al., 2021).

A análise dos agrupamentos absolutos dos casos de chikungunya indicou a região Centro

Sul Mato-grossense com a maior concentração de casos, especialmente na capital Cuiabá (Figura

9), a qual registrou o único óbito por CHIKV.

Figura 9. Distribuição espaço-temporal dos casos de chikungunya em Mato Grosso, 2018-2022.

4.3.1 Perfil sociodemográfico dos pacientes com chikungunya no estado do Mato Grosso entre 
2018-2022.

A maioria dos casos ocorreu entre o sexo feminino (77%), na faixa etária de 20 à 40 anos

(52,7%), como observado em outros estudos (Sissoko et al., 2009; Gérardin et al., 2013; Schilte et

al., 2013). O único óbito foi de um menino menor de 12 anos. A doença tem uma taxa de letalidade

baixa, mas as causas de óbitos podem estar relacionadas a doenças preexistentes, como hipertensão,

diabetes mellitus, doença ácido péptica e doença autoimune (Crosby et al., 2013; Brito CAA et al.,

2017; Badawi et al., 2018; Cavalcanti et al., 2018).

A maioria dos casos de chikungunya ocorreu em zona urbana (97%), em indivíduos pardos

(74,6%), com baixa escolaridade (42%) (Tabela 4).
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Tabela 4. Perfil sociodemográfico dos casos e óbitos por chikungunya, Mato Grosso, 2018-2022.
Característica Óbito Não-óbito

N % N %
Sexo

F 0 0 97 76.98
M 1 100 29 23.02

Escolaridade
Desconhecido 0 0 46 36.51
Não se aplica 1 100 11 8.73
Nenhuma 0 0 3 2.38
Analfabeto 0 0 1 0.79
Educação infantil 0 0 2 1.59
Ensino Fundamental incompleto 0 0 5 3.97
Ensino Fundamental completo (até o 9º ano) 0 0 9 7.14
Ensino Médio incompleto 0 0 9 7.14
Ensino Médio completo (até o 3º ano) 0 0 27 21.43
Superior incompleto 0 0 4 3.17
Superior completo 0 0 9 7.14

Raça
Desconhecido 0 0 1 0.79
Branca 1 100 22 17.46
Parda 0 0 94 74.6
Preta 0 0 9 7.14

Zona
Desconhecido 0 0 3 2.38
Rural 0 0 1 0.79
Urbana 1 100 122

4.3.2 Análise dos dados clínicos

Em relação aos sinais clínicos da doença, febre (18%), mialgia (16%), cefaleia (14%) e ar-

tralgia (13,9%) foram as mais relatadas (Figura 10). Os sintomas da doença foram os mesmos rela-

tados na literatura (OMS, 2016; Donalisio et al., 2017). Outros dados foram as doenças preexisten-

tes, como a diabetes, hipertensão arterial, autoimune e ácido pépticas.

Figura 10. Distribuição dos casos de chikungunya conforme presença de sinais e sintomas, Mato Grosso, 2018-2022.
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5. CONCLUSÃO

A melhor predição dos fatores de risco para complicações e óbitos nos de casos estudados,

entre dengue, Zika e chikungunya poderia ser feita com base nas características individuais de cada

paciente, como por exemplo, a de idade avançada (>60 anos), simultaneamente como sintomas e

sinais clínicos, a gravidade e disfunção orgânica devido as doenças preexistentes e as características

sociodemográficas de cada região. O outro fator, como a qualidade do manejo clínico dos pacientes

poderiam ter contribuído para o menor índice óbitos.

Este modelo de predição pode ser usado tanto para melhorar o manejo clínico, quanto para

adotar estratégias de vigilância específicas para reconhecer indivíduos com maior risco de óbito

durante episódios de infecções arbovirais.

Portanto  o  enfrentamento  de  novas  epidemias  poderia  ser  beneficiado  pela  Educação

Permanente  em  Saúde  dos  profissionais  que  prestam  atendimento  na  rede  de  saúde,  usando

preditores  reconhecidos  localmente,  em  vez  daqueles  identificados  em  ambientes  clínicos  e

epidemiológicos distintos daqueles observados em outras regiões do país.

O pronto atendimento no acolhimento desses pacientes  no serviço de  saúde,  durante  os

estágios  iniciais  das  infecções  e  da  disfunção  orgânica,  diagnóstico  correto,  tratamento  ou

hospitalização  adequada,  educação  continuada  no  manejo  clínico  dessas  infecções,  protocolos

específicos considerando a região e perfil da população, planos de controle, notificações dos casos

de forma completa, podem ser estratégias importantes para diminuir o número de complicações e

óbitos no estado de Mato Grosso.



40

6. REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS

AC TERZIAN, A.MONDINI, RVBRONZONI, BPDRUMOND, BPFERRO, EMCABRERA, et al.
Detecção do Vírus da Encefalite de Saint Louis em Casos Suspeitos de Dengue Durante um Surto
de  Dengue  3.  Doenças  transmitidas  por  vetores  e  zoonóticas.  março  de  2011.291-
300.http://doi.org/10.1089/vbz.2009.0200.Disponível
em:<https://www.liebertpub.com/doi/full/10.1089/vbz.2009.0200>. Aceso em: ago. 2023.

ALMEIDA,  L.  S.  Significados locais  da  colonização interna no  norte  mato-grossense.  Revista
Brasileira  de  Estudos  Urbanos  e  Regionais,  v.  23,  11  março  2021.  Disponível  em:
<https://rbeur.anpur.org.br/rbeur/article/view/6375>. Acesso em: set. 2022.

AHMAD  MH,  IBRAHIM  MI,  MOHAMED  Z,  ISMAIL N,  ABDULLAH  MA,  SHUEB  RH,
SHAFEI MN.  The Sensitivity,  Specificity and Accuracy of Warning Signs in Predicting Severe
Dengue,  the  Severe Dengue Prevalence  and Its  Associated Factors.  Int  J Environ Res Public
Health. 2018  Sep  15;15(9):2018.  doi:  10.3390/ijerph15092018.  PMID:  30223572;  PMCID:
PMC6163319.  Disponível  em:<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30223572/>.  Acesso  em:  ago.
2023.

ANGELO M, RAMALHO WM, GURGEL H, BELLE N, PILOT E. Dengue Surveillance System
in Brazil: A Qualitative Study in the Federal District. Int J Environ Res Public Health. 2020 Mar
20;17(6):2062. doi: 10.3390/ijerph17062062. PMID: 32244954; PMCID: PMC7142734.Dsiponível
em: <https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32244954/>. Acesso em: ago. 2023.

ARAUJO LM, FERREIRA ML, NASCIMENTO OJ. Guillain-Barré syndrome associated with the
Zika virus outbreak in  Brazil.  Arq Neuropsiquiatr.  2016 Mar;74(3):253-5.  doi:  10.1590/0004-
282X20160035. PMID: 27050856. Disponível em: <https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27050856/>.
Acesso em: out. 2023.

ARAÚJO VEM, BEZERRA JMT, AMÂNCIO FF, PASSOS VMA, CARNEIRO M. Increase in the
burden of dengue in Brazil and federated units, 2000 and 2015: analysis of the Global Burden of
Disease Study 2015. Rev Bras Epidemiol. 2017 May;20Suppl 01(Suppl 01):205-216. Portuguese,
English.  doi:  10.1590/1980-5497201700050017.  PMID:  28658384.Disponível:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28658384/>. Acesso em: ago. 2023.

AWAN NJ,  CHAUDHRY A, HUSSAIN Z,  BAIG ZI,  BAIG MA, ASGHAR RJ,  KHADER Y,
IKRAM A. Risk Factors of Dengue Fever in Urban Areas of Rawalpindi District in Pakistan During
2017:  A Case  Control  Study.  JMIR  Public  Health  Surveill. 2022  Jan  19;8(1):e27270.  doi:
10.2196/27270.  PMID:  35044313;  PMCID:  PMC8811695.  Disponível  em:
<https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8811695/>. Acesso em: ago. 2023.

AYE KS,  CHARNGKAEW K, WIN N, WAI KZ, MOE K, PUNYADEE N, THIEMMECA S,
SUTTITHEPTUMRONG  A,  SUKPANICHNANT  S,  PRIDA M,  HALSTEAD  SB.  Pathologic
highlights of dengue hemorrhagic fever in 13 autopsy cases from Myanmar.  Hum Pathol. 2014
Jun;45(6):1221-33.  doi:  10.1016/j.humpath.2014.01.022.  Epub  2014  Feb  20.  PMID:  24767772.
Disponível em:<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24767772> Acesso em: ago. 2023.

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27050856/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24767772
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8811695/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28658384/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32244954/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30223572/
https://www.liebertpub.com/doi/full/10.1089/vbz.2009.0200
http://doi.org/10.1089/vbz.2009.0200.Dispon%C3%ADvelem
http://doi.org/10.1089/vbz.2009.0200.Dispon%C3%ADvel


41

AZAR SR, CAMPOS RK, YUN R, STRANGE T, ROSSI SL, HANLEY KA, VASILAKIS N,
WEAVER SC. Aedes aegypti Shows Increased Susceptibility to Zika Virus via Both In Vitro and In
Vivo  Models  of  Type  II  Diabetes.  Viruses.  2022  Mar  23;14(4):665.  doi:  10.3390/v14040665.
PMID:  35458395;  PMCID:  PMC9024453.  Disponível
em:<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35458395/>. Acesso em: nov. 2023

AZEVEDO RS, ARAUJO MT, MARTINS FILHO AJ, OLIVEIRA CS, NUNES BT, CRUZ AC,
NASCIMENTO  AG,  MEDEIROS  RC,  CALDAS  CA,  ARAUJO  FC,  QUARESMA  JA,
VASCONCELOS BC, QUEIROZ MG, DA ROSA ES, HENRIQUES DF, SILVA EV, CHIANG JO,
MARTINS LC, MEDEIROS DB, LIMA JA, NUNES MR, CARDOSO JF, SILVA SP, SHI PY,
TESH RB, RODRIGUES SG, VASCONCELOS PF. Zika virus epidemic in Brazil. I. Fatal disease
in  adults:  Clinical  and  laboratorial  aspects.  J  Clin  Virol.  2016  Dec;85:56-64.  doi:
10.1016/j.jcv.2016.10.024.  Epub  2016  Nov  5.  PMID:  27835759;  PMCID:  PMC5233712.
Disponível em:<https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5233712/>. Acesso em: nov. 2023.

BADAWI A, VELUMMAILUM R, RYOO SG, SENTHINATHAN A, YAGHOUBI S, VASILEVA
D,  OSTERMEIER  E,  PLISHKA M,  SOOSAIPILLAI  M,  ARORA P.  Prevalence  of  chronic
comorbidities in dengue fever and West Nile virus: A systematic review and meta-analysis.  PLoS
One. 2018 Jul 10;13(7):e0200200. doi: 10.1371/journal.pone.0200200. PMID: 29990356; PMCID:
PMC6039036.  Disponível  em:<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29990356/>.  Acesso  em:  ago.
2023.

BEATTY ME, STONE A, FITZSIMONS DW, HANNA JN, LAM SK, VONG S, GUZMAN MG,
MENDEZ-GALVAN  JF,  HALSTEAD  SB,  LETSON  GW,  KURITSKY  J,  MAHONEY  R,
MARGOLIS  HS;  Asia-Pacific  and  Americas  Dengue  Prevention  Boards  Surveillance  Working
Group. Best practices in dengue surveillance: a report from the Asia-Pacific and Americas Dengue
Prevention  Boards.  PLoS  Negl  Trop  Dis.  2010  Nov  16;4(11):e890.  doi:
10.1371/journal.pntd.0000890.  PMID:  21103381;  PMCID:  PMC2982842.   Disponível  em:
<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21103381/>.Acesso em: ago. 2023.

BETANZOS-REYES ÁF, RODRÍGUEZ MH, ROMERO-MARTÍNEZ M, SESMA-MEDRANO E,
RANGEL-FLORES  H,  SANTOS-LUNA  R.  Association  of  dengue  fever  with  Aedes  spp.
abundance  and  climatological  effects.  Salud  Publica  Mex.  2018  Jan-Feb;60(1):12-20.  doi:
10.21149/8141.  PMID:  29689652. Disponível  em:<https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29689652/>.
Acesso em: nov. 2023.

BÖHM AW, COSTA CD,  NEVES RG,  FLORES TR,  NUNES BP.  Dengue incidence  trend in
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ABSTRACT

Identifying risk factors  associated with dengue-related deaths is  essential  for  improving patient

management  and  reducing  fatal  outcomes.  These  factors  may  vary  across  populations  due  to

differences in epidemiological,  environmental,  and genetic characteristics.  Despite Mato Grosso

being one of the Brazilian states with the highest dengue incidence, no studies have specifically

addressed risk factors for dengue mortality in this region. This study aimed to identify risk factors

associated with dengue-related mortality over a 16-year period (2007–2023) and analyze the spatial

clustering  of  dengue  deaths  in  Mato  Grosso,  Brazil.  A retrospective  observational  study  was

conducted  using  data  from  118,264  confirmed  dengue  cases,  including  290  deaths.

Sociodemographic  variables,  comorbidities,  and  clinical  manifestations  were  analyzed  using

univariate and multivariate logistic regression. Associations between variables and mortality were

expressed as odds ratios with 95% confidence intervals. Heat maps were created in QGIS software

using Kernel Density Estimation. The dengue case fatality rate ranged from 0 to 0.5% during the

study period. Risk factors associated with mortality included age over 18 years, particularly those

aged over 60 years, diabetes mellitus, and clinical signs such as hypotension, lethargy/restlessness,

and  altered  consciousness.  The  highest  concentration  of  dengue-related  deaths  occurred  in  the

northern region of  Mato Grosso,  an area characterized by high human development  index and

population density. These results emphasize the need for targeted clinical management strategies

and region-specific public health interventions to reduced dengue mortality.

KEYWORDS: arbovirus, epidemiology, tropical disease, South America
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RESUMO

Identificar fatores de risco associados aos óbitos por dengue é essencial para melhorar o manejo dos

pacientes  e  reduzir  desfechos  fatais.  Esses  fatores  podem  variar  entre  populações  devido  a

diferenças epidemiológicas, ambientais e genéticas. Apesar de Mato Grosso ser um dos estados com

maior incidência de dengue, não há estudos sobre os fatores de risco para mortalidade nesta região.

O objetivo deste estudo foi identificar fatores de risco associados à mortalidade por dengue ao

longo de um período de 16 anos (2007–2023) e analisar a distribuição espacial dos óbitos no estado

de Mato Grosso, Brasil. Foi realizado um estudo observacional retrospectivo com 118.264 casos

confirmados,  incluindo 290 óbitos.  Variáveis  sociodemográficas,  comorbidades  e  manifestações

clínicas foram analisadas por regressão logística univariada e multivariada. Mapas de calor foram

gerados no software QGIS utilizando Estimativa de Densidade de Kernel. A taxa de letalidade da

dengue  variou  de  0  a  0,5% ao longo  do período  do estudo.  Os  fatores  de  risco  associados  à

mortalidade incluíram idade acima de 18 anos, especialmente indivíduos com mais de 60 anos,

diabetes mellitus e sinais clínicos como hipotensão, letargia/inquietação e alteração do nível de

consciência. A maior concentração de óbitos por dengue ocorreu na região norte de Mato Grosso,

caracterizada  por  alto  índice  de  desenvolvimento  humano  e  densidade  populacional.  Esses

resultados ressaltam a necessidade de estratégias de manejo clínico e intervenções de saúde pública

específicas para reduzir a mortalidade por dengue.

PALAVRAS-CHAVE: arbovírus, epidemiologia, doenças tropicais, América do Sul



70

INTRODUCTION

Dengue is an infection caused by the dengue virus (DENV), a single-stranded RNA virus

belonging to the Flaviviridae family, genus Orthoflavivirus (Walker et al. 2022). The virus has four

genetically related but antigenically distinct serotypes: DENV-1, DENV-2 DENV-3, and DENV-4,

which are transmitted through the bite of mosquitoes of the genus Aedes spp. (WHO, 2022).

Dengue occurs in tropical and subtropical regions, and in recent decades, its incidence has

risen drastically in the Americas  (PAHO/WHO, 2024), resulting in more severe cases and deaths

(WHO, 2022). In the years 2022, 2023, and 2024, 2,803,096, 4,569,464, and 9,386,082 cases of

dengue  were  reported  in  the  Americas,  respectively,  with  the  circulation  of  all  four  serotypes

(WHO, 2022). Historically, Brazil accounts for the largest proportion of cases in the region and has

been facing increasingly larger epidemics, accompanied by a rise in deaths (PAHO/WHO, 2025). In

2022, 2023, and 2024 (until July), Brazil recorded 1,450,270; 1,530,940; and 6,215,201 cases, with

1,016; 946; and 4,269 deaths, respectively (Brasil, 2023 and 2024).

Due  to  the  severity  of  dengue  infection  progression,  it  is  crucial  to  identify  risk  factors

associated  with  death  from  the  disease,  which  can  enhance  the  likelihood  of  healthcare

professionals  making  timely  decisions  regarding  appropriate  care,  thereby  reducing  dengue

mortality  (Fonseca-Portilla et  al.  2021, Chagas et  al.  2022, Sousa et  al.  2022, Mendonça et  al.

2023).

Risk factors have been associated with clinical complications and deaths; however, they may

not be applicable to all populations, highlighting the need for each region to understand the clinical

and  epidemiological  characteristics  of  its  population,  considering  hyperendemicity  and  viral

adaptability  (Pang  et  al.  2012).  Furthermore,  environmental  characteristics,  socioeconomic

conditions,  genetic  background,  and  the  immune  status  of  the  population  differ  by  region,

contributing uniquely to disease progression (Coffey et al. 2009, Hanley et al. 2014, Burattini et al.

2016, Sangkaew et al. 2021). Thus, identifying risk factors for dengue-related deaths in specific
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populations is crucial, as symptom management remains the predominant approach to preventing

complications  and fatalities  from the  disease.  To date,  there is  neither  definitive  treatment  nor

effective control for these arboviral infections.

The state of Mato Grosso is the third-largest state in the country and has one of the highest

dengue incidence rates; however, there are no studies addressing the risk factors for dengue-related

deaths. In this study, we identified risk factors associated with dengue mortality and analyzed the

distribution of dengue-related deaths in the state of Mato Grosso using a 16-year time series (2007

to 2023).

MATERIAL AND METHODS

This is a retrospective observational study conducted in the state of Mato Grosso. The state

covers  an  area  of  903,208.361  km²  in  the  Central-West  region  of  Brazil,  is  divided  into  141

municipalities (Figure 1), and has a population of 3,658,649 inhabitants, with 81.8% residing in

urban  areas  (IBGE,  2022).  The  state  of  Mato  Grosso  bears  a  confluence  of  three  biomes:  (i)

Amazon,  located in  the  North-Central,  North and East  regions,  with  an  equatorial  climate  and

temperatures ranging from 24 to 28°C; precipitation, mainly from January to March, reaches 2750

mm; (ii) Cerrado, situated in the central portion of the state; and (iii) Pantanal, located in the South

and West  regions  of  Mato  Grosso.  Both Pantanal  and Cerrado exhibit  a  tropical  climate,  with

temperatures  ranging  from  18  to  24°C,  reaching  up  to  40°C  in  certain  periods  of  the  year;

precipitation ranges from 1250 to 1800 mm.

Dengue reports were obtained from the Epidemiological Surveillance Division of the Health

Department of the state of Mato Grosso. We analyzed laboratory-confirmed autochthonous cases

from January 1, 2007, to May 31, 2023. Sociodemographic data (age, sex, race, education level, and

area of residence), signs and symptoms of the disease, clinical manifestations, pre-existing diseases,

and  case  outcomes  were  collected.  Patients  were  classified  according  to  the  World  Health
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Organization (WHO, 2009) criteria. Cases were grouped into deaths and non-deaths, according to

the registered outcome.

The  data  were  uploaded  to  spreadsheet  using  Microsoft  Office  Starter  2010  EXCEL®

software, and statistical analysis was performed using the R software  (R Core Team, 2023). The

case  fatality  rate  was calculated  by  dividing  the  number  of  dengue-related  deaths  by  the  total

number of laboratory-confirmed dengue cases, multiplied by 100.

Univariate and multivariate logistic regression analyses were used to evaluate the associations

between  variables  and  the  occurrence  of  dengue-related  deaths.  Variables  with  more  than  two

categories were converted into dummy variables. To avoid selection bias and allow for better model

adjustment,  the  "unknown"  category  was  used  to  represent  missing  data.  Variables  with  high

percentages of missing data were excluded from the final models. Variables associated with dengue-

related death at a significance level of p < 0.20 in the univariate logistic regression analyses were

included in the multivariate analysis using the backward selection procedure. Among the variables

that  showed  collinearity,  the  final  model  included  those  that  best  explained  the  occurrence  of

dengue-related death. Only variables with significant associations (P < 0.05) remained in the final

model.  The  strength  of  the  association  was  determined  by  the  odds  ratio  (OR)  and  the  95%

confidence interval (CI). The likelihood ratio test was used to define the final model.

Heat  maps were  created in  QGIS software  (https://qgis.org/en/site/)  using Kernel  Density

Estimation. The maps were generated using a cartographic database of the municipalities of Mato

Grosso, obtained from the Brazilian Institute of Geography and Statistics (IBGE) website,  with

information on the Human Development Index (HDI) and population density (IBGE, 2022).

This study was approved by the Research Ethics Committee of the Federal University of Mato

Grosso, Sinop Campus (CAE: 56422022.4.0000.8097).

https://qgis.org/en/site/
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RESULTS

Between January 2007 and May 2023, 503,233 dengue cases were reported in Mato Grosso.

Among these cases, 124,592 were confirmed through laboratory testing, of which 290 progressed to

death, and 970 (0.78%) were classified as unknown, meaning the case outcome was not determined.

Thus, we considered 118,264 confirmed cases, including 290 deaths and 117,974 non-deaths (Table

1). The fatality rate for dengue, including self-limiting and mild disease, not only severe forms,

ranged from zero to 0.5 during the studied period (Supplementary Material, Table S1). Among the

confirmed cases, 52% were women, and 34% were in the 19-59 age group, with a mortality rate of

15%.  Five  percent  of  patients  older  than  60  years  tested  positive  for  dengue;  however,  15%

progressed to death. Most patients were brown (42%), from urban areas (89.5%), and had low

education levels (44%).

The North region of the state of Mato Grosso showed the highest concentration of dengue

cases and deaths, with areas of greater intensity located in the municipalities of Sinop, Sorriso, and

Nova Mutum (Figures  2A and B).  These  areas  coincide with high Human Development  Index

values (Figure 2C) and population density (Figure 2D).

In the final model resulting from the multivariate logistic regression analysis (Table 2), the

sociodemographic factors associated with dengue-related death (P < 0.05) included living in urban

areas (OR 0.58; 95% CI 0.36–0.98), having low education levels (OR 0.51; 95% CI 0.28–0.88), and

being older than 18 years (OR 2.32; 95% CI 1.11–5.30), particularly individuals over 60 years of

age (OR 8.63; 95% CI 4.06–20.05). The pre-existing condition associated with dengue-related death

was diabetes (OR 4.73; 95% CI 2.58–8.28). Among dengue symptoms, headache (OR 0.48; 95% CI

0.32–0.73), retro-orbital pain (OR 0.31; 95% CI 0.15–0.58), and rash (OR 0.45; 95% CI 0.20–0.89)

were  associated  with  dengue-related  death.  Among  dengue  symptoms  with  warning  signs,

hypotension (OR 6.67; 95% CI 3.20–14.10) and lethargy or restlessness (OR 4.27; 95% CI 1.78–
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9.85) were associated with dengue-related death. Among severe symptoms, altered consciousness

(OR 93.52; 95% CI 8.15–2633.37) was associated with dengue-related death.

DISCUSSION

In the Americas, the highest number of dengue cases was reported in 2023, totaling 4,569,464

cases and 2,363 deaths, with a case fatality rate of 0.052% (WHO, 2022;  PAHO/WHO, 2024). In

Mato Grosso, located in the Central-Western region of Brazil, the fatality rate over the past 16 years

ranged from zero to 0.50%, highlighting the need for greater attention to the clinical management of

dengue, particularly during major epidemics. Understanding the factors that increase the likelihood

of dengue-related death can assist physicians in making timely decisions regarding the need for

close monitoring, appropriate treatment, or hospitalization.

We identified demographic and clinical factors associated with death from dengue. Increasing

age was found to be a significant risk factor, with elderly patients showing eight to nine times

higher chances of death. Higher fatality from dengue in the elderly has also been reported in other

studies (Campos et al. 2015, Fonseca-Portilla et al. 2021, Hökerberg et al. 2022, Santana et al. 2022,

Sousa  et  al.  2022,  Mendonça  et  al.  2023).  This  may  be  attributed  to  physiological

immunosuppression  (Valero et  al.  2014),  secondary infections  (Wei et  al.  2016),  and increased

comorbidities  (Werneck  et  al.  2018).  In  fact,  the  presence  of  type  2  diabetes  mellitus  further

increased  the  mortality  risk  by  nearly  fivefold.  Studies  have  shown  that  diabetes  mellitus

significantly raises the risk of mortality from dengue  (Fonseca-Portilla et al. 2021, Chagas et al.

2022, Lu et al. 2024, Ríos-Bracamontes et al. 2024), underscoring the importance of early detection

and  appropriate  management  strategies  for  diabetic  individuals  living  in  endemic  areas.  The

physiological mechanisms underlying this association remain unclear, but diabetes shares with a

severe  clinical  presentation  of  dengue  alterations  in  the  innate  immune  response,  a  pro-

inflammatory state, and endothelial dysfunction (Htun et al. 2015, Sekaran et al. 2022).



75

Warning signs, such as hypotension and lethargy/ restlessness, were important predictors of

mortality  in  dengue  patients.  These  signs  are  due  to  increased  capillary  permeability  and

extravasation of fluid into interstitial space (plasma leakage) secondary to endothelial dysfunction.

The presence of any sign of plasma leakage was associated with an increased risk of death in the

state of Minas Gerais, Brazil (Campos et al. 2015). Failure to recognize the onset of plasma leakage

may result in shock, multi-organ dysfunction syndrome, and death, which can occur within a few

hours (WHO, 2009).

Altered consciousness, a symptom of severe dengue, increased the likelihood of mortality by

93.5-fold, indicating a poor prognosis in patients with neurological involvement. A meta-analysis

study showed altered mental status altered, including consciousness, altered sensorium, and lethargy

as risk factors associated with mortality in dengue, indicating draw attention to critically evaluating

the neurological functions of dengue patients (Chagas et al. 2022).

The lower risk of fatality in patients with milder forms of dengue, such as headache, retro-

orbital pain, and rash, could reflect that they are less likely to progress to the more severe stages of

the disease, where fatality is a higher risk. This may indicate that these patients received appropriate

management to prevent the progression to severe dengue. Conversely, delays in hospitalization after

symptom onset or diagnosis can prolong recovery time and increase the risk of complications.

The highest concentration of deaths occurred mainly in the northern region of Mato Grosso,

an area with high human development index and population density. A spatial autocorrelation study

showed that areas at risk of dengue have been expanded to the North region of the state of Mato

Grosso,  influenced by the high rates  of  deforestation,  precipitation and municipal  development

index  (Fernandes  et  al.  2023).  This  region is  part  of  the  Arch  of  Amazonian  Deforestation,

considered the largest deforestation area in the world. Its colonization has been occurring since

1970 and has been marked by prominent economic development, due to the agricultural production

of soybean and corn crops,  as well  as livestock. This has led to the emergence and unplanned



76

growth  of  municipalities,  which,  combined  with  social  inequality  characterized  by  inadequate

sanitation and inadequate housing, are factors that contribute to the increase in vector breeding sites

(Fernandes et al. 2023). Furthermore, regions with higher human development index exhibit high

incidences of dengue, due to intense anthropogenic activities that can create potential breeding sites

for Ae. aegypti (Paul et al. 2018).

Finally, most of the dengue death records occurred in urban areas, where residents had a lower

risk of  dying from the disease compared to  rural  residents,  likely due to  a  higher  demand for

healthcare services among urban dwellers.

Limitations of this study should be considered when analyzing the results. Firstly, we relied

solely on laboratory confirmation of dengue cases, as the clinical-epidemiological criteria could

lead to classification bias. However, we excluded 75% of the registered cases without laboratory

confirmation, which may have introduced selection bias, particularly during epidemic periods or in

small cities where confirmatory tests are less likely to be performed (Campos et al. 2015). Secondly,

underreported dengue cases, particularly mild ones, may introduce selection bias. Finally, we used

secondary data, which may contain inconsistencies regarding the quantity and quality of reported

information, such as missing clinical, primary/secondary infections, infecting serotype, outcome,

and demographic details. However, our study allowed for the identification of risk factors specific

to  the  population  of  Mato  Grosso,  considering  the  significant  clinical  and  sociodemographic

diversity observed in dengue deaths.

CONCLUSIONS

The  multivariate  logistic  regression  analysis  revealed  an  association  between  socio-

demographic  variables,  such  as  age  over  18  years,  particularly  those  above  60,  and  clinical

variables, including diabetes, hypotension, lethargy/ restlessness, and altered consciousness, with

the  risk  of  death  from  dengue.  Furthermore,  dengue  cases  and  deaths  were  predominantly

concentrated in the northern region of the state, which aligns with areas of high human development
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index and population density. The findings of this study may assist physicians in optimizing patient

monitoring  during  dengue  outbreaks  by  closely  observing  individuals  with  the  identified  risk

factors. Moreover, this study offers valuable insights for health authorities to encourage individuals

to seek prompt medical attention.
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Figure Legend
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FIGURE  1. Cartographic  representation  of  the  state  of  Mato  Grosso,  Brazil.  The  study  area

comprises 141 municipalities inserted in five regions: North, Northeast, Southeast, Midwest, and

Southeast.
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FIGURE 2. Distribution of dengue cases (A) and deaths (B) (N = 118,264) in comparison to the

Human Development Index (HDI) (C) and population density (D), Mato Grosso, Brazil, 2007-2023.
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TABLE 1. Sociodemographic characteristics of dengue cases (N = 118,264) grouped into non-death

and death, Mato Grosso, Brazil, 2007-2023.

Variables
Non-death Death Total

No. % No. % No. %
Sex

Female 61347 52.00 130 44,83 61477 52.00
Male 53858 45.65 159 54,83 54017 45.67
Unknown 2769 2.35 1 0,34 2770 2.34

Age group (Years) 
Up to 12 14082 11.94 8 2.76 14090 11.91
13-18 7923 6.72 8 2.76 7931 6.71
19-59 40268 34.13 44 15.17 40312 34.09
≥60 6029 5.11 44 15.17 6073 5.14
Unknown 49672 42.1 186 64.14 49858 42.16

Race 
Yellow 997 0.85 2 0.69 999 0.84
White 44197 37.46 87 30.00 44284 37.45
Indigenous 451 0.38 6 2.07 457 0.39
Brown 50337 42.67 145 50.00 50482 42.69
Black 4395 3.73 17 5.86 4412 3.73
Unknown 17597 14.92 33 11.38 17630 14.91

Years of schooling
<9 26182 22.19 67 23.10 26249 22.20
10-12 26037 22.07 36 12.41 26073 22.05
≥13 8558 7.25 15 5.17 8573 7.25
None (pre-school age child) 8313 7.05 34 11.72 8347 7.06
Unknown 48884 41.44 138 47.59 49022 41.45

Zone 
Periurban 596 0.51 0 0.00 596 0.50
Rural 7264 6.16 21 7.24 7285 6.16
Urban 105648 89.55 251 86.55 105899 89.54
Unknown 4466 3.79 18 6.21 4484 3.79



84

TABLE 2. Sociodemographic and clinical variables associated with death from dengue (N = 290),

Mato Grosso, Brazil, 2007–2023.
2017-2023 Univariate Multivariate Final multivariate 
Characteristic OR IC 95% p OR IC 95% p OR IC 95% p
(Intercept) 0.04 0.01-0.21 <0.001 0.06 0.02-0.19  <0.001
Sex
Female
Male 1.1 0.77-1.57 0.598
Unknown 0 0.00-50796.19 0.981
Zone
Rural
Periurban 0 0.00-0.11 0.968
Urban 0.51 0.31-0.88 0.01 0.47 0.27-0.87 0.01 0.58 0.36-0.98 0.034
Unknown 0.46 0.13-1.26 0.169 0.41 0.11-1.21 0.13
Race
Yellow
White 0.53 0.16-3.28 0.385
Brown 0.56 0.17-3.40 0.416
Black 1.03 0.26-6.85 0.969
Indigenous 2.52 0.30-21.08 0.358
Unknown 0.18 0.04-1.25 0.04 0.2 0.07-0.49 0.001 0.18 0.06-0.42  <0.001
Years of schooling
None (pre-school age child)
<9 1.08 0.57-2.22 0.829
10-12 0.42 0.20-0.90 0.019 0.41 0.21-0.76 0.007 0.51 0.28-0.88 0.022
≥13 0.55 0.21-1.37 0.202
Unknown 0.54 0.29-1.09 0.065 0.83 0.52-1.32 0.4
Age group (Years)
Up to 12
13-18 2.36 0.62-9.54 0.2
19-59 3.15 1.25-10.57 0.03 2.35 1.07-5.76 0.043 2.32 1.11-5.30 0.033
≥60 21.47 8.58-71.90 <0.001 8.06 3.50-20.4 <0.001 8.63 4.06-20.05  <0.001
Unknown 25.35 10.30-84.11 <0.001 21.6 10.2-51.4 <0.001 18.02 8.92-40.46  <0.001
Pre-existing diseases
Acid peptic disease
No
Yes 4.73 1.16-12.59 0.008 1.86 0.18-9.61 0.5
Autoimmune disease
No
Yes 11.15 4.34-23.42 <0.001 2.64 0.49-10.4 0.2
Diabetes
No
Yes 9.15 5.61-14.26 <0.001 3.58 1.80-6.89 <0.001 4.73 2.58-8.28  <0.001
Chronic kidney disease
No
Yes 13.85 6.48-26.00 <0.001 2.63 0.80-7.35 0.085
Hematologic disease
No
Yes 4.42 1.09-11.77 0.011 1.89 0.24-8.36 0.5
Liver disease
No
Yes 3.03 0.50-9.56 0.121 0.15 0.01-1.38 0.12
Hypertension
No
Yes 4.8 3.12-7.15 <0.001 1.47 0.91-2.65 0.2
Dengue signs and symptoms
Arthralgia
No
Yes 1.13 0.69-1.76 0.603
Arthritis
No
Yes 0.66 0.31-1.22 0.227
Headache
No
Yes 0.36 0.25-0.52 <0.001 0.5 0.33-0.77 0.002 0.48 0.32-0.73  <0.001
Conjunctivitis
No
Yes 0 0.00-0.07 0.968
Back pain
No
Yes 1.08 0.74-1.57 0.674
Retro-orbital pain
No
Yes 0.28 0.15-0.49 <0.001 0.25 0.14-0.51 <0.001 0.31 0.15-0.58 0.001
Rash
No
Yes 0.34 0.16-0.62 0.002 0.43 0.18-0.87 0.03 0.45 0.20-0.89 0.033
Fever
No
Yes 0.45 0.29-0.70 <0.001 0.74 0.45-1.26 0.3
Leukopenia
No
Yes 2.65 1.67-4.04 <0.001 1.38 0.73-2.50 0.3
Myalgia
No
Yes 0.89 0.60-1.35 0.559
Nausea
No
Yes 1.13 0.78-1.63 0.497
Vomiting
No
Yes 2.34 1.63-3.34 <0.001 1.43 0.91-2.22 0.11
Dengue warning signs
Abdominal pain
No
Yes 1.41 0.80-2.48 0.231
Unknown 0.03 0.02-0.05 <0.001 1.679 0.00 >0.9
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Hematocrit increase
No
Yes 3.12 1.38-6.39 0.003 2.78 1.11,-6.08 0.076

Unknown 0.03 0.02-0.04 <0.001 0
0.00-151-980-260-037369-

280 >0.9
Hepatomegaly
No
Yes 2.6 0.87-6.30 0.054 1.83 0.56 – 6.99 0.4
Unknown 0.03 0.02-0.04 <0.001 19.577.614 0.00 >0.9
Hypotension
No
Yes 9.39 5.29-16.97 <0.001 5.41 2.84-10.3 <0.001 6.67 3.20-14.10  <0.001
Unknown 0.05 0.03-0.09 <0.001 0.03 0.77- 0.33 0.017 0.12 0.07-0.22  <0.001
Lethargy or restlessness
No
Yes 7.43 3.98-13.56 <0.001 2.8 1.05-7.20 0.035 4.27 1.78-9.85 0.001
Unknown 0.04 0.02-0.06 <0.001
Cavitary effusion
No
Yes 2.89 1.28-5.91 0.006 1.47 0.53-4.85 0.5
Unknown 0.03 0.02-0.05 <0.001
Thrombocytopenia
No
Yes 1.32 0.66-2.93 0.459
Unknown 0.03 0.02-0.07 <0.001 938-628 0.00 >0.9
Bleeds
No
Yes 2.44 1.36-4.29 0.002 1.91 0.78-4.41 0.14
Unknown 0.03 0.02-0.05 <0.001 0 >0.9
Vomiting
No
Yes 1.97 1.06-3.54 0.027 0.74 0.27-1.86 0.5

Unknown 0.03 0.02-0.05 <0.001 30-973-435
0.00-641-832-865-610-

118016 >0.9
Severe Dengue
Altered consciousness
No
Yes 41.54 7.06-797.95 0.001 1.686 88-426-59-830 <0.001 93.62 8.15-2633.37 0.001
Unknown 0.01 0.00-0.01 <0.001 0.23 0.11-0.65 0.023 0.18 0.07-0.45  <0.001
Convergent blood pressure
No
Yes 0.88 0.18-3.41 0.862
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Reduced capillary refill time
No
Yes 2.11 0.48-8.80 0.303
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Cold extremities
No
Yes 3.2 1.18-9.05 0.024 0.31 0.03-3.18 0.3
Unknown 0.01 0.00-0.01 <0.001
Hematemesis
No
Yes 2.42 0.69-8.32 0.157 4.16 0.44-36.1 0.2
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Late-stage arterial hypotension
No
Yes 1.91 0.64-5.57 0.236
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Fluid accumulation with respiratory failure
No
Yes 1.19 0.41-3.31 0.738
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Melena
No
Yes 2.11 0.48-8.80 0.303
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Massive metrorrhagia
No
Yes 5.14 0.47-114.17 0.191 13.6 0.22-917 0.2
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Myocarditis
No
Yes
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Other organs
No
Yes 3.98 0.62-31.90 0.146 0.23 0.00-14.2 0.6
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Weak or undetectable pulse
No
Yes 3.29 1.09-10.08 0.034 1.38 22.8-10.8 0.8
Unknown 0.01 0.00-0.01 <0.001
Central nervous system bleeding
No
Yes 5.14 0.47-114.17 0.191 20 0.18-1-358 0.2
Unknown 0 0.00-0.01 <0.001
Tachycardia
No
Yes 1.74 0.64-4.71 0.274
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CONT.

ANEXO II
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ANEXO III

Fonte:<https://portalsinan.saude.gov.br/images/documentos/Agravos/NINDIV/Ficha_conclusao_v5.pdf>
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ANEXO IV



91

CONT. ANEXO IV
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FINAL. ANEXO IV
/

Fonte:<https:/www.saude.sp.gov.br/resources/cve-centro-de-vigilancia-epidemiologica/areas-de-vigilancia/doencas-de-transmissao-
por-vetores-e-zoonoses/doc/arboviroses/anexo_1_nota_tecnica_cib.pdf>.
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