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APRESENTACAO

A obra “Dindmica das Doencas Infecciosas” que aqui temos o privilégio de
apresentar, compde — se inicialmente de dois volumes.

Na medicina sabemos que uma doenca infecciosa ou transmissivel é uma
doenca ou disturbio de fungbes orgénicas, causada por um agente infeccioso ou
suas toxinas através da transmissao desse agente ou seus produtos por meio de
hospedeiro intermediario vegetal ou animal, por meio de um vetor, ou do meio
inanimado.

Deste modo, podemos dizer que a obra que vocé possui agora em maos,
essencialmente trata de qualquer doenca causada por um agente patogénico, os
quais podemos incluir prions, virus, rickettsias, bactérias, fungos, e parasitas. Cada
vez mais a evolugao biotecnolégica tem nos permitido conhecer mais sobre o0s
microrganismos causadores de infeccdes em humanos, e o material apresentado
e elencado aqui nos oferece essa visdo e nos leva a compreender os motivos do
estabelecimento dainfeccéo, das co-infecgdes agregando valor para o discernimento
e compreenséao das doencas infecto-parasitarias. Adisponibilizacéo destes trabalhos
nos favorece conhecimento e ao mesmo tempo evidencia a importancia de uma
comunicacao cientifica sélida.

Esse primeiro volume compreende capitulos bem elaborados e desenvolvidos
por profissionais de diversas regides do pais com diferentes linhas de pesquisa
no campo das doencgas infecciosas demonstrando a dindmica das doencgas tais
como a leptospirose, a meningite, o virus da dengue, a hepatite C, a malaria, a
Biotecnologia, Leishmania, toxoplasmose, Mycobacterium leprae, vigilancia
epidemiolbgica, choque séptico, microRNAs, biogénese, febre amarela, hepatite
B, enterobacteriaceae, resisténcia, antibiotico, doenca de Chagas, meningite, zika
virus, Mycobacterium avium dentre outras diversas observagbes a dindmica das
doencas infecciosas.

Portanto, a obra “Dindmica das Doencgas Infecciosas — volume 2” pretende
apresentar ao leitor uma teoria bem fundamentada desenvolvida em diversas partes
do territorio nacional de maneira concisa e didatica. Entendemos que a divulgacéao
cientifica € fundamental para o desenvolvimento e avanco da pesquisa basica
em nosso pais, por isso destacamos também a estrutura da Atena Editora capaz
de oferecer uma plataforma consolidada e confidvel para estes pesquisadores
divulguem seus resultados.

Desejo a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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CAPITULO 11

DENGUE NEONATAL: RELATO DE CASO DE UMA
TRANSMISSAO VERTICAL EM AREA ENDEMICA
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RESUMO:trata-sede umrecém-nascidodosexo
masculino, nove dias de vida, a termo, pesando
3400 gramas ao nascer, admitido em Pronto
Socorro com quadro febril, ictericia, e exantema.
Méae com suspeita de chikungunya desde o final
da gravidez. Apds um rastreamento infeccioso,
comprovou-se a infeccao por Dengue, com IgM
reator apos 6 dias de internac&o. Evoluiu por
oito dias com plaquetopenia, hepatite reacional,
alteracéo de transaminases. ApoOs oito dias de
internagao hospitalar, o paciente recebeu alta
sob orientacbes médicas. O relato de caso
tem o objetivo de levar a discussédo sobre a
transmisséo vertical do virus da dengue, evento
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atipico e ainda pouco claro na Medicina, mesmo
em 4&reas endémicas. A imunopatogénese
da transmissao vertical da dengue ainda né&o
€ clara, mas acredita-se que 0s anticorpos
IgG sao transferidos passivamente por via
placentaria. Ja o diagnéstico de confirmacao da
transmissao vertical do virus da dengue garante
a presenca de IgG e IgM especifica tanto para a
mae, quanto para o recém-nascido. Além disso,
no caso descrito, a hipétese de transmissao
vertical em contraposicédo a contaminacéo pos-
natal foi baseada na proximidade da infeccéao
materna comprovada do parto e o periodo
de incubacdo médio de oito dias. A situacéo
epidemioldgica da dengue no pais continua
sendo caracterizada por um numero crescente
de casos graves e Obitos. Neste contexto, deve-
se enfatizar a possibilidade da transmisséo
vertical da dengue, que pode ser uma hipdtese
possivel dentro do leque de diagnésticos,
viabilizando um manejo clinico mais agil. Dessa
maneira, evitam-se complicagdes, e diminui
a exposicao do RN a um ambiente hospitalar
e a realizacao diaria de exames laboratoriais,
além de diminuir o desgaste materno no
puerpério. Assim, é necessario que ocorra uma
elucidacdo mais detalhada sobre o assunto,
para desenvolver-se uma conduta mais segura
dos casos.
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PALAVRAS-CHAVE: Dengue; recém-nascido; sepse neonatal; infeccédo.

NEONATAL DENGUE: CASE REPORT OF A VERTICAL TRANSMISSION IN
ENDEMIC AREA

ABSTRACT: a male newborn, nine days old, full-term, weighing 3400 grams at birth,
admitted to the emergency room with fever, jaundice, and rash. Mother is chikungunya
suspected since late pregnancy. After an infectious screening, Dengue infection with
IgM reactor was confirmed after 6 days of hospitalization. He progressed for eight days
with thrombocytopenia, reaction hepatitis, transaminases disfunction. After eight days
of hospitalization, the patient was discharged under medical advice. The case report
aims to lead the discussion about vertical transmission of dengue virus, an atypical
event and still unclear in medicine, even in endemic areas. The immunopathogenesis
of vertical transmission of dengue is still unclear, but it seems that IgG antibodies are
passively transferred placentally. The confirmation of vertical transmission of dengue
virus ensures the presence of specific IgG and IgM for both the mother and the newborn.
In addition, in the case described, the hypothesis of vertical transmission in opposition
to postnatal contamination was based on the proximity of proven maternal infection
at delivery and the incubation period of eight days, in average. The epidemiological
situation of dengue in the country continues to be characterized by an increasing number
of serious cases and deaths. In this context, the possibility of vertical transmission of
dengue should be emphasized, which may be a possible hypothesis within the range of
diagnoses, enabling a more agile clinical management. In this way, complications are
avoided, and the newborn exposure to a hospital environment and daily laboratory tests
are reduced, as well as reducing maternal wear in the postpartum period. Thus, a more
detailed elucidation on the subject is necessary to develop a safer case management.
KEYWORDS: Dengue; newborn; newborn sepsis; infection.

11 INTRODUCAO

A dengue é uma infecgcdo arboviral de importancia mundial, transmitida
principalmente pelo mosquito Aedes aegypti, encontrado em regides tropicais e
subtropicais do mundo. Existem quatro sorotipos antigenicamente distintos do
virus da dengue (DENV-1, DENV-2, DENV-3, e DENV-4). S&o Flavivirus, da familia
Flaviviridae, que também inclui o virus da febre amarela e da Zika, entre outros. A
infeccé@o por algum dos sorotipos do virus da dengue podem gerar quadros clinicos
assintomaticos ou sintomaticos.

Quando sintomatico, é representado por uma doenca sistémica e dinamica de
grande espectro clinico, podendo variar de manifestacées oligossintomaticas até

Dinamica das Doencgas Infecciosas 2 Capitulo 11




quadros graves, podendo chegar ao oObito.

A primeira manifestacdo do Dengue é a febre, geralmente alta (39°C a 40°C),
de inicio abrupto, associada a cefaléia, adinamia, mialgias, artralgias, dor retro
orbitaria, com presenca ou nédo de exantema e/ou prurido. Anorexia, nauseas,
vomitos e diarreia podem ser observados por 2 a 6 dias. As manifestacées
hemorragicas como epistaxe, petéquias, gengivorragia, metrorragia, hematémese,
melena, hematuria e outras, bem como a plaquetopenia, podem ser observadas
em todas as apresentacdes clinicas de Dengue. Alguns pacientes podem evoluir
para formas graves da doenca e passam a apresentar sinais de alarme da dengue,
principalmente quando a febre cede, precedendo manifestacbes hemorragicas mais
graves.

Ja os aspectos clinicos na crianca podem ser diferentes, de forma assintomatica
ou apresentar-se como uma sindrome febril classica viral, ou com sinais e sintomas
inespecificos: adinamia, sonoléncia, recusa da alimentacao e de liquidos, vémitos,
diarreia ou fezes amolecidas. Nesses casos, os critérios epidemiolégicos ajudam o
diagnostico clinico.

Nos menores de 2 anos de idade, os sinais e os sintomas de dor podem
manifestar-se por choro persistente, adinamia e irritabilidade, podendo ser
confundidos com outros quadros infecciosos febris, proprios da faixa etaria. O
inicio da doenca pode passar despercebido e o quadro grave ser identificado como
a primeira manifestacao clinica. O agravamento, em geral, € mais subito do que
ocorre no adulto, em que os sinais de alarme sdao mais facilmente detectados.

Assim, devido a ampla variedade de manifestagcées clinicas, o diagnostico
da dengue pode se tornar dificil, principalmente quando ocorre uma transmissao
atipica, como é o caso deste relato, que discorre sobre uma transmissao vertical do

virus.

2 | RELATO DO CASO CLINICO

Recém-nascido (RN) do sexo masculino, 9 dias de vida, nascido de cesarea,
a termo, pesando 3400 gramas ao nascer, Apgar 9 no primeiro minuto de vida, e
10 aos 5 minutos, € admitido em Pronto Socorro (PS) com quadro febril, ictericia,
e exantema. Historia pregressa de internacéo de um dia no quarto dia de vida para
tratamento de ictericia neonatal. Ao exame fisico, presenca de acrocianose. Mae
com suspeita de chikungunya. E submetido a um rastreamento infeccioso.

Durante plantdao noturno, pais queixam que lactente tem apresentado
cianose labial. Ao avaliar exames laboratoriais coletados em admisséo, destaca-
se bilirrubina indireta aumentada (13,24), e bilirrubina direta dentro dos valores de
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referéncia (0,65). Ao exame fisico, lactente em REG, ainda ictérico e com presenca
de acrocianose. Rash cuténeo leve e hipertermia (37,7°C). Sem outras alteracdes
ao exame fisico. Solicitou-se inicio de fototerapia e monitorizacdo. Acrescentou-se
pedido de urocultura a EAS (Elementos Anormais do Sedimento).

No segundo dia de internacdo hospitalar, ainda consta hipertermia (37,7°C),
ictericia, e acrocianose. E solicitada nova revisdo laboratorial que revela aumento
de proteina C reativa (PCR 17,82), queda de plaquetas (de 216000 na admisséo
para 161000), e valores alterados de enzimas hepaticas (AST: 447 e ALT: 98). Sob
hipéteses diagnésticas de arboviroses e sepse neonatal, é prescrito soroterapia
AH: 100 Na: iso Glic 5%; ampicilina 200 mg/kg/dia + gentamicina 5 mg/kg/dia.
Fototerapia é mantida e é solicitada nova revisao laboratorial.

No terceiro dia de internacao hospitalar, observou-se que o paciente chegou
a 38,4°C no periodo das ultimas 24 horas. Iniciou 0 uso de dipirona, e foi prescrita
em situacdes necessarias. Foi solicitada nova revisdo laboratorial, suspenséo da
fototerapia, e manutencédo da antibioticoterapia. As novas evidéncias laboratoriais
revelaram queda significativa na bilirrubina total (de 13,89 na admissao para 7,75
no terceiro dia), queda significativa de plaquetas (de 216000 na admissao para
89000 no terceiro dia), valores ainda alterados de enzimas hepaticas (AST: 250 e
ALT: 60). Além disso, tempo de protrombina aumentado (TP 37,3. Referéncia do
laboratério: 13,2), TTPa de 84 (referéncia do laboratério:

30) e Relacdo normatizada internacional (RNI) extremamente aumentada
(3,51). Foi solicitada nova coleta de coagulograma e hemograma. Durante plantdo
noturno, o lactente apresentou quadro de edema bipalpebral. O soro, até entéo
isotdnico, é trocado para hipotdnico, aporte 70%.

Ao quarto dia de internacéo hospitalar, nota-se uma melhora do estado geral
e da curva térmica do lactente. Ha, também, melhora do rash. Acrocianose ainda
presente. A nova coleta de coagulograma mostrou valores ainda alterados (TP de
21,6 - referéncia do laboratério: 13,2; TTPa de 77,1 - referéncia do laboratério: 30).
Prescreveu-se vitamina K (Fitomenadiona 0,1 ml x 1).

No inicio da quinta diaria de internacao hospitalar, durante plantao noturno,
o lactente apresentou cianose facial importante, relatado pela enfermagem apoés
administracéo de gentamicina. Suspendeu-se a antibioticoterapia. Ao exame fisico,
constatou-se que a saturacdo de O2 manteve-se limitrofe (90-94%). Raio X de
térax evidenciou infiltrado difuso predominante a direita. Por isso, foi colocado em
céanula nasal a baixissimo fluxo (< 0,5 L/min), mantendo saturacédo 95-97%. Foi
solicitado ECO para investigar cardiopatia congénita, nova revisao laboratorial,
passagem de SNG, e o lactente foi mantido em dieta zero. Foi prescrito furosemida
0,5/mg/dose pela manha, e repetida a dose por outras duas vezes ao longo do dia.
Notou-se evolugcao benigna do edema e do rash cutdneo. Também constatou-se, ao
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exame fisico, o figado a 2cm do rebordo costal direito. A nova revisao laboratorial
mostrou TP de 60,1 (referéncia do laboratério: 13,2), TTPa de 85,8 (referéncia do
laboratério: 30) e RNI de 6,2, aumentando a preocupag¢ao com o comprometimento
hepatico. Além disso, AST: 185, e ALT:42. O ECO realizado n&do mostrou cardiopatias
congénitas. Durante novo exame fisico, notou-se melhora do edema (palpebra sem
edema). Solicitou-se, também, nova revisao laboratorial.

Ao sexto dia de internacdo hospitalar, retirou-se o O2 complementar. A nova
revisdo laboratorial mostrou melhores valores de TP (de 60,1 no dia anterior para
19,7 - referéncia do laboratério: 13,2); melhores valores de TTPa (de 85,8 no
dia anterior para 54,1 - referéncia do laboratério: 30); e RNI de 1,62. Por outro
lado, as plaquetas cairam para 64000 (de 216000 na admissao). A sorologia para
citomegalovirus resultou em IgG: 240 / IgM: 0,3. A sorologia para toxoplasmose
resultou em IgM: 0,13. Ultrassom abdominal mostrou figado com volume no limite
superior da normalidade. A sorologia para Dengue ainda estava em andamento, e
hemocultura negativa até entéao.

Ao sétimo dia de internac&o hospitalar, a sorologia para Dengue mostrou IgM
reator, e IgG nao reator, comprovando a infec¢ao pelo virus. Ao exame fisico, o rash
cutaneo estava em resolucéo. Figado a 1 cm do rebordo costal direito. Sem outras
alteracbes. O RN apresentava-se hemodinamicamente estavel, em ar ambiente,
e mantendo bom padrao respiratério. Aceitando bem o leite materno, com succéao
vigorosa, sem relatos de cianose.

No oitavo dia, diante da melhora progressiva do estado geral e dos exames
laboratoriais, 0 RN recebeu alta. Os exames laboratoriais revelaram aumento de
plaquetas (de 64000 no dia anterior para 75000); diminuicdo de PCR (de 9,83
na admissdo, chegando a 17,82 durante a internacéo, para 4,48); diminuicdo da
bilirrubina total (de 13,89 na admissao para 0,99); melhora no valor de AST (de 447
no segundo dia de internacéo para 83); melhora no valor de ALT (de 98 no segundo
dia de internacdo para 31); e melhora nos valores de TP (20,3 - referéncia do
laboratério: 13,2) e TTPa (52,9 - referéncia do laboratério: 30). O paciente recebeu
alta sob orientacbes médicas.

31 DISCUSSAO

Dos poucos relatos de transmisséo vertical da dengue que existem até os dias
atuais, alguns relatam repercussoes graves, como um estudo realizado em Sri Lanka,
onde uma série de casos em gestantes, incluindo 26 casos de dengue ocorrendo em
fases diferentes da gravidez com repercussdes graves em sete gravidas e relato de
qgue oito foram tratadas inicialmente como tendo outro diagnéstico. Esta evidéncia
corrobora com a hipotese de que o dengue pode estar sendo subdiagnosticado,
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muitas vezes confundido com outra infeccéo vir6tica. Além disso, os riscos para
mae infectada estéo relacionados principalmente ao aumento de sangramentos de
origem obstétrica e as alteragdes fisioldgicas da gravidez, também levando a uma
imprecisdo no diagndstico.

A gravidade do quadro na gravida é variavel entre as séries de casos
apresentadas, mas ha relatos na literatura de casos indistinguiveis da sindrome
HELLP (hemdlise, elevacdo de enzimas hepaticas e plaquetas baixas). Além da
sindrome HELLP, o diagnéstico diferencial da dengue na gestacao deve incluir pré-
eclampsia e sepse, podendo também estar concomitantemente presentes. Sendo
assim, as gestantes devem ser tratadas de acordo com o estadiamento clinico da
dengue, necessitando de vigilancia independente da gravidade, devendo o médico
estar atento aos riscos para méae e concepto.

Com relagao ao binbmio materno-fetal, como ocorre transmissao vertical, ha o
risco de abortamento no primeiro trimestre e de trabalho de parto prematuro, quando
adquirida no ultimo trimestre. Existe também uma incidéncia maior de baixo peso ao
nascer em mulheres que tiveram dengue durante a gravidez, diferentemente do que
ocorreu no caso relatado. Quanto mais proximo ao parto a paciente for infectada,
maior sera a chance de o recém-nato apresentar quadro de infeccao por dengue,
como descrito no relato de caso. Com relagcdo a mée, pode ocorrer hemorragia
tanto no abortamento, no parto ou no pos-parto, o0 sangramento pode ocorrer tanto
no parto normal quanto no parto cesareo, neste Gltimo as complicagcdes sao mais
graves e a indicacéo da cesariana deve ser bastante criteriosa.

A respeito a imunopatogénese da transmissao vertical da dengue ainda nao
estd bem esclarecida, mas acredita-se que os anticorpos IgG sao transferidos
passivamente por via placentaria, por serem de menor peso molecular. J& o
diagnostico de confirmacéo da transmisséo vertical do virus da dengue garante a
presenca de IgG e IgM especifica tanto para a mae quanto para o recém-nascido,
como foi diagnosticado o paciente do relato de caso, em que a sorologia para
Dengue mostrou IgM reator, e IgG nao reator, comprovando a infec¢ao pelo virus.
Além disso, no caso descrito, a hipétese de transmissao vertical em contraposicao
a contaminacdo poés-natal foi baseada na proximidade da infeccdo materna
comprovada do parto e o periodo de incubacéo de 8 dias.

41 CONCLUSAO

A partir deste estudo, evidencia-se como um quadro de febre e exantema é
inespecifico, abrangendo varias entidades dentro da pratica médica, principalmente
tratando-se de Pediatria. Isso exige um raciocinio clinico, semiologico, e terapéutico
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do Pediatra em todos os casos, porém, é extremamente importante a sensibilidade
para individualizar a conduta. Além disso, a situacdo epidemiolégica da dengue
no pais continua sendo caracterizada por um namero crescente de casos graves
e Obitos e, uma vez que a adogdo de medidas de baixa densidade tecnologica
evita esse cenario, nota-se uma fragilidade da rede de assisténcia, que deve ser
corrigida.

Neste contexto, deve-se enfatizar a possibilidade de ocorrer transmissao vertical
da dengue, assim, ocorrendo um diagnoéstico e manejo clinico mais agil, para que o
pediatra trate a infeccdo como um diagnéstico diferencial no recém-nascido. Dessa
maneira, pode-se iniciar um tratamento precoce do quadro, evitando complicacdes,
e diminuindo a exposi¢cdo do RN a um ambiente hospitalar e a realizacao diaria de
exames laboratoriais, além de diminuir o desgaste materno no puerpério.
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