UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE-UFCG
CENTRO DE FORMACAO DE PROFESSORES-CFP
UNIDADE ACADEMICA DE ENFERMAGEM-UAENF
CURSO DE GRADUACAO EM ENFERMAGEM

INVESTIGACAO DA PRESENCA DE ANTICORPOS ANTI-DENGUE EM
INDIVIDUOS COM QUADRO CLIiNICO DE DENGUE, ZIKA E CHIKUNGUNYA.

JOSUE BANDEIRA DO NASCIMENTO

CAJAZEIRAS-PB

2017



JOSUE BANDEIRA DO NASCIMENTO

INVESTIGACAO DA PRESENCA DE ANTICORPOS ANTI-DENGUE EM
INDIVIDUOS COM QUADRO CLINICO DE DENGUE, ZIKA E CHIKUNGUNYA

Trabalho de Conclusdo de Curso apresentado a
Coordenacdo de Curso de Graduagao em Enfermagem,
da Unidade Académica de Enfermagem do Centro de
Formagao de Professores da Universidade Federal de
Campina Grande, como requisito para obtencdo do titulo
de Bacharel em Enfermagem.

Orientador: Prof. Dr. Francisco Fabio Marques da Silva

CAJAZEIRAS-PB

2017



Dados Internacionais de Catalogagdo-na-Publicagéo - (CIP)
Denize Santos Saraiva - Bibliotecaria CRB/15-1096
Cajazeiras - Paraiba

N244i

Nascimento, Josué Bandeira do.

Investiga¢do da presenca de anticorpos anti-dengue em individuos
com quadro clinico de Dengue, Zika e Chikungunya / Josué Bandeira do
Nascimento. - Cajazeiras, 2017.

48f.: il.

Bibliografia.

Orientador: Prof. Dr. Francisco Fabio Marques da Silva.
Monografia (Bacharelado em Enfermagem) UFCG/CFP, 2017.

1. Dengue - diagnostico. 2. Diagnostico Laboratorial. 3. ELISA. L.
Silva, Francisco Fabio Marques da. II. Universidade Federal de Campina
Grande. III. Centro de Formagao de Professores. IV. Titulo.

UFCG/CFP/BS CDU - 616.98




JOSUE BANDEIRA DO NASCIMENTO

INVESTIGACAO DA PRESENCA DE ANTICORPOS ANTI-DENGUE EM
INDIVIDUOS COM QUADRO CLINICO DE DENGUE, ZIKA E CHIKUNGUNYA

Trabalho de Conclus@o de Curso apresentado a
Coordenagdo de Curso de Enfermagem do
Centro de Formagdio de Professores da
Universidade Federal de Campina Grande
como requisito para obtengdo do titulo de
Bacharel em Enfermagem

Aprovadoem _J3 1 VA | 20419—

BANCA EXAMINADORA

o b - Ghe

Prof. Dr. Francisco Féabio Marques da Silva
Universidade Federal de Campina Grande — UFCG
(Orientador)

1IN Aé&/// | VI e} A %/’M/VJ '

/ Prof‘éra. Kénnia Sibelly Marques‘;le/Abrantes

Universidade Federal de Campina Grande — UFCG
(Membro Avaliador)

/%&&Ww 27 fpee ey
//F\/ Prof. Dr. Jc;sé Cesétrio de /Almei

Universidade Federal de Campina Grande — UFCG
(Membro avaliador)




Dedico este trabalho a minha familia, pois tudo que
adquiri foi com o apoio e incentivo de todos, minha base
forte, onde me proporcionam uma vida digna.



AGRADECIMENTOS

Agradego primeiramente a Deus, por tudo que tens feito e por tudo que ainda vai
fazer. Sem Ele ndo conseguiria estar aqui, pois a for¢a, a coragem e a saude provém d’Ele.

Desta forma, tudo ¢ para honra e gloria do seu nome.

A minha familia, que ¢ base forte de toda minha formagdo. Reconhego todo apoio,
incentivo, conselhos e esforcos sem medidas para me proporcionar o melhor. Sou

extremamente abengoado por té-los.

A minha noiva e futura esposa, Williana Andrade, onde a mesma foi e sera de grande
importancia e apoio em meio a minha trajetoria, compartilhando alegrias e superando comigo

os momentos dificeis. Externo meus sinceros sentimentos de gratidao. Amo-te!

Aos amigos conquistados no decorrer desta jornada. Pelo beneplécito de Deus,
conquistei grandes amizades que pretendo levar por toda vida. Agradeco de coragdo pelo

companheirismo, parceria e carinho. Com certeza vivenciamos 6timos momentos!

Ao Professor Dr. Fabio Marques, ndo sé pela orientagdo deste trabalho, mas pela
afei¢do, paciéncia, ensinamentos e apoio demostrado para comigo. Sou grato por té-lo como

mentor € amigo.

Agradeco aos professores que compdem a banca examinadora que avaliard meu
trabalho de conclusdo de curso: Prof* Dr* Kennia Sibelly e Prof. Dr. Cesério de Almeida.
Obrigado pela colaboracao de cada um e por tudo que me proporcionaram no decorrer da

minha formagao.

Aos demais professores que fizeram parte da minha formacao, pois tudo que galguei
foi através dos ensinamentos passados com maestria por todos. Sinto-me honrado e realizado

pela contribui¢cdo de cada um para a construgdao do profissional que estou me tornando.

Aos demais funciondrios do campus, ndo menos importante, pela amizade,

companheirismo e disponibilidade durante todo esse periodo de academia, muito Obrigado!

Aos demais colegas que cooperaram diretamente ou indiretamente para realizacdo

deste trabalho, externo meu sincero sentimento de gratidao.



’

“Tudo posso naquele que me fortalece.’

Filipenses 4:13



NACIMENTO, J. B. Investigacao da Presenca de Anticorpos Anti-Dengue em Individuos
Com Quadro Clinico de Dengue, Zika e Chikungunya. 49 f. Trabalho de Conclusdo de
Curso (TCC) — Unidade Académica de Enfermagem (UAENF), Universidade Federal de
Campina Grande (UFCG), Cajazeiras, 2017.

RESUMO

A Dengue tornou-se uma das principais doencgas infecciosas a nivel mundial, em especial, no
Brasil. Desta forma, tem um maior significado clinico na area da saude, sendo agora
considerada uma epidemia global e registada em mais de 120 paises. O principal vetor (aedes
aegypti) na transmissdo desta doenga ¢ o mesmo responsavel por transmitir o virus, zika e a
febre chickungunya. O virus da Dengue pertence ao grupo das arboviroses, referente a familia
Flaviviridae. A dengue possui um amplo espectro clinico, ocorrendo em muita vezes a
dificuldade de ser diagnosticada com precisdo diante das outras infecgdes virais e
exantematicas. A manifestacdo clinica pode variar desde uma infec¢do assintomatica a casos
com maiores complicagdes, que podem evoluir iniciando com a presenga de sinais de alarme,
quadros hemorragicos, choque, disfungdes graves de 6rgaos e oObito. Desta forma, deve-se
prezar por um diagnostico clinico e laboratorial preciso, para que os devidos cuidados sejam
realizados, diminuindo e/ou evitando possiveis agravos. O objetivo desta pesquisa € investigar
anticorpos especificos para dengue em individuos com quadro clinico de suspeita diagndstica
para Dengue, Zika e Chikungunya no Campus da UFCG na cidade de Cajazeiras - PB,
identificando se os casos investigados tratam-se realmente de dengue. Trata-se de um estudo
com abordagem quantitativa, de carater transversal e descritivo. As amostras foram analisadas
através de Kits ELISA indireto. Foram analisadas 21 amostras soroldgicas de individuos que
apresentavam sintomatologia para as doengas supracitadas. Deste total, 19 (90,47%) amostras
tiveram resultados positivos e 2 (9,53%) negativas para a presenca de anticorpo da classe
IgM, que ¢ a fase aguda da infeccdo. No tocante aos anticorpos da classe IgG, 7 (33,34%)
amostras tiveram resultados positivos e 14 (66,66%) negativos, demostrando positividade
para a maioria dos casos. Esta pesquisa foi de grande valia, pois trouxe beneficios no que se
refere a quantificacdo e/ou confirmacdo de casos de Dengue no local da pesquisa, ressaltando
assim, a necessidade de cuidados precisos no controle deste vetor.

Palavras-Chave: Dengue. Diagnostico Laboratorial. ELISA.



NACIMENTO, J. B. Investigation of the Presence of Anti-Dengue Antibodies in
Individuals with Clinical Dengue, Zika and Chikungunya. 49 f. Course Completion Work
(TCC) - Nursing Academic Unit (UAENF), Federal University of Campina Grande (UFCG),
Cajazeiras, 2017.

ABSTRACT

Dengue has become one of the leading infectious diseases worldwide and especially in Brazil.
Thus, it has an increased clinical significance in the health area, being now considered a
global epidemic and registered in more than 120 countries. The main vector (Aedes aegypti)
in the transmission of this disease is also responsible for transmitting the virus, zika and
chickungunya fever. The Dengue virus belongs to the group of arboviruses, referring to the
family Flaviviridae. Dengue has a broad clinical spectrum, with the difficulty of being
accurately diagnosed in the face of other viral and exanthematic infections. Clinical
manifestations can range from an asymptomatic infection to cases with greater complications,
which may evolve, beginning with the presence of alarm signals, hemorrhagic conditions,
shock, severe organ dysfunctions and death. Therefore, a precise clinical and laboratory
diagnosis must be made so that due care can be taken, reducing and / or avoiding possible
medical conditions. The objective of this research is to investigate specific antibodies for
dengue in individuals with clinical suspicion for Dengue, Zika and Chikungunya at the
Campus of the UFCG in the city of Cajazeiras - PB, identifying if the investigated cases are
actually dengue. It is a study with quantitative characteristics, of a cross-sectional and
descriptive character. Samples were analyzed using indirect ELISA Kits. Twenty one
serological samples from individuals presenting symptoms for the above mentioned diseases
were analyzed. Nineteen samples (90.47%) had positive and two (9.53%) negative results for
the presence of IgM class antibodies. Concerning antibodies of the IgG class, 7 samples
(33.34%) had positive results and 14 (66.66%) negative, demonstrating then, positivity for
most cases. This research was of great value, as it provided benefits in terms of quantification
and / or confirmation of Dengue cases at the research site, thus highlighting the need for
precise care in the control of this vector.

Key words: Dengue. Laboratory Diagnosis. ELISA.



ADE

CDC

CHIKV

DENV

ELISA

OMS

OPAS

PCR

SINAN

SNV

TCLE

ZIKV

LISTA DE SIGLAS

Infec¢dao Dependente de Anticorpos

Centro de Controle ¢ Prevencao de Doengas
Cikungunya

Virus da Dengue

Ensaio de Imunoabsor¢do Enzimatica
Organiza¢do Mundial da Saude

Organizag¢do Pan-Americana de Saude
Polimerase de Transcriptse Reversa

Reticulo Endoplasmatico Rugoso

Acido Ribonucleico

Rotagdo Por Minuto

Sistema de Informagao de Agravos e Notificacdes
Sistema Nervoso Central

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Zika virus



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Semelhanga do quadro clinico que cada um dos virus pode manifestar em um
TNAIVIAUO. 1.t ettt ettt e et e bt e e bt e sateeabeesateenbeesnseenseesaneas 26
Tabela 2- Demonstrativo do perfil dos participantes da pesquisa. ........ccccveereveeerveeenieeenveennns 31
Tabela 3- Percentual de resultados positivos e negativos na populacio estudada, no que diz
respeito a presenca de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos com
sugestivo diagndstico clinico para Dengue, Zika ou Chikungunya........c..cccceeveeneeneniineennenn. 32
Tabela 4- Percentual de resultados positivos e negativos na populacao estudada, no que diz
respeito a presenga de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos que

negaram historico de Dengue, Zika ou Chikungunya. ..........c.cccecveviiiiieniiienienieeieeieeeeee. 34



LISTA DE FIGURAS

Figura 1- Frequéncia de resultados positivos e negativos na populagdo estudada, no que diz
respeito a presenca de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos com
sugestivo diagnostico clinico para Dengue, Zika ou Chikungunya............cccoeevvveerieeeneveeenen. 32
Figura 2- Frequéncia de resultados positivos e negativos na populagdo estudada, no que diz
respeito a presenca de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos que

negaram historico de Dengue, Zika ou Chikungunya. ..........c.ccoceviiriiienienienenicneeceenene 33


file:///F:/Projeto-%20Dengue/tcc%20revisado/TCC%20JOSUÉ.docx%23_Toc493602888
file:///F:/Projeto-%20Dengue/tcc%20revisado/TCC%20JOSUÉ.docx%23_Toc493602888
file:///F:/Projeto-%20Dengue/tcc%20revisado/TCC%20JOSUÉ.docx%23_Toc493602888

SUMARIO

1 INTRODUGAO ... e s e e senas 14
2 OBJIETIVOS ..o 17
3 REFERENCIAL TEORICO ............ccocovmiiiiiiieeeeieeeeeeeeeeeeeee e 18
3.1 VIRUS DA DENGUE .....oovvouieoeoeeeeeeeeeeeeeseeeeseeeseesssssessessosssssssssssss s sssssssssssssnessnenes 18
3.2 VIRUS DA ZIKA ....oioooeoeeeeeeeeeeeeseeesesseesese s seessee s s essssse s sssasssessssesssesessssnons 21
3.3 VIRUS CHICKUNGUNY A ......oorimireieeeeineeiseeeesssisssssseissssssssisssssssssssssssssssssssssssssssssssssnees 23
4 MATERIAIS E METODOS..........ooomiiioieeeeeeeeeoeeeeeeeeeeeeee e 27
4.1 TIPO DE PESQUISA ..o sesee s ssse e sese s ses s esse e 27
4.2 POPULACAO E AMOSTRA ........ooivirrvoeeeieseeseeeseseeeseeessessssesesssssssessssessssessssesssssssenoes 27
4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO/EXCLUSAO........ovooeeoereeieeeeeeseeeeeeieesesesessesesesessseseeons 28
4.4 COLETA DE DADOS ...ooovoiveeeeeoeeeeeeeeeeeeeees e seeee s eess e sses e ssss s sssssss s ssse e 28
4.5 PROCEDIMENTO DE PREPARACAO DA AMOSTRA .....oooorveieeeeerreeeeeinesiessesnenns 28
4.6 CARACTERISTICAS DOS KITS IGG DXSELECT E IGM CAPTURE DXSELECT 29
4.7 PRINCIPIO DO TESTE IGG ....oovoveoeeeieeiseeeeeeesesseesesess s sesssasssesssssssesssssssssssesneens 29
4.8 PRINCIPIO DO TESTE IGM .....ooioooreeeoeeeeieeeeeeeeeeeseessseesssessseesesssssssssssssssssssssesessssnnons 29
4.9 ASPECTOS ETICOS/ RISCO E BENEFICIOS ........ovvviivieeeeeeieeesseeseeeeseeseeese s 30
5 RESULTADOS ... 31
6 DISCUSSAQ ...t sas s nessnaes 35
7  CONSIDERACOES FINAIS ........c.ooivimiiiiieeeieeeieeeeeeeeeeeeeeeeees s 37
REFERENCIAS. ... 38
APENDICES ..o seenenns 40
7N 2221 \11 ) () 2 OO 41
APENDICE 2 ..o ssss s s s s snssssessssnsansonas 44
FN 2221111 0] () 21 OO 45
ANEXOS ..ottt 46
ANEXO 1 oo s s ses s sesenons 47

ANEXO 2 oot 48



14

1 INTRODUCAO

Dentre as importantes doencas da atualidade, a dengue tem se tornado arbovirose com
maior significado clinico na area da satde. Os arbovirus (virus que causam as arboviroses)
s30 0S microorganismos cuja transmissao acontece através da picada de um vetor artropode.
O virus da dengue, pertencente a familia flaviviridae, género flavivirus é transmitido para o
ser humano através da picada do mosquito Aedes aegypti, um importante vetor na transmissao
de patologias como a dengue, zika e chickungunya. Existem quatro sorotipos conhecidos e
que causam a dengue, a saber: sorotipos 1, 2, 3 e 4, e estes podem causar desde uma infec¢ao

assintomatica até doenga com apresentacao clinica de quadros graves, podendo evoluir para o

dbito (BRASIL, 2008).

A existéncia da dengue tem sido registrada desde o século XVIII em varias partes do
mundo, mas foi no século XX que se iniciou a disseminagdo do virus da dengue,
desencadeando um sério problema de saide em um contexto mundial (MARTINS V, 2002).
Polloni (2013) relata que este vetor foi originado da Africa, onde se espalhou durante o
comercio negreiro por volta dos séculos XV a XIX, inicialmente pela Asia e depois
globalmente, devido as viagens do meio comercial. Este grave problema tem mais intensidade
nos paises tropicais, uma vez que, o clima oferece boas condigdes para a proliferagao do
vetor. Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), estima-se que 80 milhdes de
pessoas se infectam anualmente em 100 paises de todos os continentes e 2,5 bilhdes de

pessoas residem em paises onde a dengue ¢ endémica (OMS, 2013).

De acordo com dados obtidos da 7* semana epidemiologica, ocorrida em fevereiro de
2013, promovida pela Organizagdo Pan-Americana de Saude (OPAS) e pelo Programa
Regional da Dengue da OPAS/OMS, foram registrados 279.540 casos da doenga, sendo 1.752
casos graves e 84 obitos na Regido das Américas. O México, Venezuela e o Brasil estdo a
frente como os paises que registraram os maiores numeros de casos graves, com 543,377 e
324, respectivamente. No entanto, quando se trata de obitos, o Brasil assume a frente com 33

casos (OPAS, 2013).

Na década de 90, a incidéncia da dengue no Brasil teve um crescimento significativo.
De acordo com o Sistema de Informagdo de Agravos e Notificacdo (SINAN), foram

notificados 40.279 casos de dengue. Quando comparado a 2014, a diferenga ¢ estarrecedora,
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pois neste mesmo ano foram confirmados 589.107 casos (DATASUS, 2014). Dados
referentes ao ano de 2015 trazem uma média de 1.677.013 casos provaveis de dengue, 1.706
casos de dengue grave e 21.591 casos de dengue com sinais de alarme e 984 o6bitos, enquanto
em 2016 até a 16* semana epidemioldgica, contabilizando a partir de margo e estendendo-se
até dezembro do mesmo ano, foram registrados 1.496.282 casos provaveis de dengue no pais,

844 casos de dengue grave e 8.237 casos de dengue com sinais de alarme e uma média de 629

obitos (BRASIL, 2017).

A infeccdo pelo virus dengue tem um amplo espectro clinico e muita pode ser
confundida e/ou mascarada por outras infec¢des virais e exantematicas. Sdo diversas
manifestagdes causadas pelo virus da dengue. De inicio, ocorre a fase febril, com duracdo de
dois a sete dias. A depender da resposta do hospedeiro, o quadro evolui para fase critica até
formas mais graves e, por este motivo, medidas diferenciadas de manejo clinico devem ser
adotadas. E de extrema relevincia atentar para sinais de alarme apresentados por um
individuo acometido de dengue, pois estes sdo indicadores do rapido agravamento que esta

doenca pode trazer (BRASIL, 2016).

Diante disto, ¢ de extrema importancia a realizacao do diagnostico laboratorial para a
confirmacdo da presenca de anticorpos especificos, para que com isto ndo ocorra a
subnotificagdo dos casos de dengue (BRASIL, 2008). Este diagnoéstico também assume
fundamental importancia pelo fato de individuos que j& desenvolveram ao menos uma
infec¢do pelos diversos sorotipos do virus da dengue, correm o risco de desencadearem
quadros hemorragicos, devido a presenca de anticorpos especificos para a primo-infecgao,

mas que seriam parcialmente especificos para a infeccao posterior (CHAVES et al., 2015).

Os exames indicados para a confirmagdo dos casos utilizam o método ELISA
(Enzyme-LinkedImmunosorbentAssay), que ¢ uma técnica de deteccdo de antigenos virais;
NS1, isolamento viral, RT-PCR e imunohistoquimica, sendo que o mais utilizado ¢ o
primeiro. Diante destes exames laboratoriais, o hemograma também ¢ essencial no
diagnostico e acompanhamento do desenvolvimento da doenga, com isto, avalia-se diferentes
componentes que sdo alterados no curso da infec¢do, tornando o diagndstico mais preciso.

Vale salientar que o exame fisico realizado por um profissional de saude pode contribuir

significativamente para um rapido diagnéstico (CHAVES et al., 2015).
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O diagnéstico diferencial torna-se mais imperativo diante do cendrio atual, com
epidemia do Zika virus (ZIKV), que também ¢ um flavivirus, e a febre provocada pelo virus
da Chikungunya (CHIKV), da familia togaviridae, ambas transmitidas pelo mesmo vetor da
dengue (dedes aegypti) e que apresentam sintomatologias semelhantes, dificultando assim um
diagndstico clinico preciso e consequentemente os cuidados especificos e/ou necessarios que

sdo de extrema importancia.

No ano de 2015, foi confirmada a transmissdo autdctone de febre pelo virus Zika no
Brasil a partir de abril de 2015. No ano seguinte, ocorreu uma média de mais 214.193 casos
provaveis de febre pelo virus Zika. A chikungunya tem como principal sintoma as fortes dores
articulares. A febre, dor de cabeca e dores musculares também estdo presentes. Em 2015, até a
Semana Epidemiologica 52, foram registrados no pais 38.499 casos provaveis. Em 2016, no
mesmo periodo foram registrados 265.554 casos provaveis de febre de chikungunya

(BRASIL, 2017).

Diante da importancia vislumbrada com a deteccdo de anticorpos para dengue,
identificando se os casos investigados tratam-se realmente de dengue ou ndo. Surgiu a
necessidade de ser realizada uma pesquisa em individuos com quadro clinico de suspeita
diagnostica para Zika e Chikungunya em Cajazeiras , cidade polo da regido que se localiza no
alto sertdo Paraibano. Sendo assim, a relevancia desta pesquisa encontra-se fincada na
confirmac¢do dos casos para dengue, onde os individuos identificados poderdo tomar medidas
profilaticas evitando assim, possiveis casos hemorragicos que decorrem de infecgdes por
outro sorotipo. Além do mais, os dados explicitados funcionam também como suporte

teorico-metodologico em futuras pesquisas que obedecem a mesma tematica.
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OBJETIVOS

2.1 Geral
Investigar anticorpos especificos para Dengue em individuos com diagndstico clinico

de Dengue, Zika e Chikungunya.

2.2 Especificos

Analisar amostras de sangue de individuos com diagnostico clinico para Dengue, Zika
e chikungunya, utilizando kits de diagnostico laboratorial para pesquisa de anticorpos
para virus da dengue.

Fazer o cruzamento dos resultados apresentados pelos individuos nos testes de
diagndstico sorologico com as hipoteses de diagnostico clinico emitidas apds
sintomatologia de dengue, zika e chickungunya.

Averiguar e sugerir possiveis resultados cruzados (positivos) de sorologia nos

individuos testados para Zika e Chikungunya com Kkits testes para dengue.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 VIRUS DA DENGUE

O virus da dengue é um arbovirus pertencente a familia Flaviviridae, do género
Flavivirus. Sabe-se hoje que existem quatro sorotipos do virus da dengue, denominados
sorotipo DEN1, DEN2, DEN3 e DEN4. Sua particula viral mede cerca de 40 a 60nm de
diametro, possui capsidio proteico com uma simetria icosaédrica, envolvido em um envelope
lipidico onde estdo inseridas pequenas proteinas de membrana e espiculas de natureza
glicoproteica. Sua particula viral completa apresenta densidade de cerca de 1,19 a 1,23g/cm.
O genoma do flavivirus ¢ constituido por uma fita simples de RNA de polaridade positiva

(SANTOS, 2008).

A replicagdo deste virus inicia-se com a ligagdo da particula viral a célula alvo
através de proteinas do envelope viral com receptores celulares, onde vai ocorrer o processo
de endocitose. Apods este processo, o pH intraendossomo tem uma queda, ocasionando
mudangas na estrutura da proteina E que termina a jung@o do envelope viral e a membrana
endossomal. Quando ocorre esta fusdo, o genoma viral € liberado no citoplasma que inicia a
tradugdo de poliproteinas, onde ja sdo direcionadas para o Reticulo Endoplasmatico Rugoso
(RER). Proteases virais e do hospedeiro formam uma combinacdo que quebra a poliproteina,
dando origem as proteinas virais. O genoma viral que ¢ replicado pela RNA polimerase ¢
reconhecido pela proteina C, que por sua vez forma uma ribonucleoproteina, ligando-se a
glicoproteinas na parte citoplasmaticas do RER. Por brotamento, a particula viral ¢ langada
para dentro do limen do RER, e seu envelope ¢ adquirido neste processo. Apoés isto, esta
particula ¢ direcionada para o complexo de Golgi para que ocorra um processo de maturagao e
ocorra a formacao da proteina M no seu envelope. A maturacao ¢ finalizada quando ocorre a
dimerizacao da glicoproteina E do envelope viral e assim ocorre a formacao do virus que vai

ser liberado e consequentemente infectar novas células (CARVALHO, 2009).

A dengue, doenga provocada pelo citado virus, ¢ hoje uma das doengas com maior
incidéncia no Brasil, atingindo a populag@o de todos os estados, independentemente da classe
social. Dentre as diversas complicagdes que a infeccao pelo virus da dengue pode causar,
destacam-se a ocorréncia quadros hemorragicos, insuficiéncia hepatica, manifestagdes do

sistema nervoso, miocardite € choque (BRASIL, 2008).
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O organismo de um individuo infectado pelo DENV responde a infec¢do no sentido de
prevenir e/ou reprimir a disseminagdo viral, onde isto nem sempre tem éxito. O virus da
dengue pode manipular reacdes no hospedeiro, fazendo com que ele possa fugir da resposta
imune inata ou adaptativa. Sendo assim, o desenlace de uma infec¢do estd relacionado
diretamente com a velocidade da replicagdo e sua consequente disseminagao e a resposta que

o hospedeiro proporciona (POLONI, 2013).

A forma grave da doenca manifesta-se pela perda de fluidos, que extravasam do limen
vascular para o intersticio e cavidades serosas, ocasionando assim a diminui¢ao do volume
plasmatico, hipotensao arterial e choque. Isso ocorre devido a alteragdes na permeabilidade do
endotélio, segundo a teoria da exacerbacdo da infeccdo dependente de anticorpos (ADE, do

inglés antibody-dependentenhancement) (POLONI, 2013).

Nesta hipotese, os anticorpos heterdlogos pré-existentes reconhecem o virus
infectante. Em sequéncia, originam-se complexos antigeno-anticorpo, onde sdo reconhecidos
e internalizados por macrofagos na maioria das vezes, sem neutralizar o virus. Sem haver esta
neutralizagdo, as particulas virais acabam por replicar dentro do macréfago, aumentado o

numero de células infectadas, podendo levar a uma carga viral elevada (NUNES, 2011).

Tem sido observado que a possibilidade de ocorrer episodios hemorragicos € mais
acentuada em infec¢des secundarias. Quando ocorre a infec¢do pelo DENV, ocorre uma
imunidade duradoura sorotipo especifica que ndo desenvolve eficicia em infecgdes
subsequentes por outro sorotipo. Diante disto, o Scott B. Halstead e outros pesquisadores
relatam que quando isto ocorre, vai existir uma exacerbagao da infeccdo, imunologicamente
mediada, ocasionando episddios gravissimos da doenga. Esta manifestacdo ocorre devido a
rapida e exacerbada replicagdo viral, ocasionando assim, a liberagdo de mediadores vasoativos
pelos mondcitos e macrofagos. Estes mediadores atuam diretamente na permeabilidade

capilar (POLONI, 2013).

Na dengue, o periodo de incubagdo ¢ de 3 a 7 dias e a primeira manifestacdo ¢ a febre,
geralmente alta, entre 39 °C a 40 °C de inicio abrupto, acompanhada de cefaleia, mialgias,
artralgias, dor retro-orbitaria, podendo ou ndo apresentar exantema e/ou prurido
(SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE /MS). Estes sintomas se assemelham a

doencgas provocadas por outros patogenos virais, como o Zika virus e chikugunya,
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transmitidos também pelo mesmo vetor da dengue, principalmente no que diz respeito a

mialgias, artralgias e manifestagdes do sistema nervoso (CHAVES et al., 2015).

Durante a fase febril, o exantema estd presente em 50% dos casos (tipo maculo-
papular), e atinge a face, tronco e membros inferiores. Este exantema pode apresentar-se sob
outras formas com ou sem prurido, normalmente ocorre durante o desaparecimento da febre.
Nesta fase de defervescéncia da febre, pode ocorrer a fase critica, acontecendo entre o terceiro
e o sétimo dia da doenga, acompanhada de sinais de alarme: Dor abdominal intensa (referida
ou nao a palpagdo) e continua, vomitos persistentes, acumulo de liquidos (ascite, derrame
pleural, derrame pericardico), hipotensao postural e/ou lipotimia, hepatomegalia maior do que
dois centimetros abaixo do rebordo costal, sangramento de mucosa, letargia e/ou irritabilidade

e aumento progressivo do hematocrito (BRASIL, 2016).

Individuos com a infeccdo podem apresentar diarréia e vomito entre o segundo € o
sexto dia da infecgdo, contribuindo para aumentar o nivel de desidratacdo e comprometendo
ainda mais o paciente. Em um periodo de 3 a 7 dias a temperatura comeca a estabilizar e os
sintomas regridem, no entanto permanece um quadro de astenia por algumas semanas
(CHAVES et al.,, 2015). Em alguns casos que apresentem evacuagdes, estas nao sao
volumosas, tendo caracteristicas pastosas numa frequéncia de trés a quatro evacuagdes por
dia. Diante disto, o diagndstico diferencial com gastroenterites torna-se mais facil (BRASIL,

2016).

Na forma grave da dengue, o extravasamento de plasma pode ocorrer, resultando no
choque (Perca de volume critico de plasma) ou acimulo de liquidos (derrame pleural e
ascite), causando desconforto respiratério. O Choque € ocasionado entre o quarto ou quinto
dia, fazendo com que a equipe assistencial esteja atenta a alteracdes no quadro hemodinadmico
de um individuo acometido de dengue. Pode acorrer sangramento grave ou sinais de
disfungdo organica (coracao, pulmoes, rins, figado e o sistema nervoso central - SNC). Casos
de hemorragia sem choque prolongado também ¢ considerado dengue grave. Isto pode
acontecer por alguns motivos, como: pacientes com histdrico de ulcera péptica ou gastrites
(quando o sangramento ¢ oriundo do aparelho digestivo) e existe também uma associagdo a

ingestdo de 4cido acetil salicilico (AAS), anti-inflamatérios nao esteroides (Aines) e

anticoagulantes (BRASIL, 2016).
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Disfungdes organicas podem ocorrer com maior frequéncia nos casos de dengue,
mesmo sem existir o extravasamento de plasma e/ou choque. Alteragdes do ritmo cardiaco
manifestam-se pela taquicardia, bradicardia ou disfung¢des ventriculares (ejecdo diminuida no
ventriculo esquerdo). No figado, junto a hepatomegalia, pode ocorrer a elevagdo de enzimas,
em casos mais graves as fungdes hepaticas sdo comprometidas. J4 as manifestacdes
neurologicas se expressam por convulsoes, irritabilidade e em formas mais agressivas ocorre a

encefalite, meningite linfomonocitica e entre outras complicacdes (BRASIL, 2016).

3.2 VIRUS DA ZIKA

O virus Zika (ZIKV) ¢ um flavivirus filogeneticamente relacionado com o virus
dengue, febre-amarela e do Nilo Ocidental. Ambos sdo arbovirus transmitidos através do
mesmo vetor, o mosquito do género Aedes. Por se tratarem de virus pertencentes a mesma
familia, suas estruturas sdo similares, e seus genomas sdo constituidos de acido ribonucleico
(RNA) de polaridade positiva. Apesar de ndo ser conhecida a estrutura do virion (particula
viral completa e infectiva), comparando com os demais flavivirus conhecidos, este contém um
involucro lipidico derivado do reticulo endoplasmatico das células onde estes se replicam e
que se limita externamente por um nucleocapsideo com estrutura e simetria ainda ndo

definidas, composta pela proteina C e pelo genoma viral (PINTO JUNIOR et al., 2015).

A Zika ¢ uma doenga viral aguda que logo apresenta exantema pruriginoso na maioria
dos casos e teve o ZIKV identificado como causador, pela primeira vez, em 1947 na floresta
Zika em Uganda, e devido a localizagdo da primeira infecgdo provocada, surgiu a
denominacao do virus (BRASIL, 2015). Mesmo o virus existindo ha varios anos, a
identificacdo dos primeiros casos de infec¢do por ZIKV no Brasil ocorreu em 2015(PINTO

JUNIOR et al., 2015).

Em 2016, nosso pais foi surpreendido por uma agressiva epidemia do virus Zika,
afetando centenas de pessoas com uma velocidade preocupante. Este virus trouxe consigo
diversas manifestacdes e entre estas a microcefalia nos neonatos de maes que contrairam o

ZIKV durante a gravidez e sequelas neuroldgicas em parte das pessoas que adoeceram

(VALLE et al., 2016).
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O periodo de incubagdo do ZIKV pode variar de 3 a 12 dias apds a picada do mosquito
Aedes aegypti. As manifestagdes clinicas incluem artralgia, edema de extremidades, febre
moderada que varia em 37,8°C a 38°C, dores de cabeca, dor retro-orbitaria, conjuntivite nao
purulenta, vertigem, mialgia e distarbio digestivo. Os sintomas podem durar cerca de 4 a 7

dias (CHAVES et al., 2015).

As manifestacdes clinicas variam dependendo da localidade, sendo frequente uma
sindrome ‘dengue-like’ (doenca proxima a dengue). Segundo o Ministério da Saude, apenas
20% apresentam manifestacdes clinicas. Diante disto, pode-se observar episddio febril de
inicio agudo, acompanhado de cefaléia discreta, surgimento de exantema maculopapular
pruriginoso, no segundo dia, acometendo a face, o tronco, os membros, as palmas das maos e
as plantas dos pés. Na maioria dos casos as infecdes sdo assintomaticas, mas podem ainda ser
descritas a partir de resultados de inquéritos soroldgicos, ja o desaparecimento destes
sintomas acontece por volta de uma semana, com duracdo média de trés a cinco dias (PINTO

JUNIOR et al., 2015).

No diagnoéstico laboratorial, a identificacio do RNA viral no soro do individuo
acometido ¢ o meio mais eficaz. A reagdo da cadeia de polimerase da transcriptase reversa
(RT-PCR) ¢ referéncia para o diagnostico do ZIKV, sendo ideal realizar este exame do 4° até
o 6° dia da doenga (CHAVES et al., 2015). Pinto Junior e colaboradores (2015) ressalta que
RT-PCR ¢ o método mais sensivel e especifico no diagnostico do ZIKV mesmo ndo sendo um
teste tdo seguro contra falhas. Salienta que anticorpos IgM podem ser detectados a partir do
terceiro dia da doenga e IgG no periodo de término do quadro infeccioso, mas o resultado
desse tipo de exame pode ser comprometido devido reagdes cruzadas de infe¢des prévias por
outros flavivirus. No caso do Brasil, onde ocorre a circulacdo do virus dengue, isso torna-se

mais comum durante o diagnostico.

Mesmo existindo testes diagndsticos, acontece certa restricdo, pois ndo tém Kits
comerciais disponiveis no mercado. Sendo assim, as instituigdes governamentais ligadas a
vigilancia em satde e instituicdes de ensino e investigacdo regem esta parte de diagnostico

(PINTO JUNIOR et al., 2015).
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3.3 VIRUS CHICKUNGUNY A

O virus Chikungunya (CHIKV) trata-se também de uma arbovirose transmitida,
principalmente pela picada do mosquito do género Aedis, sendo transmitida pelo Aedes
aegypti e também pelo Aedsalbopictus, e estes, por sua vez, estdo presentes nas regioes da
Asia e ilhas do Oceano Indico. Na Africa, o virus é transmitido por uma ampla variedade de
mosquitos do género Aedis. O CHIKV pertence a o género alphavirus da familia
Togaviridae, possui um genoma de RNA de fita simples e de polaridade positiva, que mede
aproximadamente 11,8 Kb. As particulas virais apresentam envelope lipidico, capsideo de

simetria icosaédrica e medem cerca de 60-70nm de didmetro (SANTOS, 2008).

O nome “Chikungunya” deriva de uma palavra em Makonde que quer dizer “aqueles
que se dobram ou se curvam”, descrevendo a aparéncia encurvada de pacientes que sofrem de
intensa artralgia. Casos humanos que apresentavam sintomatologia suspeita com febre,
exantema e artrite foram relatadas no inicio de 1770, mas o virus so foi isolado do soro
humano ou de mosquitos na epidemia na Tanzania, nos primeiros anos da década de 50
(MINISTERIO DA SAUDE, 2014). No Brasil, a detecgdo do virus CHIKV foi a meados do
ano de 2014, ¢ no ano de 2015 foram notificados 1,5 milhdes de casos (SANTOS et al.,
2015).

No Brasil, a experiéncia adquirida na luta contra o virus dengue, fez com que as
autoridades de satde tivessem certa preparacao para entrada do virus CKG no pais. A
Organizagao Pan-Americana da Saude (OPAS) fomentou o langamento de um alerta para todo
continente americano, devido o aumento do numero de casos desde 2004. Com atengao
redobrada, o Brasil até enviou médicos para o Caribe, na intengdo de capacita-los para um

manejo clinico efetivo em pessoas acometidas (VALLE, 2016).

O periodo de incubagao vai de um a sete dias e a maioria dos individuos que contraem
a infeccao pelo CHIKYV desenvolve sintomas. Em sequéncia ao periodo de incubagdo inicia-se
a fase aguda ou febril, que perdura até o décimo dia. Pode acontecer a persisténcia das dores
articulares ap6s a fase aguda, caracterizando o inicio da fase subaguda, que se prolonga até
trés meses. Quando estes sintomas persistem por mais de trés meses, denomina-se que a

doenca esta adentrando a fase cronica. Diante destas fases pode aparecer exantema, vomitos,



24

sangramento, Ulceras orais que parecem estar mais associados ao sexo feminino e a principal
caracteristica desta doenga ¢ a dor articular e edema em diversas articulagdes, principalmente

pés e maos (BRASIL, 2015).

Durante a fase aguda/febril da doenca, a febre ¢ de inicio subito ocorrendo também o
surgimento de intensa poliartralgia (dores em todas ou quase todas as articulagdes), chegando
afetar 90% dos casos. Dores nas costas, edema, cefaleia e fadiga acontecem neste quadro. O
exantema ocorre na metade dos pacientes e seu inicio ocorre até o quinto dia apds o comeco
da febre (manifesta-se pelo tronco e extremidades). Em 25% dos casos ocorre o prurido nas
maos e pés. Na fase subaguda a febre tende a desaparecer, mas a artralgia continua, podendo
tronar-se mais intensa. Alguns pacientes desenvolvem tenossinovite nos punhos e

tornozelos, doenca vascular periférica, fadiga e sintomas depressivos (BRASIL, 2015).

Os sintomas podem perdurar por meses ou até anos, caracterizando a fase cronica da
doenca, que pode atingir metade dos pacientes. Pessoas com idade mais avangada, ou que
tenha uma doenga articular preexistente sofrem severamente, desta forma, sdo paciente com
fatores de risco neste processo de cronificacdo. As dores articulares (com ou sem edema)
persistentes ou redicivantes, limitacdo de movimento, deformidade e auséncia de eritema sao
as principais queixas nesta fase. Naturalmente as dores e/ou desconfortos ocorrem nas
mesmas articulagdes atingidas durante a fase aguda, podendo atingir a regido sacroiliaca,

lombar e cervical (BRASIL, 2015).

Diante do que observamos sobre estas doengas que estdo circulando
simultaneamente em nosso pais, podemos notar a semelhanga sintomatolégica que podem
apresentar. Sendo assim, hd um aumento na dificuldade de obter exatidio do diagndstico
clinico, pois este se mostra necessario para evitar o agravamento das consequéncias que cada
uma pode trazer ao individuo infectado. Existe uma maior preocupacdo quando se trata de
infeccoes causadas pelo virus da dengue, ja que esta doenga traz maiores agravamentos e/ou
complicagdes, inclusive o risco de obito. O diagnostico clinico ¢ de extrema importancia no
atendimento imediato, sendo que a efetividade vai estar relacionada diretamente a experiéncia
do profissional em poder detectar os sinais e sintomas especificos de cada doenca, e realizar a

conduta adequada, visando a estabilidade do paciente.

Tendo em vista que os primeiros sintomas da dengue sao pouco especificos

para diferencia-los de outras doengas exantematicas e febris, o diagnodstico laboratorial para
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essa doenca torna-se extremamente importante. O exame mais utilizado ¢ o ensaio de
imunoabsor¢do enzimdtica (ELISA), que detecta anticorpos IgM e IgG especificos contra
dengue no soro de pacientes. Anticorpos IgM, sdao encontrados em torno de 6 a 7 dias apos a

infeccdo, ja o IgG apresenta resultado positivo a partir do 9° dia ( CHAVES et al., 2015).

O Hemograma ¢ de grande relevincia no proprio diagndstico e
acompanhamento da evolucdo da doenga, pois sdo encontradas alteracdes que definem
claramente quando uma pessoa esta acometida por dengue. Diante destas alteracdes encontra-
se queda ou aumento de hemoglobinas e hematdcrito, neutrofilia com discreto desvio a
esquerda (aumento da produgdo de neutréfilos jovens), leucopenia, neutropenia,
trombocitopenia e entre outros achados que auxiliam na condug¢do dos cuidados mais urgentes

e/ou necessarios (OLIVEIRA et al., 2012).

De acordo com o Centro de Controle e Preven¢ao de Doengas (CDC), que ¢ uma
agéncia do Departamento de Saude e Servicos Humanos dos Estados Unidos, anticorpos IgM
contra o zika virus, os virus da dengue e outros flavivirus apresentam forte reatividade
cruzada, gerando resultados falso-positivos em testes sorologicos. Desta forma, os testes
atuais de anticorpos IgM entre infec¢des virais por zika e dengue nao podem distinguir de
forma confiavel estas infec¢des, mas um resultado IgM positivo em um teste ELISA de

dengue ou zika deve ser analisado como uma infec¢ao recente por flavivirus. (CDC, 2016).

Como podemos observar, existe certa semelhancga entre o virus da Dengue e o Zika
virus, tanto no seu aspecto estrutural, como na sintomatologia. O virus CHIKV assemelha-se
no aspecto sintomatologico, ressaltando que esta doenga caracteriza-se pelos fortes quadros de

artralgia, que também ¢ causado pela dengue, mas acontece de forma menos intensa.

Devido a semelhanga das caracteristicas clinicas apresentadas pelos individuos
infectados por qualquer um dos virus supracitados, elaboramos um quadro que retine todas as
formas clinicas apresentadas por estes pacientes, no intuito de facilitar a compreensdo do que

se assemelha nestas infeccoes.
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Tabela 1 - Semelhanga do quadro clinico que cada um dos virus pode manifestar em um

individuo.

Periodo médio de
incubacao

Sintomas
principais

Durac¢ao média
dos sintomas

Alteracgoes
laboratoriais
gerais

Teste diagnostico
especifico

Complicacgoes
principais

Zika
De 3 a 7 dias (podendo
chegar a 12 dias)

e Febre baixa

e Exantema
maculopapular
pruriginoso

e Mialgia

o Cefaleia

e Hiperemia ocular

De 4 a 7 dias

Leucopenia discreta

Sorologia IgM e IgG
apos cinco dias do inicio
dos sintomas

Microcefalia em fetos de
gestantes infectadas e
Sindrome de Guillain-
Barr¢.

Fonte: Revista Fleury, 2016

Dengue
De 3 a 7 dias (podendo
chegar a 14 dias)

e Febre de inicio abrupto
e Mialgia
o Artralgia
o Cefaleia
e Dor retro orbitaria

e Exantema macular ou

maculopapular

De 3 a 7 dias

e Leucopenia
e Neutropenia

e Linfopenia com linfocitos

atipicos
e Plaquetopenia

Sorologia IGM e IgG
apos sete dias do inicio
dos sintomas

Sindrome hemorragica e
choque.

Chikungunya
De 3 a 7 dias

Febre
Mialgia
Artralgia
Cefaleia
Ulceras orais

De 7 a 10 dias

e Leucopenia

e Neutropenia

e Linfopenia

e Plaquetopenia

Sorologia IGM e IgG
apos sete dias do
inicio dos sintomas

Artrite cronica
recorrente
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 TIPO DE PESQUISA

Esta pesquisa tem abordagem quantitativa, de carater transversal e descritivo. Uma
pesquisa quantitativa caracteriza-se por estudos cientificos com uma abordagem positivista,
baseado em fatos reais, que sdo analisados e comprovados com base no que ¢ vivenciado e

logico. Seus métodos de estudo exigem comprovagdes e quantificagdes de fatos reais

(PEREIRA, 2013).

Segundo Turato (2005), o método da pesquisa quantitativa ¢ atribuido a qualidade da
alta confiabilidade dos resultados obtidos em pesquisas e seu objeto de estudo sdo os fatos
que sdo vistos e descritos. Tanaka (2001) relata que a pesquisa quantitativa deve ser utilizada
para analisar resultados que podem ser contados e expressos em numeros, taxas € proporgdes.
Desta forma, possibilita uma andlise direta dos dados e consequentemente uma forca

demonstrativa.

4.2 POPULACAO E AMOSTRA

Individuos que apresentaram sinais clinicos de Dengue, Zika e Chikungunya em
periodos recentes das suas vidas e que coincidem com a pesquisa em tela, no grupo
pesquisado. A pesquisa foi desenvolvida com discentes da Universidade Federal de Campina

Grande, campus Cajazeiras — PB.

As amostras desta pesquisa foram adquiridas através de coletas realizadas com
individuos que apresentavam sintomas clinicos de Dengue, Zika ou Chikungunya. Para
aspectos de controle (verificar a veracidade do kit ELISA) foram realizados testes com
pessoas que negaram histérico de doengas provocadas pelas viroses supracitadas. No total,
foram 44 amostras, sendo que duas foram excluidas por terem apresentado hemolise durante
os procedimentos realizados e, desta forma, ndo estavam dentro dos padrdes requeridos para a

analise da pesquisa.

Deste modo, as restantes foram divididas em 21 amostras de pacientes com sintomas
clinicos das doencas mencionadas e 21 amostras de pacientes que ndo apresentaram
sintomatologia. Todos os testes foram feitos em duplicata, e o protocolo preconizado pelo
fabricante do teste de ELISA (Focus Diagnostics) também orienta a inclusdo de controles

internos deste kit (IgM ou IgG) em todos os momentos que o teste fora realizado. Os
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participantes da pesquisa foram recrutados de maneira aleatéria em cursos variados na

comunidade académica.

4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO/EXCLUSAO
Foram incluidos no estudo, individuos que apresentaram sinais clinicos de Dengue,
Zika e Chikungunya, sendo que alguns apresentavam estes sinais no momento da coleta e os
que concordaram com a realizagdo da pesquisa, assinando o respectivo Termo de
Consentimento Livre e Esclarecimento (TCLE). Foram excluidos do estudo pessoas que ndo
apresentaram nenhum sinal clinico das doengas supracitadas, e os que ndo concordaram com

a realizagdo da pesquisa, nao assinando o Termo de Consentimento.

4.4 COLETA DE DADOS

Amostras de sangue foram coletadas assepticamente, sem a presenca de solucao
anticoagulante, e centrifugadas para obtengdo do soro que sera a fonte da amostra. As
coletas foram realizadas nos meses de maio ¢ junho do corrido ano (2017) na sala de
habilidades de semiologia e semiotécnica no bloco da central de laboratorios, com
agendamento prévio com os participantes da pesquisa.

Nesse periodo observou-se um aumento dos casos na regido, justificado pela
elevacao dos niveis pluviométricos resultando na proliferagdo de mosquitos Aedes aegypti,

vetor das viroses em estudo.

4.5 PROCEDIMENTO DE PREPARACAO DA AMOSTRA

As amostras de sangue foram coletadas utilizando técnica padrdo e em seguida foi
permitido que coagulassem a temperatura ambiente antes da centrifugacdo, que foi realizada a
2000 r.p.m. por um periodo de 15 minutos. Em sequéncia, o soro obtido foi transferido
assepticamente para um recipiente estéril (eppendorf) hermeticamente fechado, para
armazenamento a -20 °C, caso o ensaio nao fosse realizado dentro de cinco dias. No momento
de uso foi necessario descongelar as amostras e homogeneiza-las. Soros hiperlip€micos,
inativados pelo calor ou hemolisados poderiam provocar resultados falsos e, portanto, seu uso
foi evitado e a amostra foi descartada. Este procedimento foi padrio para os testes de

pesquisa de anticorpos anti-dengue das classes IgG e IGM (FOCUS DIAGNOSTICS, 2011).
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Ambos os kits sdo utilizados somente para diagnostico im vitro. Estes possuem

capacidade para 96/480 (cavidades) testes. Sao testes qualitativos para detec¢ao de anticorpos

IgM e IgGanti-dengue em seres humanos.

4.7 PRINCIPIO DO TESTE IGG

O Dengue IgG ELISA da Focus Diagnostics ¢ um teste de ELISA
indireto e usa um conjugado peroxidase e TMB como substrato (tetrametilbenzidina - Um
substrato cromogénico utilizado para visualizar a reatividade do anticorpo, onde pode
atuar como um doador de elétrons para a conversao de peroxidos em agua, alterando a cor
da solugdo para uma cor azul equivalente ao grau de reatividade). Cada cavidade com
antigeno contém propor¢des iguais de virus purificados inativados dos quatro tipos de
cepas. Para realizacdo deste teste, os reagentes devem estar a temperatura ambiente antes
do uso. As amostras diluidas de soro e controles foram incubadas nas cavidades para que
os anticorpos especificos contidos nas amostras reagissem com o antigeno. Reagentes
inespecificos foram removidos por lavagem, adicionando-se o conjugado/peroxidase que
reagiu com IgG especifico. Caso existisse excesso de conjugado, este seria removido por
lavagem. Enzima e substrato foram adicionados e a cor se desenvolveria (cor azul).
Depois foi adicionada a solugdo de parada e consequentemente uma nova cor se
desenvolveu (cor amarela), e esta cor resultante foi quantificada pela leitura
espectrofotométrica das densidades Opticas das amostras (FOCUS DIAGNOSTICS,
2011).

4.8 PRINCIPIO DO TESTE IGM

Dengue virus IgM ELISA Capture Dxselect da Focus Diagnostics usa um conjugado

peroxidase/monoclonal ¢ TMB como substrato. Este kit também emprega cavidades

revestidas com IgM de captura anti-humana. Neste teste, existe uma solu¢do de antigeno que

contem porgdes iguais de virus da dengue do tipo 1 a 4 inativados. Semelhantemente ao teste

IgG, os reagentes foram colocados a temperatura ambiente antes do uso. As amostras diluidas

de soro e controles foram incubadas nas cavidades, desta forma, anticorpos especificos

presentes nas amostras ligaram-se ao anticorpo anti-IgM humana, salientando que reagentes
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inespecificos foram removidos por lavagem. Apds este processo foi adicionado o antigeno do
virus da dengue as cavidades, que foram incubadas, e, se IgManti-dengue estivessem
presentes nas amostras, ocorreria a ligacdo. O antigeno que nao se ligou foi removido por
processo de lavagem e em sequéncia foi adicionado o conjugado anti-dengue e incubado. Se o
antigeno ficou retido pelo anti-dengue da amostra, o conjugado se ligou ao antigeno nas
cavidades. Em sequéncia, enzima e substrato foram adicionados e a cor se desenvolveu (cor
azul), depois disso o reagente de bloqueio foi adicionado e a cor mudou novamente (cor
amarela); esta cor resultante foi quantificada pela leitura espectrofotométrica das densidades
opticas das amostras, que foi diretamente proporcional a quantidade de antigeno/IgM

especifica presente na amostra (FOCUS DIAGNOSTICS, 2011).
4.9 ASPECTOS ETICOS/ RISCO E BENEFICIOS

Este estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da UFCG/Campus de
Cajazeiras (sendo aprovado com o parecer de namero: 2.041.511). Embora a pesquisa tenha
carater sigiloso, em que o uso dos dados coletados foi apenas para fins da pesquisa, existe a
possibilidade do (a) participante sofrer danos no que se refere a sua dimensdo moral, e ao

realizar o teste podera sentir algum desconforto.

Entretanto, a participacdo ¢ de extrema importancia, pois trouxe beneficios no que se
refere a quantificacao e/ou confirmacao de casos de Dengue no campus, ressaltando assim, a
necessidade de cuidados precisos no controle deste vetor. Para que, desta forma ndo venha

existir a perpetuacao das doengas e possiveis consequéncias.
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A tabela a seguir apresenta o total de participantes, a faixa etaria de idades e as

hipoteses diagnosticas de cada individuo. A partir disso, € possivel fazer um comparativo com

os achados soroldgicos e assim confirmar ou descartar a presenca de imunoglobulinas anti-

dengue para a elucidacdo dos casos.

Tabela 2- Demonstrativo do perfil dos participantes da pesquisa.

Hipdtese de Diagnostico Clinico

Codigo

01

02

03

04

05

06

07

08

09

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

Idade
22
19
24
22
21
30
19
24
32
19
23
23
21
31
21
34
21
21
33
21
21

Dengue Zika Chikungunya
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X
X

FONTE: Investigacdo da presenga de anticorpos ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de

Dengue, Zika e Chikungunya, 2017.

A figura abaixo, demonstra o quantitativo de amostras positivas e negativas para

pesquisa de anticorpos das classes IgM e IgG em individuos com hipotese de diagndstico

clinico de Dengue, Zika ou Chikungunya, sendo que 19 (90,47%) amostras tiveram resultados

positivos e 2(9,53%) negativas para a presenga de anticorpo da classe IgM. No tocante aos

anticorpos da classe IgG, 7(33,34%) amostras tiveram resultados positivos e 14 (66,66%)
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negativos. A tabela a seguir descreve o percentual de resultados positivos e negativos,

favorecendo uma melhor compreensao do total de amostras testadas.

Figura 1- Frequéncia de resultados positivos e negativos na populagdo estudada, no que diz
respeito a presenca de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos com
sugestivo diagnostico clinico para Dengue, Zika ou Chikungunya.

20 19
18
16
14
12
10

14

M Positivo

Negativo

NUMERO DE INDIVIDUOS

o N B O

IgM IgG
CLASSE DE ANTICORPOS ENCONTRADO

FONTE: Investigacdo da presenga de anticorpos ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de
Dengue, Zika e Chikungunya, 2017.

A tabela a seguir descreve o percentual de resultados positivos e negativos,

favorecendo uma melhor compreensao do total de amostras testadas.

Tabela 3- Percentual de resultados positivos e negativos na populacio estudada, no que diz
respeito a presenca de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos com
sugestivo diagnostico clinico para Dengue, Zika ou Chikungunya.

Percentual Positivo  Percentual Negativo Total
IgM 90,47% 9,53% 100%
IgG 33,34 66,66% 100%

FONTE: Investigacao da presenca de anticorpos ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de
Dengue, Zika e Chikungunya, 2017.

Na figura 2, observa-se que, das 21 amostras coletadas de individuos que ndo

apresentavam sintomatologia e nem diagnostico clinico anterior para Zika, Dengue ou
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Chikungunya, a presenga de anticorpos foi encontrada. Vale salientar que todos os individuos
testados negaram historico de dengue, zika ou chikungunya anteriormente apresentada.
Evidencia-se que a presenga de anticorpos anti-dengue da classe IgM estavam presentes em 2
individuos (9,53%) e foram negativas em 19 individuos (90,47%). No que se refere aos
anticorpos da classe IgG anti-dengue, das 21 amostras testadas, 16 (76,19%) tiveram

resultado positivo e 5 (23,81%) negativos.

Figura 2- Frequéncia de resultados positivos e negativos na populagdo estudada, no que
diz respeito a presenca de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos
que negaram historico de Dengue, Zika ou Chikungunya.

20 19
18
16
16
14
12

10
M Positivos

Negativos

NUMERO DE INDIVIDUOS

2

IigM IgG
CLASSE DE ANTICORPOR ENCONTRADO

o N B O

FONTE: Investigacao da presenca de anticorpos ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de
Dengue, Zika e Chikungunya, 2017.

Para melhor compreensao dos resultados demonstrados na figura anterior, apresentam-
se na tabela a seguir, os valores absolutos e relativos do total de amostras coletadas em
individuos que ndo apresentavam sintomatologia clinica das trés doencas virais que podem
gerar quadro clinico semelhante, a citar: Dengue, Zika e Chikungunya. Ressaltando que esta
amostra foi realizada apenas para aspectos de controle, ou seja, para verificar a fidelidade do

kit e ndo por enquadrarem-se no objeto de estudo da pesquisa.



34

Tabela 4- Percentual de resultados positivos € negativos na populagdo estudada, no que diz
respeito a presenca de Anticorpos das classes IgM e IgG anti-dengue, em individuos que
negaram historico de Dengue, Zika ou Chikungunya.

Percentual Positivo Percentual Negativo Total
IgM 9,53% 90,47% 100%
IgG 76,19% 23.81% 100%

FONTE: Investigacdo da presenga de anticorpos ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de
Dengue, Zika e Chikungunya, 2017.
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6 DISCUSSAO

No Brasil, a dengue tornou-se um sério problema de saude publica, ainda mais diante
dos elevados numeros de casos observados a cada ano. Como trata-se de uma doenga que
possui sinais clinicos semelhantes aos de outras viroses, s6 ¢ confirmado os casos em que o
paciente apresenta resultado positivo para sorologia especifica (IgM e/ou IgG), associado a

situacao clinica e/ou epidemiolégica ( BARROS et al., 2008).

Analisando-se os resultados do presente estudo de uma maneira geral, a maioria dos
casos apresentados foi confirmado para Dengue em relagdo as hipdteses de diagndstico
clinico apresentados pelos participantes da pesquisa. Vale salientar que isto ocorria devido a

semelhanca de sintomas.

No que tange as questdes sintomatoldgicas, muitos dos participantes relatavam
cefaléia, febre, dores nas articulagdes, enjoos e exantema (rash cutaneo). Esses sinas sdao
clinicamente parecidos entre as doengas mencionadas neste estudo. Com base nisso,
estudiosos do instituto Fiocruz (2015) ressaltam que existe a necessidade de divulgagdo sobre

os sintomas e, principalmente, sobre as trés infecgoes e suas diferencas.

Ainda seguindo a opinido destes especialistas, o que difere entre manifestacdes
clinicas da chikungunya, ¢ a intensidade das dores nas articulagdes (artralgia), pois os quadros
de Dengue e Zika podem apresentar dores leves ou moderadas. Com relagao a febre, pacientes
com Zika apresentam febre baixa, nas demais (DNV e CHIKV) a febre manifesta-se acima de
39 °C. Outro sinal que vem a ser de grande relevancia no diagnostico diferencial ¢ a
vermelhiddo nos olhos, uma vez que, na dengue existe dor retro orbital, na Zika e
Chikungunya pode ocorrer uma espécie de conjuntivite. Diante de tudo, a Dengue ¢

considerada a mais perigosa pelo nimero de mortes.

Durante a fase das coletas, 14 individuos relataram terem contraido a infeccdo pelo
Zika Virus, 04 deles por Chikungunya e somente 03 ressaltaram ter contraido dengue.
Comparando estes achados com os resultados obtidos nota-se que esta afirmacao tende a ser
incerta, logo 90% dos casos IgM (19 casos) foram confirmados para dengue dos individuos
que apresentavam sintomatologia de alguma das doencas e somente dois casos foram
negativos para ambos os testes (IgM e IgG) . Desta forma, nota-se a prevaléncia dos casos de

dengue obtidos neste estudo.
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Nesse contexto, dados da literatura vem corroborar a prevaléncia de casos na Paraiba,
incluindo a 4* macro regido (envolvendo o auto-sertdo) que esteve a frente dos casos no
estado em 2015. Quando analisado a distribui¢do mensal dos casos, o pico de incidéncia
ocorreu no més de maio, justamente no mesmo periodo sazonal da realizagdo das coletas desta

pesquisa (SES/PB, BE N° 11, 2015).

J4 no ano de 2016, o Laboratorio Central de Saude Publica da Paraiba (LACEN)
confirmou através de amostras soroldgicas a presenca de Dengue em 92 municipios, sendo
que Cajazeiras esta entre os tais, mantendo os indices de prevaléncia da doenca (SES/PB,

LACEN, 2016).

No tocante aos resultados negativos surge a hipotese que estes foram acometidos pela
febre Chikungunya ou Zika Virus. Na andlise dos testes IgG, 33 % dos casos (07 casos) foram
positivos, estas mesmas amostras foram positivas para IgM, o que pode indicar que estes
participantes ja possuem imunidade para outro sorotipo diferente do que estar em curso ou
mesmo dependendo do periodo da coleta da amostra, as duas classes de anticorpos possam
estar presentes, sendo que IgM como remanescente e IgG no seu inicio, que geralmente

permanece para o resto da vida.

Barros et al. (2008), em um estudo semelhante no Belém do Pard, realizou
sorologia para dengue em 210 pacientes com suspeita clinica, no qual obteve positividade
para IgM em 47% dos casos. Apesar de a sua amostra ser consideravelmente maior do que
este estudo, os autores seguem a mesma linha de pensamento quando ressalta que, mesmo
diante de surtos de dengue, testes especificos (sorologias) para o diagnostico devem ser
realizados. Isto é exposto, pois em alguns casos, os achados clinicos ou as alteragdes
hematologicas (Hematdcrito, plaquetas, entre outros) ndo elucidam o diagndstico no inicio do

quadro. Diante disto pode ocorrer a negligéncia das condutas adequadas enquanto

acompanhamento da doenca.

Com este trabalho, foi possivel mostrar como o exame sorologico torna-se
eficaz para a deteccdo de imunoglobulinas mediante a presenga do virus da dengue. Também
observou-se como a prevaléncia para a presenga de dengue permanece em relacdo a outras
doencgas exantematicas e/ou arboviroses, fazendo-se necessario mais vigilancia, uma vez que
o numero de 6bitos confirmados por dengue no pais nos ultimos anos reflete a gravidade deste

problema.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

O desenvolvimento do presente estudo possibilitou uma analise precisa dos casos
apresentados pelos participantes. A sorologia mostra-se ser eficaz por detectar
imunoglobulinas produzidas devido a presenca de um determinado agente causador, sendo
detectado facilmente se bem executado. O ELISA (IgM e IgG) foi padronizado, sendo
utilizado para definir a presenca e/ou prevaléncia de anticorpos IgM e IgG anti-dengue dos
participantes. Desta forma, foi possivel comprovar a relevancia dos testes laboratoriais e

assim obter resultados fieis para confirmagdo do diagnostico clinico.

No tocante a comparagdo de resultados (hipoteses de diagndstico clinico e
laboratorial), a andlise clinica falhou na maioria dos casos, uma vez que houve um expressivo
nimero de casos confirmados laboratorialmente para dengue no periodo agudo da doenga.
Com isto subtende-se a falta de conhecimento da populagdo a respeito da diferenciagdo de
sintomas entres as trés doencgas € o que se torna preocupante € se existe o preparo adequado de
alguns profissionais para realiza¢do do manejo e/ou raciocinio clinico adequado.

O Kit ELISA utilizado nesta pesquisa € especifico para anticorpos anti-dengue. Desta
forma, conferir a positividade para outras infeccdes ou viroses torna-se improvavel. Como
houve resultados negativos (a minoria), dois casos para IgM e sete casos para IgG, surge a
hipotese de que estes foram acometidos por febre Chikungunya, Zika Virus ou até outra
doenca exantemadtica. Possiveis resultados cruzados (positivos) sdo considerados como

individuos que tiveram uma infec¢do por algum flavivirus.

Dada a importancia do assunto, torna-se necessario a confirmagdo laboratorial para
casos suspeitos de dengue ou mesmo para confirmacdo clinica e consequentemente o
acompanhamento correto e as condutas precisas para uma assisténcia adequada. Com este
trabalho foi possivel detectar a prevaléncia de casos de dengue e a necessidade de um olhar
clinico acurado por parte dos profissionais para ndo ocorrer condutas erroneas ou a

negligéncia destas.
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APENDICE 1

UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE
CENTRO DE FORMACAO DE PROFESSORES
‘ ¢ UNIDADE ACADEMICA DE ENFERMAGEM
s CAMPUS DE CAJAZEIRAS

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Meu nome ¢ Josué Bandeira do Nascimento, eu sou graduando do curso de Enfermagem da
Universidade Federal de Campina Grande e o Sr. (a) esta sendo convidado (a), como
voluntério (a), a participar da pesquisa intitulada “"Investigacdo da presenca de anticorpos

ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de Dengue, Zika e Chikungunya.™

JUSTIFICATIVA, OBJETIVOS E PROCEDIMENTOS: A realizagcdo desta pesquisa tem
fundamental importancia, pois trara beneficios no que se refere a quantificagdo e/ou confirmagio de
casos de Dengue, ressaltando assim, a necessidade de cuidados precisos no controle deste vetor. Para
que, desta forma ndo venha existir a perpetuacdo das doengas e possiveis consequéncias. Este estudo
serd realizado na cidade de Cajazeiras, no alto sertdo do Estado da Paraiba, localizado na
regido nordeste do pais. Serd investigada a possivel presenga de Anticorpos Anti-Dengue em
individuos com quadro clinico de Dengue, zika e Chikungunya. Amostras de sangue coletadas
assepticamente e centrifugadas para obtencao do soro, serd a fonte da amostra nos individuos
que concordarem com a realizacdo da pesquisa, assinando este respectivo termo de
consentimento livre e esclarecimento. Serdo coletados e testados para detecgdao de anticorpos
IgM e IgG anti-dengue em seres humanos, durante o més de maio de 2017. As respectivas
amostras serdo testadas apOs a coleta e centrifugacdo, e anticorpos anti-dengue serdo
pesquisados através do método ELISA, com utilizagdo dos Kits IgG DxSelect e IgM
Capture Dxselect.
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DESCONFORTOS, RISCOS E BENEFICIOS: Embora a pesquisa tenha carater sigiloso,
onde o uso dos dados coletados serd apenas para fins da pesquisa, existira a possibilidade de o
Sr.(a) sofrer danos no que se refere a sua dimensao moral, e ao realizar o teste podera sentir
um desconforto. A participa¢do do Sr.(a) ¢ de suma importancia, pois trara beneficios no que
se refere ao entendimento do problema na cidade de Cajazeiras e para que a partir dessa
pesquisa possa identificar a quantificagdo e/ou confirmagio de casos de Dengue, ressaltando assim,

a necessidade de cuidados precisos no controle deste vetor.

GARANTIA DE ESCLARECIMENTO, LIBERDADE DE RECUSA E GARANTIA DE
SIGILO: O Sr. (a) sera esclarecido (a) sobre a pesquisa em qualquer aspecto que desejar. O
Sr. (a) € livre para recusar-se a participar, retirar seu consentimento ou interromper a
participagdo a qualquer momento. A sua participagdo € voluntdria e a recusa em participar nao
ird acarretar qualquer penalidade ou perda de prestagdao de servicos aqui no estabelecimento.
Os pesquisadores irdo tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo. Os
resultados permanecerdo confidenciais podendo ser utilizados apenas para a execucdo dessa
pesquisa. Vocé ndo serd citado (a) nominalmente ou por qualquer outro meio, que o
identifique individualmente, em nenhuma publicacdo que possa resultar deste estudo. Uma
copia deste consentimento informado, assinada pelo Sr. (a) na ultima folha e rubricado nas
demais, ficara sob a responsabilidade do pesquisador responsavel e outra serd fornecida ao (a)

Sr. (a).

CUSTOS DA PARTICIPACAO, RESSARCIMENTO E INDENIZACAO POR
EVENTUAIS DANOS: A participacdo no estudo ndo acarretara custos para Sr. (a) e ndo sera
disponivel nenhuma compensacdo financeira adicional. Nao ¢ previsivel dano decorrente

dessa pesquisa ao (a) Sr. (a).

DECLARACAO DO PARTICIPANTE OU DO RESPONSAVEL PELO
PARTICIPANTE: Eu, , fui

informado (a) dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara e detalhada e esclareci todas
minhas davidas. Sei que em qualquer momento poderei solicitar novas informacgdes e desistir
de participar da pesquisa se assim o desejar. O (a) pesquisador (a) Josué Bandeira do
Nascimento certificou-me de que todos os dados desta pesquisa serdo confidenciais, no que se
refere a minha identificagdo individualizada, e deverdo ser tornados publicos através de algum

meio. Ele compromete-se, também, seguir os padrdes éticos definidos na Resolugdo CNS
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466/12. Também sei que em caso de duvidas poderei contatar o (a) estudante Josué¢ Bandeira
do Nascimento através do contato (83) 99602-8360e pelo email: josue-
bandeiral @hotmail.com ou o (a) professor (a) orientador (a) Dr. Francisco Fabio Marques da
Silva por meio do contato (83) 99618-1194 ou o email: fabiomarques@cfp.ufcg.edu.br. Além
disso, em caso de duvidas com respeito aos aspectos éticos deste estudo poderei consultar o
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Campina Grande campus de
Cajazeiras-PB, situado na rua Sergio Moreira de Figueiredo, Bairro Casas Populares,

Cajazeiras- PB, CEP: 58.900-000.

/]
Nome Assinatura do Participante da Pesquisa Data
/o

Nome Assinatura do Pesquisador Data
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APENDICE 2

UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE
CENTRO DE FORMACAO DE PROFESSORES
UNIDADE ACADEMICA DE ENFERMAGEM
CURSO DE GRADUACAO EM ENFERMAGEM

TERMO DE COMPROMISSO E RESPONSABILIDADE DO PESQUISADOR
RESPONSAVEL

EU, Francisco Fabio Marques da Silva, professor (a) da Universidade Federal de
Campina Grande, responsabilizo-me pela orientacdo de Josué Bandeira do Nascimento,
discente do curso de graduagdo em enfermagem, assegurando que ndo havera desisténcia de
minha parte que acarrete em prejuizo para o término das atividades desenvolvidas no trabalho
de conclusdo de curso — TCC pelo (a) discente.

Declaro estar ciente e comprometo-me em assegurar que sejam cumpridos os preceitos
éticos previsto na resolu¢ao 466/12 do Conselho Nacional de Saude e demais documentos
complementares.

Responsabilizo-me, também, pelo cumprimento da Resolugao 01/2009 do Colegiado
do Curso de Enfermagem, pelos prazos estipulados junto a disciplina TCC, e pelo zelo com o
projeto de pesquisa no sentido de manutencdo da privacidade e sigilo das informagdes,
resguardo da seguranga e bem estar dos participantes nela recrutados, pelo resultado obtido e
posterior divulgacdo no meio académico e cientifico, pela comunicacdo ao comité de ética
sobre qualquer alteracdo no projeto ou ocorréncia de eventos adversos que impliquem no
cancelamento da pesquisa, bem com arquivamento durante 5 (cinco) anos, apds o término da
pesquisa, de uma das vias do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) assinado

por cada participante recrutado, durante a execu¢ao da mesma.

Cajazeiras-PB, 2017.

Prof. Dr. Francisco Fabio Marques da Silva
SIAPE 1149343-7
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APENDICE 3

UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE
CENTRO DE FORMACAO DE PROFESSORES
UNIDADE ACADEMICA DE ENFERMAGEM
CURSO DE GRADUACAO EM ENFERMAGEM

TERMO DE COMPROMISSO E RESPONSABILIDADE DO PESQUISADOR
PARTICIPANTE

EU, Josué Bandeira do Nascimento, Aluno (a) do curso de Enfermagem da
Universidade Federal de Campina Grande, responsabilizo-me junto com meu orientador,
Francisco Fabio Marques da Silva a desenvolver projeto de pesquisa para conclusdo do
Curso de Graduagdo em Enfermagem seguindo a Resolugao 01/2009 do Colegiado do Curso
de Enfermagem e a seguir os prazos estipulados na disciplina TCC; comprometo-me ainda em
assegurar que sejam cumpridos os preceitos €ticos previsto na resolucdo 466\12 do conselho
Nacional de satde e demais documentos complementares.

Responsabilizo-me, também, pelo zelo com o meu projeto de pesquisa, pelo fiel
cumprimento das orientagdes sugeridas pelo meu orientador, nas atividades de pesquisa, e,
junto com ele, pelos resultados da pesquisa, para posterior divulgagdo no meio académico ou

cientifico.

Cajazeiras-PB, 2017.

Josué Bandeira do Nascimento

213120058
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ANEXO 1

MINISTERIO DA SAUDE - Conselho Nacional de Saiide - Comisséo Nacional de Etica em Pesquisa - CONEP
FOLHA DE ROSTO PARA PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS

1. Projeto de Pesquisa:
Investigagao da presenca de Anticorpos ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de Dengue, Zika e Chickungunya.

2. Namero de Participantes da Pesquisa: 50

3. Area Tematica:

4. Area do Conhecimento:
Grande Area 4. Ciéncias da Saude

Francisco Fabio Marques da Silva

6. CPF: 7. Enderego (Rua, n.°):

813.942.094-87 MARQUES DE CARAVELAS PITIMBU NATAL RIO GRANDE DO NORTE 59069080
8. Nacionalidade: 9. Telefone: 10. Outro Telefone: 11. Email:

BRASILEIRO (83) 9618-1194 fabiomarques@cfp.ufcg.edu.br

Termo de Compromisso: Declaro que conhego e cumprirei os requisitos da Resolugao CNS 466/12 e suas complementares, Comprometo-me a
utilizar os materiais e dados coletados exclusivamente para os fins previstos no protocolo e a publicar os resultados sejam eles favoraveis ou nao.
Aceito as responsabilidades pela condug&o cientifica do projeto acima. Tenho ciéncia que essa folha sera anexada ao projeto devidamente assinada
por todos os responsaveis e fard parte integrante da documentagéo do mesmo.

Assinatura
a2 A%
e ﬁﬁﬁw*“'ﬂi

12. Nome: 13. CNPJ: 14, Unidade/Orgo:
Universidade Federal de Campina Grande 05.055.128/0003-38 UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE
15. Telefone: 16. Qutro Telefone:

(83) 3532-2000

Termo de Compromisso (do responsavel pela instituigéo ): Declaro que conhego e cumprirei os requisitos da Resolugdo CNS 466/12 e suas
Complementares e como esta instituigéo jem condigdes para o desenvalvimento deste projeto, autorizo sua execugao.

oo TE/ 1754 oo

Responsavel:

Cargo/Fungéo: &)APE N° 1514508

Data: 4& / ()} / Zﬂ(}

N&o se aplica.
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ANEXO 2

UFCG - CENTRO DE
s Ay FORMACAO DE
Y emmesmss PROFESSORES - CAMPUS DE

g

¥

~ PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Presenga de Anticorpos ANTI-DENGUE em individuos com quadro clinico de Dengue,
Zika e Chickungunya.

Pesquisador: Francisco Fabio Marques da Silva

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 67571517.9.0000.5575

Instituigdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.041.511

Apresentacao do Projeto:

A pesquisa de anticorpos especificos para dengue em individuos com quadro clinico de suspeita diagnéstica
para Zika e Chikungunya na cidade de Cajazeiras, cidade polo da regido que se localiza no alto sertio
Paraibano, com o intuito de identificar possiveis reagbes cruzadas entre aqueles, e exclusdo de diagndstico
de Dengue em individuos com quadros clinicos semelhantes aos provocados por estes virus.

Objetivo da Pesquisa:

Pesquisar anticorpos especificos para Dengue em individuos com diagnéstico clinico de Dengue, Zika e
Chikungunya.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Embora a pesquisa tenha carater sigiloso, onde o uso dos dados coletados sera apenas para fins da
pesquisa, existira a possibilidade do (a) participante sofrer danos no que se refere a sua dimensao moral, e
ao realizar o teste podera sentir um desconforto. Entretanto, a participagdo € de extrema importéncia, pois
trara beneficios no que se refere a quantificagdo e/ou confirmagdo de casos de Dengue no campus,
ressaltando assim, a necessidade de cuidados precisos no controle deste vetor. Para que, desta forma ndo

venha existir a perpetuagdo das doengas e possiveis consequéncias.

Enderego: Rua Sérgio Moreira de Figueiredo, s/n

Bairro: Casas Populares CEP: 58.900-000

UF: PB Municipio: CAJAZEIRAS

Telefone: (83)3532-2075 E-mail: cep@cfp.ufcg.edu.br
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UFCG - CENTRO DE |
FORMACAO DE g% wmg ma
PROFESSORES - CAMPUS DE asil

Continuagéo do Parecer: 2.041.511

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Pesquisa relevante diante do cenario epidemioldgico vigente frente as Dengue, Zika e Chikungunya.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:
A pendéncia foi atendida e o pesquisador informou os contatos (E-mail e telefone) do pesquisador
responsavel da pesquisa no TCLE.

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Atendeu as recomendagoes e pendéncias.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacgdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS _DO_P | 25/04/2017 Aceito
do Projeto ROJETO 868628.pdf 22:03:06
TCLE / Termos de | Termo.pdf 25/04/2017 |Francisco Fabio Aceito
Assentimento / 22:01:44 |Marques da Silva
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / |Projeto.docx 12/04/2017 |Francisco Fabio Aceito
Brochura 17:21:01 Marques da Silva
Investigador
Folha de Rosto Documento.pdf 12/04/2017 |Francisco Fabio Aceito

171745 Marques da Silva

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:
Né&o
CAJAZEIRAS, 02 de Maio de 2017
ARIRT RN \f"wH \
Assinado por:

Paulo Roberto de Medeiros
(Coordenador)

Enderego: Rua Sérgio Moreira de Figueiredo, s/n

Bairro: Casas Populares CEP: 58.900-000

UF: PB Municipio: CAJAZEIRAS

Telefone: (83)3532-2075 E-mail: cep@cfp.ufcg.edu.br



