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RESUMO

OBJETIVO: Analisar o perfil epidemiológico dos pacientes 
com evolução subaguda e crônica da infecção por Chikungunya, 
e avaliar suas principais alterações laboratoriais. MÉTODOS: 
Estudo observacional, realizado por meio da análise de 31 pron-
tuários de pacientes atendidos em um centro de referência de 
doenças imunoinfecciosas, no Estado do Rio de Janeiro, no pe-
ríodo de janeiro a maio de 2016. Foram selecionados prontuá-
rios de pacientes com Chikungunya em fase subaguda ou crô-
nica com diagnóstico confirmado por sorologia IgM, de ambos 
os sexos e de todas as faixas etárias. As seguintes variáveis foram 
consideradas: sexo, idade, leucócitos, plaquetas, velocidade de 
hemossedimentação, e aspartato aminotransferases e alanina 
transaminase (AST/ALT). RESULTADOS: A faixa etária pre-
dominante foi de 50 a 69 anos (64,5%). Pertenciam ao sexo fe-
minino 83,9% dos pacientes. Dentre as alterações laboratoriais, 
destacaram-se elevação da velocidade de hemossedimentação 
(46,15%), leucopenia (37%), elevação de transaminases (30,8% 
AST e 23% ALT) e trombocitopenia (11,1%). CONCLUSÃO: 
Observou-se a importância epidemiológica na determinação 
de pacientes potencialmente capazes de desenvolver tais seque-
las, representada principalmente pela artralgia incapacitante. A 
identificação desse grupo, caracterizado como pacientes do sexo 
feminino e de faixa etária entre 50 e 69 anos, pode ser de grande 
valia para a prevenção da evolução mórbida dessa arbovirose, 

sabendo que tais pacientes necessitam de cuidados especiais e 
acompanhamento clínico mais rigoroso.

Descritores: Febre de Chikungunya/epidemiologia; Vírus Chi-
kungunya

ABSTRACT

OBJECTIVES: To analyze the epidemiological profile of 
patients with subacute and chronic Chikungunya infection, and 
to evaluate their main laboratory abnormalities. METHODS: 
This is an observational study, carried out through the analysis 
of 31 medical records of patients attended at a Reference 
Center for Immunopathological Diseases in the state of 
Rio de Janeiro, from January to May 2016. Patients with 
Chikungunya were selected in the subacute or chronic phase 
with diagnosis confirmed by IgM serology; both genders 
and all age ranges. The following variables were considered: 
gender, age, leukocytes, platelets, erythrocyte sedimentation 
rate, and aspartate aminotransferases and alanine transaminase 
(ASTALT). RESULTS: The predominant age range was 50 to 69 
years (64.5%), with 83.9% of the patients being female. Among 
the laboratory alterations, high erythrocyte sedimentation rate 
(46.15%), leukopenia (37%), high transaminases (30.8% AST, 
and 23% ALT), and thrombocytopenia (11.1%) were observed. 
CONCLUSIONS: The epidemiological importance in the 
determination of patients potentially capable of developing 
such sequels, represented mainly by incapacitating arthralgia, 
was observed. The identification of this group, characterized as 
female patients, and between 50 and 69 years of age, may be of 
great value in the prevention of the morbid progression of this 
arbovirosis, knowing that such patients require special care, and 
stricter clinical follow-up.

Keywords: Chikunguya fever/epidemiology; Chikungunya virus

INTRODUÇÃO

A febre Chikungunya (CHIK) é uma arbovirose causada pelo 
vírus Chikungunya (CHIKV), um vírus enzoótico de RNA per-
tencente à família Togaviridae e ao gênero Alphavirus, encontrado 
principalmente em regiões tropicais e subtropicais da África, nas 
ilhas do Oceano Índico, no Sul e Sudeste da Ásia. A partir do 
ano de 2013, o CHIKV se estabeleceu nas Américas, com o iní-
cio de uma epidemia em diversas ilhas do Caribe.(1) No Brasil, o 
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primeiro caso confirmado foi em setembro de 2014, na cidade 
de Oiapoque, localizada no Amapá. Durante o restante daquele 
ano, ainda foram confirmados outros 2.772 casos de CHIK 
nas Regiões Norte (Amapá e Roraima), Nordeste (Bahia),  
Centro-Oeste (Goiás, Distrito Federal e Mato Grosso do Sul).(2) 

Sua transmissão ocorre pela picada de fêmea dos mosquitos 
Aedes Aegypti e Aedes Albopictus, infectada pelo CHIKV, com 
período de viremia de até 10 dias após o surgimento das mani-
festações clínicas.(1) Casos de infecção vertical podem ocorrer e 
são descritos apenas no momento do parto em gestantes virêmi-
cas; quando ocorrem, em sua maioria, esses casos provocam uma 
infecção neonatal grave.(3) A transmissão via transfusional é rara, 
devido aos protocolos para esse procedimento, mas pode ocorrer 
se houver falha.(1)

Após a inoculação do CHIKV por meio da picada do mos-
quito, o vírus entra diretamente nos capilares subcutâneos, in-
fectando células da pele, como macrófagos, fibroblastos e células 
endoteliais. A replicação viral local parece ser menor e limitada, 
mas o vírus produzido localmente é transportado para os órgãos 
linfoides secundários, perto do local de inoculação. Os vírus e 
mo nócitos infectados migram por via hematológica para os ór-
gãos-alvo: fígado, músculo, articulações e órgãos linfoides re-
motos. Nestes tecidos, ocorre replicação viral, com acentuada 
in filtração de células mononucleares, incluindo macrófagos.(4) 
Os eventos patológicos associados com a infecção de tecidos são 
subclínicos no fígado (apopose de hepatócitos) e nos órgãos lin-
foides (adenopatia), ao passo que a infiltração de células mono-
nucleares, e a replicação viral nos músculos e articulações estão 
associadas à dor muito forte e à evolução para artrite em alguns 
casos. A síndrome de Guillain-Barré e a encefalite são eventos 
muito raros, mas podem ocorrer.(5)

A infecção aguda é controlada pela resposta imune, o que 
torna a replicação viral indetectável a partir de 10 dias após a 
infecção. No entanto, o CHIKV pode persistir em tecidos-alvo, 
mesmo após sua depuração do sangue.(4) 

Dados recentes têm claramente implicado mediadores infla-
matórios não só nas fases agudas e na resolução da CHIK, mas 
também no estabelecimento de doença crônica. Meses após a 
in fecção aguda, monócitos, células T e células natural killer são 
ainda atraídos para a articulação inflamada, onde eles se tornam 
ativados.(4) A infecção de macrófagos nas articulações está as-
sociada com a inflamação local e a produção de citocinas, qui-
miocinas e fatores pró-inflamatórios, como interleucina (IL) 8, 
IL-6 e interferon alfa (IFN-α). A fagocitose de corpos apoptó-
ticos a partir de células infectadas provavelmente contribui para 
a persistência da infecção viral. Quando isso ocorre, a artrite é 
acompanhada por taxas elevadas de apoptose de fibroblastos e 
destruição da cartilagem.(6)

Comparando com a dengue, a CHIK possui características, 
como maior número de casos sintomáticos (> 90%); tempo de 
incubação no homem curto (variando de 2 a 7 dias); período de 
viremia grande (entre 2 dias antes e 10 depois do início da febre); 
e menor período de incubação no mosquito. Isso contribui para 
o aumento da disseminação da doença e, consequentemente, a 
chance do surgimento de epidemias grandes no país.(2)

As formas clínicas dos pacientes sintomáticos são divididas 
em três fases: aguda ou febril, com duração de até 10 dias; suba-

guda, que dura até 3 meses; e crônica, que pode chegar a anos.(7) 
Casos graves da doença e óbitos ocorrem principalmente em 
pacientes com comorbidades e extremos de idades.(6) Porém, a 
letalidade do CHIKV observada até o momento é baixa e infe-
rior à da dengue.(7)

A fase aguda é semelhante a dengue e outras arboviroses. Ini-
cia-se um quadro súbito de febre alta associada a manifestações 
inespecíficas, como cefaleia, dor retro-orbitária, astenia, mialgia 
e artralgia simétrica, sendo esta a manifestação mais marcante.(2) 
Pode haver exantema e outras manifestações dermatológicas, con-
juntivite, sintomas gastrintestinais, neurite, faringite e linfono-
domegalias. Esse quadro dura de 3 a 10 dias.(7)

Na fase subaguda, de 10 dias a 3 meses, há o desaparecimento 
da febre e da maioria dos outros sintomas, com permanência 
ou exacerbação da artralgia nas regiões previamente acometidas, 
e tenossinovite hipertrófica subaguda em punhos e tornozelos.  
O paciente não consegue realizar tarefas rotineiras devido à intensa 
dor. Observa-se edema articular de variável intensidade.(1)

A fase crônica ocorre com a permanência da artralgia. A per-
sistência do CHIKV nas articulações leva a uma inflamação lo-
cal crônica, que resulta em dor. Essa mesma inflamação local 
fornece condições para a persistência do CHIKV por meio de 
in terações com os agentes inflamatórios, podendo permanecer 
por até 3 anos.(6)

Na maior parte dos casos, a única alteração laboratorial en-
contrada é aumento da velocidade de hemossedimentação (VHS) 
e proteína C-reativa (PCR), podendo haver leucopenia discreta a 
moderada. Raramente, podem ocorrer plaquetopenia discreta e 
pequeno aumento de transaminases, creatinina e creatinofosfo-
quinase (CPK).(1)

A confirmação diagnóstica é feita a partir de isolamento viral, 
reação em cadeia da polimerase, presença de IgM (coletado du-
rante a fase aguda ou de convalescença), ou aumento de quatro 
vezes no título do teste de neutralização por redução de placas 
entre amostras nas fases aguda e convalescente, preferencialmen-
te de 15 a 45 dias após o início dos sintomas, ou 10 a 14 dias 
após a coleta da amostra na fase aguda. Na tentativa diagnóstica 
apenas por IgM, o resultado pode ser de baixa especificidade 
pelas reações cruzadas entre alguns membros do sorogrupo do 
vírus da Floresta de Semliki observados. Diante disso, o teste de 
neutralização pela redução de placas (PRNT) se faz necessário 
para confirmação diagnóstica, nesses casos.(7)

A CHIK faz diagnóstico diferencial com doenças febris asso-
ciadas à artralgia. Seu principal diagnóstico diferencial atual-
mente é a dengue e a zika. Além das causas infecciosas, também 
fazem parte do diagnóstico diferencial febre reumática, artrite 
reumatoide e artrite séptica.(1)

Torna-se pertinente buscar caracterizar qual a população 
mais acometida pelas fases subaguda e crônica da CHIK, para 
se traçar um perfil epidemiológico da doença, ainda pouco estu-
dado. O conhecimento da CHIK deve facilitar identificar a po-
pulação de risco para esse acometimento e traçar um melhor 
tra tamento, melhorando o prognóstico da patologia.

O objetivo deste estudo foi analisar o perfil epidemiológico 
dos pacientes com evolução subaguda e crônica da infecção por 
CHIK, e avaliar suas principais alterações laboratoriais.
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MÉTODOS

Após aprovação pelo Comitê de Ética em Pesquisas Científicas 
da Faculdade Medicina de Campos, realizou-se este estudo ob-
servacional transversal retrospectivo envolvendo pacientes com 
infecção por CHIKV, atendidos nos ambulatórios do Centro 
de Referência de Doenças Imunoinfecciosas em Campos dos 
Goytacazes, no Estado do Rio de Janeiro, no período de janeiro a 
maio de 2016. No estudo, foram incluídos pacientes com sinto-
mas de CHIK em fase subaguda ou crônica, com diagnóstico con-
firmado por sorologia IgM pelo teste imunoenzimático (ELISA) 
de ambos os sexos e de todas as faixas etárias. Foram excluídos do 
estudo pacientes em fase aguda da infecção por CHIKV e aque-
les cujo diagnóstico de CHIK foi afastado ou inconclusivo. A 
amostra foi formada por um total de 31 pacientes. 

Tendo como base a taxa de incidência da CHIK em 2016 de 
6,3 em cada 100 mil pessoas,(8) e a população de Campos dos 
Goytacazes estimada em 483.970 habitantes,(9) estimou-se a 
presença de cerca de 30 casos de CHIK em nossa região. 

Os pacientes com CHIK foram avaliados retrospectivamente, 
por meio de seus dados clínicos e laboratoriais coletados de for-
mulário padronizado, tendo como base as informações presentes 
no prontuário médico. Considerou-se a classificação determina-
da pelo Ministério da Saúde para as fases subaguda e crônica da 
CHIK.(1) As seguintes variáveis foram consideradas: sexo, idade, 
leucócitos, plaquetas, VHS e aspartato aminotransferases e ala-
nina transaminase (AST/ALT). Os pacientes foram classificados 
em quatro categorias etárias: <30 anos, 30 a 49 anos, 50 a 69 
anos e ≥70 anos. A avaliação sérica foi determinada: leucopenia 
para valores menores que 4.000uL; plaquetopenia para valores 
abaixo de 130.000 plaquetas/cm³; elevação de AST e ALT em 
U/L quando ≥59 para sexo masculino e ≥36 para feminino e 
≥72 para sexo masculino e ≥52 para feminino, respectivamente; 
VHS em mm/hora elevado quando >15 para homens com menos 
de 50 anos, >20 para homens de 50 a 85 anos de idade, >30 para 
homens acima de 85 anos, >20 para mulheres com menos de 
50 anos, >30 para mulheres de 50 a 85 anos de idade, >42 para 
mulheres acima de 85 anos.

Os dados foram tabulados e analisados graficamente por meio 
do software Excel 2010.

RESULTADOS

Foram inicialmente selecionados todos os pacientes com so-
rologia para CHIKV positiva em fases subaguda e crônica aten-
didos no Centro de Referência de Doenças Imunoinfecciosas no 
período de janeiro (mês no qual foi diagnosticado o primeiro 
caso da doença em Campos dos Goytacazes) a maio de 2016, 
totalizando 31 pacientes. 

Dentre a amostra analisada, 9,7% dos pacientes pertenciam 
à faixa etária menor que 30 anos, 19,3% de 30 a 49 anos, 64,5% 
de 50 a 69 anos e 6,4% à faixa etária ≥70 anos (Figura 1).

Foi observada prevalência de 83,9% pacientes do sexo femi-
nino (Figura 2). 

De acordo com a figura 3, no que diz respeito às alterações 
laboratoriais, dos 31 pacientes, apenas 26 pacientes realizaram a 
rotina laboratorial completa. Dentre os 26 pacientes, 30,8% 

Figura 1. Classificação por faixa etária.

Figura 2. Prevalência por sexo.

Figura 3. Alterações laboratoriais. VHS: velocidade de hemos-
sedimentação.

tiveram discreta elevação de AST, 23,0% elevação de ALT e 
46,15% tiveram aumento de VHS. Em relação ao hemograma, 
27 pacientes realizaram o exame. Desses, 37,0% apresentaram 
leucopenia, 11,1% pacientes apresentaram plaquetopenia e ne-
nhum paciente apresentou leucocitose.
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DISCUSSÃO

No presente estudo, verificou-se predominância de acometi-
mento na faixa etária de pacientes entre 50 e 69 anos (64,52%). 
Essa relação diretamente proporcional entre idade do paciente 
e intensidade da manifestação articular da CHIK também foi 
encontrada em outros estudos em outros países.(10-13) É relatado 
também até mesmo possível diminuição da expectativa de vida 
em casos de idosos infectados pelo CHIKV.(14) Sabe-se que a 
prevalência de doenças reumáticas, principalmente as artrites, 
aumentam a prevalência com o aumento da idade.(15)

Em relação ao sexo, houve prevalência do feminino sobre o 
masculino. Maiores intensidade e cronicidade da artralgia tam-
bém forami associadas a uma maior prevalência no sexo feminino 
em outros estudos.(10,11,16) Acredita-se que a infecção pelo CHIKV 
possa contribuir para uma doença inflamatória reumática, ou 
até mesmo colaborar para o diagnóstico precoce da artrite reu-
matoide e artrite psoriática em pacientes suscetíveis.(17) Sabe-se 
que as mulheres são o grupo etário mais acometido por doenças 
reumatológicas.(15) Esse dado pode explicar o fato de, no nosso 
estudo, ter sido observado que a população feminina teve maior 
porcentagem de evolução para as fases subaguda e crônica da 
CHIK (83,87%), nas quais apresentam um componente imune 
associado.(18) 

Outros fatores de risco possíveis para a cronicidade da artral-
gia são: ter iniciado a doença com quadro grave, tempo de in-
fecção prolongado e presença de patologias articulares prévias. A 
presença de osteoartrite antes da infecção por CHIKV parece ser 
fator de risco isolado para o desenvolvimento de manifestação do 
reumatismo tardiamente.(12)

A evolução do paciente está relacionada a fatores genéticos, 
virais e imunológicos que operam na fase aguda e de convalescência 
da infecção(10) − principalmente a resposta imune exerce papel 
essencial na patogenia da artralgia da CHIK.(13)

Há relato de aparecimento, durante infecção por CHIKV, 
de fator antinuclear (FAN) positivo 1:320 padrão salpicado, o qual 
negativou 3 meses depois da remissão dos sintomas da infecção, 
indicando que a presença de autoimunidade pode explicar a debi-
litação e o agravamento prolongado nas manifestações muscu-
loesqueléticas resultantes da infecção por CHIKV em doença 
autoimunes assintomáticas ou inicial.(18)

Sugere-se que exista uma associação da CHIK com o diag-
nóstico precoce de algumas doenças autoimunes, tornando vá-
lida a pesquisa de alguns biomarcadores como fator reumatoide, 
anticorpo antipeptídeo cíclico citrulinado (anti-CCP) e expressão 
de HLA-b27 nos pacientes com artrite crônica por CHIKV.(17)

No que diz respeito às alterações laboratoriais, observam-se, 
em ordem decrescente de prevalência: aumento da VHS, leuco-
penia, aumento de AST e ALT e plaquetopenia. Não foi obser-
vada leucocitose. Sabe-se que, na dengue, principal diagnóstico 
diferencial de CHIKV, raramente se observa aumento de VHS,(19) 
sendo este, então, um possível achado diferencial entre as duas 
infecções. Há também indícios de que a leucopenia está associada 
à maior intensidade de comprometimento articular.(10) Alterações 
semelhantes já foram relatadas nos pacientes com CHIKV, acres-
centando-se elevação de PCR(10) e hipocalcemia.(14)

CONCLUSÃO

Sabe-se que a Chikungunya, apesar de menos letal se com-
parada a outras arboviroses, como a dengue, possui uma alta 
morbidade, tendo em vista as sequelas presentes nos pacientes 
infectados. Essa doença ainda é um desafio para profissionais 
da saúde e pesquisadores. O presente estudo mostrou a impor-
tância epidemiológica na determinação de pacientes potencial-
mente capazes de desenvolver tais sequelas, representada prin-
cipalmente pela artralgia incapacitante. A identificação desse 
grupo (pacientes do sexo feminino e de faixa etária entre 50 e 69 
anos) pode ser de grande valia para a prevenção da evolução 
mórbida dessa arbovirose, sabendo que tais pacientes necessitam 
de cuidados especiais e acompanhamento clínico mais rigoroso. 
Este estudo fomentou a busca de informações sobre a relação 
entre o desenvolvimento das sequelas do vírus Chikungunya e 
os pacientes já com predisposição a desenvolver doenças reu-
matológicas, as quais, em sua maioria, também acometem mais 
mulheres do que homens. Também há dúvidas sobre o fato de a 
detecção de uma velocidade de hemossedimentação elevada du-
rante a fase aguda da doença poder determinar maior chance de 
ocorrência das fases subaguda e crônica. A partir deste estudo, 
também devem ser buscados meios de prevenir as sequelas nos 
pacientes de maior risco. 
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