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RESUMO

Lima SL. Perfil de criancas com Sindrome Congénita por Virus Zika em um hospital de
referéncia de Mato Grosso, de 2015 a 2017 [Dissertacéo]. Cuiabd: Instituto de Saude Coletiva
da UFMT; 2018.

Introducdo: Um surto de epidemia relacionada a infeccéo pelo virus Zika (ZIKV) foi relatada
inicialmente no final de 2015 no estado do nordeste e atingiu rapidamente os estado do Brasil
provocando diminui¢do no perimetro ceféalico (PC) das criancas e uma série de complicacdes
neuroldgicas e estruturais. Objetivo: Este estudo teve como objetivo verificar o perfil das
criancas com Sindrome congénita por ZIKV que foram atendidas em um hospital de
referéncia de Mato Grosso no periodo de 2015 a 2017 de acordo com a gravidade,
caracteristicas sociodemogréaficas das familias e as principais comorbidades apresentadas.
Método: Trata-se de estudo descritivo, de natureza quantitativa, utilizando informag6es dos
prontudrios das criangas com SCZ. Resultados: Como resultado observou-se um total de 46
casos de criangas com nascimento em 2015 (3), 2016 (40) e 3 em 2017 oriundas de 23
municipios sendo a maior ocorréncia de Cuiaba, Véarzea Grande e Tangara da Serra. O perfil
das mades caracterizou-se por terem idade no parto entre 20 a 30 anos (73,92%), do lar
(65,21%), 60,87% com ensino médio, 52,17% eram solteiras, renda familiar de até 1 salario
minimo (66,65%) e com raca cor auto-referida parda (67,39%). De acordo com a classificacdo
de nascido vivo e a gravidade da microcefalia, 6 criancas pré-termo, 9 a termo apresentaram
microcefalia nascer seguido de 3 pré-termo, 25 a termo e 2 poOs-termo com quadro de
microcefalia do tipo grave. As alteracGes apresentadas nos exames de imagem com maior
ocorréncia foram as calcificagdes (45,16%), ventriculomegalia (24,24%), hidrocefalia
(18,75%). As alteracbes foram detectadas com maior ocorréncia na idade gestacional de 38s
(8casos), 39s (4 casos), 37s e 28s (3 casos respectivamente), 22s, 25s e 34s (2 casos
respectivamente), os sinais e sintomas auto referido durante a gestacdo ocorreram com maior
frequéncia no 1° trimestre sendo febre, exantema, prurido, dor na articulagdo, dor muscular e
hiperemia conjuntival. Dos exames para STORCH das mées e das criangas, 2 casos nas de
infeccdo por Herpes 1 e 2, desses 1 crianga pré-termo teve sorologia negativa ao nascimento e
com idade corrigida de 7m11d apresentou sorologia positiva, e 1 mae apresentou sorologia

positiva. As alteracGes de maior ocorréncia foram nas criangas a termo com microcefalia do



tipo grave com calcificagOes subcorticais, alteragfes visuais, artrogripose, hidrocefalia e
ventriculomegalia. Conclusdo: Os achados encontrados nas criangas atendidas no
Ambulatério de DIP do HUJM corroboram com os achados em outros estudos e reforcam a
causalidade do evento microcefalia ao ZIKV. Novos estudos sdo necessarios para 0

mapeamento e panorama dos casos de Sindrome Congénita do Zika em nosso estado.

Descritores: Microcefalia, Perfil Epidemioldgico, Zika virus, Etiologia.



ABSTRACT

Lima SL. Profile of children with Congenital Zika Virus Syndrome in a reference hospital in
Mato Grosso, from 2015 to 2017 [Dissertation]. Cuiaba: Institute of Collective Health,
UFMT, 2018.

Introduction: An epidemic outbreak related to Zika virus infection (ZIKV) was initially
reported late in the northeastern state of 2015 and rapidly reached the Brazilian state causing a
decrease in children's cephalic perimeter (CP) and a series of neurological and structural
complications. Aims: This study aimed to verify the profile of children with congenital
syndrome by ZIKV who were attended at a reference hospital in Mato Grosso from 2015 to
2017 according to the severity, sociodemographic characteristics of the families and the main
comorbidities presented. Methodology: This is a descriptive study, quantitative in nature,
using information from the children's charts with SCZ. Outcomings: As a result, a total of 46
cases of children born in 2015 (3), 2016 (40) and 3 in 2017 were observed in 23
municipalities, with the highest occurrence of Cuiaba, Varzea Grande and Tangara da Serra.
The mothers' profile was characterized by their age at delivery (20 to 30 years) (73.92%),
household (65.21%), 60.87% with high school, 52.17% were single, family income of up to 1
minimum wage (66.65%) and with race color self-referred brown (67.39%). According to the
classification of live birth and severity of microcephaly, 6 preterm infants, 9 at term had
microcephaly born followed by 3 preterm infants, 25 infants at term infants and 2 infants with
severe microcephaly infestation. The most frequent alterations in the imaging tests were
calcifications (45.16%), ventriculomegaly (24.24%), hydrocephalus (18.75%). The changes
were detected with a higher occurrence in the gestational age of 38s (8 cases), 39s (4 cases),
37s and 28s (3 cases respectively), 22s, 25s and 34s (2 cases respectively), self-reported signs
and symptoms during gestation occurred more frequently in the first trimester, being fever,
rash, pruritus, joint pain, muscle pain and conjunctival hyperemia. Of the exams for STORCH
of mothers and children, 2 cases in the cases of infection by Herpes 1 and 2, of these 1
preterm child had negative serology at birth and with corrected age of 7mlld presented
positive serology, and 1 mother had positive serology. The most frequent changes were in
term children with severe type microcephaly with subcortical calcifications, visual changes,

arthrogryposis, hydrocephalus and ventriculomegaly. Conclusion: The findings found in the



children attended at the DIP Outpatient Clinic of the HUJM corroborate with the findings in
other studies and reinforce the causality of the microcephaly event to the ZIKV. Further

studies are needed to map and outline the Zika Congenital Syndrome cases in our state.

Descriptors: Microcephaly, Epidemiological Profile, Zika virus, Etiology.
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1 INTRODUCAO

Em 2015, o Brasil foi surpreendido por um surto de doencas relacionadas ao virus
Zika que mobilizou a comunidade cientifica. Inicialmente parecia apenas ser um surto de uma
“nova doenga exantematica” atingindo milhares de pessoas e provocando sobrecarga nas
unidades de satde, porém o aumento de casos neuroldgicos, de nascimentos de criangas com
microcefalia sugestivo de infeccdo por virus Zika, que apareceram posteriormente em
diferentes estados brasileiros (MINISTERIO DA SAUDE, 2017a), indicava a emergéncia de
um novo problema para a satde publica.

No Brasil, a associacdo entre microcefalia e infeccdo congénita do virus Zika, foi
estabelecida ap6s uma epidemia de casos registrada na regidao Nordeste em novembro de 2015
(FRANCA et al., 2016; SCHULER-FACCINI et al., 2016). O primeiro estudo epidemiol6gico
evidenciando essa relacdo foi realizado com gestantes residentes em Recife, entre janeiro a
dezembro de 2016 (SOUZA et al., 2016). A associagédo causal entre microcefalia e infeccdo
por virus Zika foi reconhecida pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) e pelo Centro para
o Controle e Prevencao de Doencas dos EUA (CDC) em abril de 2016 (CDC, 2016).

Em pesquisas subsequentes, observa-se que os recém-nascidos diagnosticados com
microcefalia atribuida ao Zika virus (ZIKV), apresentavam caracteristicas clinicas diferentes
das observadas em outras infecches congénitas como a toxoplasmose, rubéola
citomegalovirus ou herpes (ARAGAO et al.,, 2016; MICROCEPHALY EPIDEMIC
RESEARCH GROUP, 2016; SCHULER-FACCINI et al., 2016).

Os recém-nascidos com microcefalia apresentavam alteracfes complexas envolvendo
0 sistema nervoso embrionario/fetal, clinicamente observado com a reducdo do perimetro
cefélico, alteracbes sensoriais e comprometimento neuropsicomotor (DEL-CAMPO et al.,
2017), cujo conjunto de alteracBes foi denominado como "Sindrome Congénita do Virus
Zika" (DUARTE et al., 2017).

Para o Ministério da Saude, a microcefalia é definida como um sinal clinico, em que a
crianga apresenta a circunferéncia da cabeca, abaixo dos padrdes normais estabelecidos de
acordo com a idade, sexo e curva de crescimento e desenvolvimento (MINISTERIO DA
SAUDE, 2017a p.10). Sua etiologia é variada, podendo ser causada por fatores genéticos,

teratdgenos ambientais, doengas maternas, exposi¢cdo a medicamentos, drogas psicoativas
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(&lcool e tabaco), radiacédo e infeccdo congénita por agentes infecciosos (WORLD HEALTH
ORGANIZACION, 2015).

Segundo dados do Centers for Disease Control and Prevention- CDC (2016) e do
European Surveillance of Congenital Anomalies- EUROCAT (2016), € considerada uma
condicdo rara, com prevaléncia estimada de 2,0 a 12,0 nos Estados Unidos e de 2,85 na
Europa para cada 10 mil nascidos vivos.

No Brasil, de acordo como os dados do Sistema de Informacéo sobre Nascidos Vivos
(SINASC), no periodo de 2000 a 2014 foram registrados 2.464 casos de nascidos vivos com
microcefalia no Brasil, resultando numa média anual de 164 casos. Entretanto, sé em 2015,
esse numero aumentou consideravelmente totalizando 1.608 casos, aumentando a prevaléncia
de casos para 5,5 por 10 mil nascidos vivos, concentradas na Regido Nordeste do Brasil que
apresentou coeficiente de prevaléncia de microcefalia no ano de 13,9 por 10 mil nascidos
vivos (MARINHO et al., 2016).

O acumulado da Semana Epidemioldgica (SE) 45/15 a 44/17 notificadas no Brasil,
evidenciou um total de 14.916 casos de microcefalia e alteragbes no crescimento e
desenvolvimento, possivelmente relacionadas & infeccdo pelo ZIKV e outras etiologia
infecciosas (MINISTERIO DA SAUDE, 2017¢c p.1).

Em Mato Grosso, no acumulado da SE 45/15 até a 43/17, 392 casos de microcefalia e
alteragBes no crescimento e desenvolvimento, possivelmente relacionadas a infecgdo pelo
ZIKV e outras etiologia infecciosas, foram notificados (SECRETARIA ESTADUAL DE
SAUDE DE MATO GROSSO, 2017).

Diante deste cenério e, tendo em vista as lacunas ainda existentes a ser preenchidas
sobre a infeccdo por este virus e sobre a denominada Sindrome Congénita do Zika Virus, o
objetivo deste trabalho foi verificar o perfil clinico epidemiolégico dos casos de criangas com
microcefalia por virus Zika atendidas no Ambulatério de Doencas Infecciosas e Parasitarias

do Hospital Universitario Jalio Muller, no periodo de 2015 a 2017.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 MICROCEFALIA

A microcefalia faz parte do conjunto de anomalias congénitas que possui etiologia
complexa e multifatorial, podendo ser originada por alteracbes cromossdémicas, exposi¢es a
teratogenos ambientais, doengas metabolicas e por infecgdo congénita por agentes infecciosos
durante a gravidez (BEHRMAN et al., 2014; MARINHO et al., 2016).

A microcefalia caracteriza-se pela circunferéncia do perimetro cefalico inferior a dois
desvios-padrao (DP) da média especifica para o sexo, idade gestacional (MACCHIAVERNI e
FILHO, 1998; ECLAMC, 2015; WORLD HEALTH ORGANIZACION, 2015; VARGAS et
al., 2016) e de acordo com as escalas de crescimento e desenvolvimento infantil (VILLAR et
al., 2014; 2016), podendo levar as alteracdes cerebrais e problemas no desenvolvimento
neurolégico (WORLD HEALTH ORGANIZACION, 2014).

A microcefalia € um importante fator preditivo de incapacidade futura
(DEVAKUMAR, 2018), em que cerca de 90% dos casos pode estar associado a varias
complicacdes como: convulsdes; atraso na capacidade de sentar, permanecer em pé, andar e
falar; deficiéncia intelectual com reducdo na capacidade de aprender e executar atividades do
dia-a-dia; deficit motor e de equilibrio; dificuldade para se alimentar e deglutir (MIRANDA.-
FILHO et al.,, 2016; VENTURA et al., 2016a, 2016b); diminuicdo ou perda da acuidade
auditiva e visual (ASHWAL et al., 2009).

A microcefalia em si ndo é uma doenca e sim um sinal indicando uma alteracdo no
crescimento e desenvolvimento da estrutura 6ssea do crénio, sendo classificada como: -
Microcefalia congénita ou primaria, quando esta presente ao nascimento (WOODS e
PARKER, 2013) e Microcefalia pds-natal ou secundéaria, quando a crianca nasce com
perimetro cefalico normal, porém ocorre uma desaceleracdo no crescimento, atingindo niveis
de microcefalia nos dois primeiros anos de vida, provocado por qualquer agente etiol6gico
que tenha afetado o desenvolvimento do sistema nervoso central (MARCONDES et al., 2003;
WOODS e PARKER, 2013; BEHRMAN et al., 2014).

No que diz respeito a gravidade, pode ser classificada como: Microcefalia: quando a
circunferéncia do perimetro cefélico (PC) é de < 2 desvios-padrdo (DP) abaixo da média para
idade gestacional e sexo e; Microcefalia grave: quando a circunferéncia do PC for < 3 DP
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abaixo da média para idade gestacional e sexo. Nesse ultimo caso, a associa¢do possivel é a
diminuicdo do volume cerebral e, aliada ainda a complicagbes neuroldgicas como
comprometimento intelectual e/ou déficit motor (VON DER HAGEN et al., 2014).

O Perimetro cefélico do RN deve ser medido dentro das 24 h apds o nascimento até a
primeira semana de vida, ou seja, de 6 dias e 23 horas. Para fins de notificacdo, considera-se
como critério antropométrico e clinico para os casos suspeitos de sindrome congénita, o
recém-nascido com até 48 horas de vida que se enquadre em um ou mais critérios
estabelecidos pelo MINISTERIO DA SAUDE, como:

Circunferéncia craniana menor que 2 DP, segundo a tabela do InterGrowth, de
acordo com a idade gestacional ao nascer e sexo; desproporcéo craniofacial (macro
ou microcrania em relacdo a face); malformacdo articular dos membros
(artrogripose); USG com padrdo alterado durante a gestagdo (MINISTERIO DA
SAUDE, 20164, p. 22).

J4, para os recém-nascidos ou criangas ap0s as primeiras 48 horas de vida, deve-se

considerar a presenca de um ou mais dos critérios avaliativos, conforme:

Critério antropométrico: Pré-termo circunferéncia abaixo de -2DP para idade e
sexo, de acordo com a tabela corrigida do Intergrowth em que as criangas pré-termo
de até 64 semanas de idade corrigida, a termo e Pds-termo com circunferéncia
craniana menos que -2desvios-padrdo, segundo a curva de crescimento da OMS.
Critério Clinico: despropor¢do craniofacial (macro ou microcrania em relagdo a
face); malformacdo articular dos membros (artrogripose); observacdo de
persisténcias de duas ou mais manifestagBes neurolégicas, visuais ou auditivas
quando ndo houver outra causa conhecida, independente do histérico materno; duas
ou mais manifestacfes neuroldgicas, visuais ou auditivas, mesmo nao persistente, de
mée com histérico de suspeita/confirmacdo de STORCH+Zika durante a gestagéo;
alteracdo do crescimento/ desenvolvimento neuropsicomotor-DNPM (Escala de
Denver), sem causa definida, independente do histérico clinico de infec¢do na
gestacdo (MINISTERIO DA SAUDE, 20164, p. 23).

Nas Ultimas semanas epidemiolégicas de 2015, devido a situacdo de Emergéncia de
Saude Publica de Importancia Nacional (ESPIN), o Ministério da Salde adotou critérios mais
sensiveis para detectar a microcefalia em recém-nascidos a termo, a fim de captar um maior
numero de casos, adotando como valor de referéncia a medida para ambos os sexos de 33 cm
(MINISTERIO DA SAUDE, 2015a).

A medigéo do perimetro cefalico é feita com fita métrica ndo extensivel, na altura das
arcadas supraorbitarias, e da maior proeminéncia do 0sso occipital. Sdo registrados em

graficos de crescimento craniano, que permite situar o ponto inicial e construir a curva de
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cada crianca e a comparacdo com os valores de referéncia (MINISTERIO DA SAUDE,
2015b).

Esse critério metodoldgico provocou aumento de casos de criangas suspeitas de
microcefalia, que por sua vez, eram submetidas a exames de forma desnecesséria, fato este
que ocasionou a revisao deste parametro para melhorar a especificidade e retratar melhor o
fendmeno em questdo. Assim, reduziu-se a medida de referéncia do perimetro cefalico para
32 cm para criancas a termo de ambos 0s sexos, apds surgirem novas evidéncias dos estudos
de campo realizados (MINISTERIO DA SAUDE, 2015b).

Em marco de 2016, uma definicdo padronizada internacionalmente e de acordo com as
orientacdes da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) foi adotada, estabelecendo limites para
a circunferéncia craniana das criangas a termo de 31,5 cm para meninas e 31,9 cm para
meninos (MINISTERIO DA SAUDE, 2016a).

Ja em agosto de 2016, a OMS recomendou a todos os paises que tivessem casos de
criancas suspeitas de microcefalia que adotassem como referéncia de mensuracdo para as
primeiras 24-48h de vida do RN, de ambos o0s sexos, fossem interpretados a partir dos
parametros da tabela do Intergrowth (MINISTERIO DA SAUDE, 2015b; INTERGROWTH-
21ST, 2016).

Essa orientacdo da OMS é, especificamente, para 0s recém-nascidos que apresentarem
alguma anormalidade estrutural do cérebro que foram diagnosticadas por meio de exames de
imagem ou com anormalidades neuroldgicas ou de desenvolvimento. Estas criangcas devem
ser classificadas como tendo microcefalia com anormalidade do cérebro (MINISTERIO DA
SAUDE, 2016a).

Os exames de imagem de ultrassonografia transfontanela (USGT), tomografia de
cranio (TC) e ressonancia magnética (RM) auxiliam na verificagdo do nivel de
comprometimento neurolégico das criancas com microcefalia (ASHWAL et al., 2009), bem
como na definicdo das alteracbes do encéfalo pela presenca de alteracbes ventriculares ou
calcificagdes, principalmente as subcorticais ou alteragcbes da fossa posterior dos casos
sugestivos de infeccdo congénita (WORLD HEALTH ORGANIZACION, 2016a).

Ja em relacdo a criangas que foram expostas ao ZIKV durante a gestacdo, além da
microcefalia congénita, tem sido relatado conjunto de manifestacbes que vao desde a
desproporcdo craniofacial, espasticidade, convulsdes, irritabilidade, disfuncdo do tronco
encefalico, problemas de degluticdo, contraturas de membros, anormalidades auditivas e

oculares e anomalias cerebrais por meio de exames de neuroimagem durante a gestagao.
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Devido a essas manifestacdes, os casos foram denominados como Sindrome Congénita do
Zika (FALUY1 et al., 2016; MO et al., 2016).

2.1.1 Causas da microcefalia

Dentre as causas de microcefalia congénita, podem-se citar doengas como meningites,
encefalites, diabetes gestacional ndo controlada. Outras causas também sdo consideradas
como exposicdo a teratdgenos como alcool e radiacdo, intoxicacdo por cobre e ainda por
faléncia renal crénica (BEHRMAN et al., 2014).

Destaca-se na ocorréncia de microcefalia congénita, as infecgdes intrauterinas como
toxoplasmose, outras infec¢des, rubéola, citomegalovirus, herpes simples e sifilis, conhecida
como TORCHS (BRASIL et al., 2016; CAUCHEMEZ et al., 2016), que apds emergéncia de
Zika virus, acrescenta-se nesse acrémio letra Z (ZTORCHS), como forma de reconhecer a
associacdo do Zika com as infec¢Bes congénitas.

Geralmente constatado caso de infecgdo aguda na gestante por uma dessas infeccOes
(TORCHYS), faz-se necessaria a realizacdo de amniocentese para coleta do liquido amniético e
pesquisa da presenca do agente infeccioso por meio do exame de reacdo em cadeia de
polimerase em tempo real (RT- PCR) a partir da 182 semana de gestacdo (BRASIL, 2012).

O risco de infeccdo fetal é mais comum no terceiro trimestre da gestacdo para a
maioria dos agentes infecciosos devido a maior permeabilidade placentéaria, com uma taxa de
transmissdo de 80% (REMINGTON et al., 2006). Nos primeiros trimestres da gestacéo,
devido a resisténcia na permeabilidade placentéria, a taxa de transmissdo é em torno de 6%,
fato esse que favorece positivamente o feto tendo em vista o periodo de formacdo embrionéria
(PINARD et al., 2003).

Ja na infeccdo congénita causada pela sifilis, a infeccdo transmitida por via
transplacentéaria da gestante infectada pelo Treponema pallidum néo tratado, pode ocorrer em
qualquer fase da gravidez (ARAUJO et al., 2006). A taxa de transmissdo vertical da sifilis
durante o ciclo gravidico-puerperal é dependendo do estdgio da doenca, sendo por
transmissdo vertical entre 70 a 100% na fase primaria e secundéria e de 30% na fase latente
tardia e terciaria da infeccdo (COSTA et al., 2013).

Um estudo realizado em Belém do Para analisou 186 prontuarios de RN com algum
tipo de infeccgdo perinatal e verificou que a sifilis congénita foi a infec¢do mais frequente com
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79% (147 casos), seguida por toxoplasmose e CMV, 16,7% (31 casos) e 7% (13 casos),
respectivamente (PEREIRA et al., 2015).

No quadro 01 destacam-se os principais achados clinicos nas criangas com infeccao

por STORCH+Zika tendo em vista que muitas infeccGes, quando presentes na gestacao,

podem provocar alteraces congénitas.

Quadro 1- Achados clinicos nas criangas com infec¢do pelas principais STORCH e ZIKV.

ACHADOS

PRINCIPAIS INFECCOES CONGENITAS

Atraso no crescimento uterino

Rubéola, Citomegalovirus (CMV) e Toxoplasmose.

Anemia com hidropsia fetal

Sifilis, CMV, toxoplasmose

Lesdes nos 0ss0S

Sifilis, Rubéola

Contratura congénita (artrogripose)

Rubéola, virus Zika.

Alteracdes na morfologia do cranio

CMVe virus Zika.

Calcificagbes cerebrais

CMmV,
periventriculares), virus Zika (cortical e subcortical, sendo este Gltimo

Toxoplasmose, herpes simplex, Rubéola (usualmente

0 achado Unico entre as infeccBes congénitas).

Sequela neuroldgica

Virus Zika (sintomas piramidais e extrapiramidais precoces, séo

incomuns entre outras infec¢cdes congénitas), CMV e outras IC.

Doenca cardiaca congénita

Rubéola

Perda auditiva (comumente

progressiva)

Rubéola, CMV, toxoplasmose, Sifilis.

Hepatoesplenomegalia

CMV, Rubéola, Toxoplasmose, Sifilis.

Hidrocefalia

Toxoplasmose, CMV, Sifilis

Hidropisia, ascite, efuséo pleural.

CMV, Toxoplasmose, Sifilis

Exantema maculopapular

Sifilis, Rubéola, virus Zika.

Microcefalia

CMV, toxoplasmose, Rubéola, virus Zika.

LesGes oculares

CMV, Zika

coriorretiniana e marcacdo pigmentar focal, ambas afetando a macula,

toxoplasmose, rubéola, sifilis, virus (atrofia

sendo achado Gnico comparado com outras infecgdes congénitas).

Insuficiéncia hepatica progressiva e

anormalidades da coagulagéo

Toxoplasmose

Pseudoparalisia, dor

Sifilis

Pdrpura (normalmente aparece nos

primeiros dias)

CMV, Toxoplasmose, sifilis, rubéola,

Vesiculas

Sifilis

Fonte: Adaptado do Manual do Ministério da Salde, 2017b, p. 15-6.

2.2 ZIKA VIRUS
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O Zika virus (ZIKV) é um arbovirus transmitido por meio da picada do mosquito
Aedes aegypti, € envelopado de cadeia de RNA simples e sentido positivo. Pertencente a
familia Flaviridae, do género flavivirus e estdo incluidos nesse grupo o virus da dengue, febre
amarela e o virus do Nilo Ocidental, da febre Chikungunya, entre outros (MESQUITA, 2017).

A febre pelo virus Zika é transmitida por vetores artropodes de importancia meédica,
caracterizando-se  por uma infeccdo viral pouco conhecida mundialmente
(INTERNATIONAL COMMITTEE ON TAXONOMY OF VIRUSES, 2017). O principal
vetor € o Aedes aegypti, inseto cosmopolita, altamente adaptado em ambientes urbanos.
Porém, um estudo realizado em Culex quinquifasciatus, também incrimina esse vetor como
potencial transmissor do ZIKV. As analises demonstraram a presenca de particulas virais na
saliva de fémeas de Culex coletados na cidade de Recife (GUEDES et al., 2017).

O virus foi isolado inicialmente em um primata, em 1947 na floresta Zika perto de
Kampala, Uganda, pais do leste da Africa (DICK, 1952; DUFFY et al., 2009). Desde a sua
descoberta, o virus mantinha-se restrito em regides delimitadas na Africa e na Asia com
pouco interesse em pesquisas, desenvolvimento de vacinas e tratamentos contra o virus Zika,
tendo em vista o pequeno numero de casos e 0 baixo impacto clinico em comparagéo a outros
arbovirus (FAUCI e MORENS, 2016). Apo6s a primeira infec¢do por ZIKV, casos esporadicos
foram notificados no Sudeste Asiatico e na Africa Subsaariana (HAYES, 2009).

Historicamente, ndo se tem relato de que o ZIKV fosse associado a doencas humanas,
porém em 1968 o ZIKV foi isolado em humanos na Nigéria, em um estudo demonstrando que
40% das pessoas testadas submetidas ao exame de sorologia, tinham um anticorpo
neutralizante para o ZIKV (MOORE et al., 1975).

Posteriormente, evidéncias sorolégicas de infeccdo por ZIKV em humanos foram
relatadas em outros paises africanos, como Uganda, Tanzénia, Egito, Serra Leoa e Gabdo, e
em partes da Asia, incluindo india, Malésia, Filipinas, Tailandia e Vietnd (ROBIN e
MOUCHET, 1975; SALUZZO et al., 1982).

Foram identificados 3 genodtipos distintos até hoje, o da Africa Ocidental, Africa
Oriental e o gendtipo asidtico (KUNO e CHANG, 2007) sendo a linhagem asiatica
responsavel pela transmissdo de casos autéctone do virus de ocorréncia no Brasil (ZANLUCA
etal., 2015).

Os primatas servem como reservatérios para 0 ZIKV, e a transmissdo para 0s seres
humanos ocorre por meio da picada do vetor, 0 mosquito Aedes. Outras espécies de mosquitos

estdo sendo identificadas mundialmente como vetores potenciais para a transmissao do ZIKV,
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sendo eles: Aedes africanus, Aedes luteocephalus, Aedes vittatus, Aedes furcifer, Aedes
apicoargenteus, Aedes hensilli, Aedes aegypti e 0 Aedes albopictus sendo que apenas os dois
ultimos espécimes de Aedes sdo encontrados no Brasil e com potencial transmissibilidade do
virus (KUNO e CHANG, 2007).

Para HAYES (2009), a propagacao de ZIKV pode ser de dificil deteccédo por causa da
reatividade cruzada dos ensaios diagndésticos de anticorpos com outros flavivirus, podendo ser
facilmente confundida com o virus da dengue e outras arboviroses.

De acordo com FAUCI e MORENS (2016), até recentemente apenas alguns arbovirus
causarem doencas humanas clinicamente significativas, como a dengue, Febre do Nilo
Ocidental e o mais historicamente importante, o virus da febre amarela.

Hé& décadas, pesquisadores africanos observaram que as epizootias Zika, transmitidas
por Aedes inexplicavelmente tendiam a seguir epidemias de Chikungunya. Um padréo
analogo comecou em 2013, quando o virus do Chikungunya se espalhou pandemicamente e 0
ZIKV seguiu a mesma trajetdria posteriormente (MORENS e FAUCCI, 2014).

O periodo de incubagdo até o aparecimento dos sintomas ndo estd totalmente
estabelecido, pois a doenca pode ser assintomatica, e ainda existem dividas quanto aos sinais
e sintomas provocados pelo virus (DUFFY et al., 2009).

A infeccdo pelo ZIKV, na maioria dos casos, se apresenta assintomatica ou com uma
manifestacdo semelhante a dengue e a Chikungunya, com quadro viral agudo e autolimitado
como febre, erupcdes na pele (exantema maculopapular), cefaleia, conjuntivite ndo purulenta,
mialgia, artralgia, dores nas articulacdes, prurido, ou seja, um complexo de sintomas que
dificulta o diagnéstico diferenciado e que costumam desaparecer espontaneamente entre trés e
sete dias ap6s o inicio dos sintomas (DUFFY et al.,, 2009; VASCONCELOS, 2015;
CAUCHEMEZ et al., 2016; MENEZES et al., 2016).

Segundo a investigacado realizada sobre o surto do ZIKV ocorrido em 2007 na llha de
Yap, um arquipélago dos Estados Federados da Micronésia, a populacdo estudada teve como
sinais e sintomas mais prevalentes: exantema macular ou papular (90%), febre (65%), artrite
ou artralgia (65%), conjuntivite ndo purulenta (55%), mialgias (48%), cefaleia (45%) e
menos frequentes, edema (19%) e (10%) com episodios de vomitos (DUFFY et al., 2009, p.
2539).

Os sintomas descritos durante o surto de ZIKV na Ilha de Yap (LANCIOTTI et al.,
2008) tambem foram observados numa pesquisa de coorte com gestantes residentes em

Manguinhos Rio de Janeiro no periodo de 2015 a 2016 com infec¢do pelo ZIKV, em que
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relataram sintomas de erup¢do maculopapular e pruriginosa, febre baixa e de curta duracéo,
além de edema nas articulacdes distais (BRASIL et al., 2016).

Nas Américas ocorreu um aumento da infeccdo por ZIKV, porém, o Brasil foi o mais
afetado com a epidemia tendo uma estimativa média de um milhdo e meio de casos de
infeccdo pelo virus superando os casos de infeccdo pelo virus da dengue e Chikungunya
(ARTRAL, 2016).

Relatdrios indicam também a possibilidade do ZIKV ser transmitido pelo sangue
(MUSSO et al.,, 2014; BARJAS-CASTRO et al.,, 2016; KASHIMA et al., 2016), por
transmissdo sexual (ATKINSON et al., 2016; BROOKS et al.,2016; D’ORTENZIO et al.,
2016; MUSSO et al., 2017), porém ainda sem comprovacéo de transmissibilidade detectada
na saliva (MUSSO et al., 2015), urina, liquido cefalorraquidiano, secre¢des vaginais ou
cervicais e leite materno (GOURINAT et al., 2015; D’ORTENZIO et al., 2016; DUPONT-
ROUZEYROL, 2016; PRISANT et al., 2016; ROZE et al., 2016a; 2016b; SORIANO-
ARANDES, 2016).

Durante os surtos da infec¢do pelo ZIKV relatados na Polinésia Francesa, em 2013 e
2014, e no Brasil a partir de 2015, as autoridades sanitarias relataram o aparecimento de
doencas autoimunes como a Sindrome de Guillain-Barré (SGB), encefalites, meningites e
complicacdes neuroldgicas (CAO-LORMEAU et al., 2014; 2016; MUSSO et al., 2014;
SALAZAR etal., 2016; WORLD HEALTH ORGANIZACION, 2016a).

Em outubro de 2014, foi notificada uma ocorréncia de doenca exantematica que a
principio suspeitava-se ser da febre Chikungunya em municipios do Rio Grande do Norte
acompanhado de febre baixa e dor articular. Porém, os testes para a doenga foram negativos.
Posteriormente, 0s mesmos sinais e sintomas foram verificados no Maranhdo e na Paraiba e 0
Centro de Informag@es Estratégicas de Vigilancia em Saude (Cievs) Nacional (MINISTERIO
DA SAUDE, 2005) recebeu notificagdes sobre casos semelhantes de varios estados da regido
Nordeste (FANTINATO et al., 2016).

As complicacdes neuroldgicas foram, inicialmente, verificadas na regido nordeste do
Brasil, o que provocou a emissdo de relatorios ao Ministério da Saude alertando para o
aumento do numero de casos de criangas com microcefalia nas areas afetadas pelo virus
(FACCINI et al., 2015).

Os casos da regido nordeste foram inicialmente oriundos da Bahia e Rio Grande do

Norte. Diante do relato desses casos, 0 Ministério da Saude iniciou 0 monitoramento sobre as
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informacdes dos casos de doenca exantematica mal definida nos estados da Bahia, Maranhéo,
Pernambuco, Rio Grande do Norte, Sergipe e Paraiba (MINISTERIO DA SAUDE, 2015a).

O aumento do numero de casos de microcefalia, inicialmente em Pernambuco, no
comecgo de segundo semestre de 2015 configurou-se num evento epidémico inesperado
merecendo destaque para as profissionais neuropediatras Ana Van Der Lindem e Vanessa
Van Der Lindem, que rapidamente alertaram aos 6rgaos competentes o aumento inusitado do
agravo sendo confirmado por especialistas que apontaram ser o virus Zika o principal agente
suspeito pelo aumento de casos de bebé que apresentaram quadro clinico com microcefalia
sugestivo de infeccdo congénita (VASCONCELOS, 2017).

Para reforcar as informaces ja descritas pelas profissionais que atuaram na linha de
frente no periodo de epidemia no nordeste em novembro de 2015, foi detectado a presenca do
virus no liquido amnidtico de duas criangas com microcefalia nascidas na Paraiba e que
receberam atendimento pela doutora Adriana Suely de Oliveira Melo (OLIVEIRA MELO et
al., 2016). Posteriormente, foi pela equipe de virologistas do Instituto Evandro Chagas
identificado o virus em amostras de tecidos de um beb& com microcefalia nascido em
Fortaleza e que faleceu ap6s do parto (VASCONCELOS, 2017).

A Secretaria Estadual de Pernambuco solicitou apoio do Ministério da Salde para
auxiliar nas investigac@es clinicas, epidemiologicas e laboratoriais, além da identificacdo do
virus em liquido amniético de gestantes com feto apresentando microcefalia e da identificacdo
do ZIKV presente em tecidos de recém-nascido. A partir disso, o Ministério da Salde
identificou a relacdo entre o aumento da prevaléncia de microcefalias no Brasil e a infeccdo
pelo ZIKV (OLIVEIRA et al., 2015).

Apobs o alerta brasileiro sobre a ZIKV, a OMS representada pela doutora Margarete
Chan, numa reunido com o comité de emergéncia composto por 12 especialistas
internacionais para discutirem sobre o cluster (agrupamentos) de casos de microcefalia e
outros distdrbios neurolégicos em areas de circulacdo do ZIKV em 1° de fevereiro de 2016.
Esse comité aconselhou que o cluster de casos de microcefalia concomitantemente aos
disturbios neuroldgicos relatados no Brasil constituia-se de uma Emergéncia de Saude Publica
de Interesse Internacional (GARCIA e MAGALHAES, 2018).

Mesmo com as evidéncias sobre a relacdo causal entre 0 ZIKV com a microcefalia e
outros distlrbios neuroldgicos, varios questionamentos ainda permeavam 0 universo da
pesquisa sobre esses eventos e porque o fendmeno teve essa magnitude apenas no Brasil. Uma

das hipoteses é que no periodo circulava simultaneamente epidemias de dengue e
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Chikungunya fazendo com que 0s pesquisadores pensassem que 0s Vvirus poderiam interagir
entre si e serem responsaveis pelos agravos identificados. Outrossim, também identificou-se
nesse processo a interacdo com as vacinas presentes no calendario das gestantes, porém sem
nenhuma evidéncia de que as mesmas pudessem causar malformacdes congénitas (GARCIA e
MAGALHAES, 2018).

Outra suspeita levantada foi o envolvimento com algum contaminante ambiental. Na
época a regido do nordeste estava usando um larvicidas a base de pyriproxyfen, integrante das
estratégias do Ministério da Satde com controle do Aedes aegypti, sendo aplicado a agua
utilizada para consumo humano, agindo sobre as larvas do mosquito e impedindo o seu
desenvolvimento (ABRASCO, 2016).

Devido a repercussdo dada a nota técnica sobre a utilizacdo do larvicidas emitida pela
ABRASCO (2016), o governo do Rio Grande do Sul suspendeu oficialmente o uso do
pyriproxyfen na agua potavel. Mais tarde, a OMS publicou esclarecimentos em resposta aos
rumores que circulavam sobre o larvicidas que 0 mesmo ndo traz risco a saude da populacéo e
também a seguranca sobre as vacinas utilizadas no calendario vacinal das gestantes sendo
comprovado também por meio de uma pesquisa de caso controle realizado em Recife
(WORLD HEALTH ORGANIZACION, 2016b; DE ARAUJO et al., 2018).

Apds varias reunides realizadas pelos membros do comité (marco, junho, setembro e
novembro de 2016) foi demonstrada por meio de pesquisas a relagcdo do virus Zika no nexo
causal entre o fendbmeno microcefalia e outras alteracBes neuroldgicas, e que se fazia
necessario um plano estratégico em longo prazo de enfrentamento para a resposta global nao
sendo mais necessario atribuir o fato uma emergéncia de salde publica. Outro ponto
levantado foi a necessidade da continuidade dos estudos envolvendo este fendmeno por meio
de programa de pesquisas (WORLD HEALTH ORGANIZACION, 2016c).

Esta decisdo foi bem aceita pelo comité e gerou acdes coordenadas pela OMS para
auxiliar os paises envolvidos com a problematica do ZIKV e a liberacdo de recursos para o

desenvolvimento das pesquisas (CHAN, 2017).
2.3 EPIDEMIOLOGIA DA SINDROME CONGENITA DO ZIKV
Acreditava-se que, antes da identificacdo do primeiro caso no Brasil, relatado em maio

de 2015, o ZIKV ja estivesse presente e em circulacdo e que o virus havia sido introduzido no

Brasil gracas a presenca de pessoas oriundos de areas endémicas como a Polinésia Francesa
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(CAO-LORMEAU et al., 2013), Nova Caleddnia (DUPONT-ROUZEIROL et al., 2015) e
Ilha de Pascoa (TOGNARELLI et al., 2016) para o Campeonato Mundial de Canoagem e a
Copa do Mundo, em 2014 (FARIA et al., 2016).

Essa hipotese recentemente foi descartada apdés um estudo que analisou o
sequenciamento do genoma de arbovirus coletados em diferentes locais para tracar a rota de
dispersdo do virus. Os resultados mostraram que as arboviroses CHIKV, DENV 1-4 e ZIKV
tracaram o caminho semelhante, antes de suas primeiras introdugdes no continente americano
e introduzido no Brasil vindo do Haiti pelos imigrantes ilegais e militares brasileiros que
foram participar de uma missdo de paz no pais caribenho (CAMPOS et al., 2018).

Conforme dados atualizados do EUROPEAN CENTRE FOR DISEASE
PREVENTION AND CONTROL (ECDC, 2017), dos ultimos nove meses do ano de 2017
(Figura 04), ha registros de circulagdo do ZIKV nas Américas incluindo o Brasil, além de
outros paises como: Oceania, llhas do Pacifico (Samoa Americana, Fiji, Kosrae, Estados
Federados da Micronésia, llhas Marshall, Nova Caledbnia, Papua-Nova Guiné, Samoa e
Tonga), Africa (Cabo Verde) e Asia (Singapura).

Figura 1- Paises e territorios com transmissdo confirmada da infeccdo pelo virus Zika nos
ultimos nove meses de 2017.
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A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou, em 1° de fevereiro de 2016, a

ocorréncia de ZIKV, Emergéncia de Saude Publica de Preocupacédo Internacional, a partir da
constatacdo de associacdo temporal e espacial entre a infecgdo com ZIKV e aumento de casos

de malformagdes congénitas e complicagdes neuroldgicas, (ETIENNE et al., 2017).
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No mundo, estima-se que as malformacdes congénitas variam em torno de 0,5 a 20 por
10.000 nascimentos com 2 DP abaixo da média de perimetro cefalico para idade e sexo
(WORLD HEALTH ORGANIZACION, 2015). J& a prevaléncia da microcefalia de acordo
com os dados da Vigilancia de Anomalias Congénita Europeia (EUROCAT, 2016) foi de 2,85
casos por 10.000 nascidos vivos no periodo de 2008 a 2012, enquanto que pelos dados do
Estudio Colaborativo Latino Americano de Malformaciones Congénitas ECLAMC, (2015)
estimaram prevaléncia de casos de microcefalia de 1,98 por 10.000 nascimentos (WORLD
HEALTH ORGANIZACION, 2016a).

Nos EUA, a prevaléncia estimada é de 8,7 por 10.000 nascidos vivos (0,09%) de
acordo com CRAGAN et al., (2017). A infeccdo por virus Zika seria, em teoria, associada a
um risco dez vezes maior (em média) & ocorréncia de microcefalia (JAENISCH et al., 2017).

Um estudo de revisdo sistematica realizado por Coelho e Crovella (2017), estimou
prevaléncia de microcefalia entre 2,0 e 3,0%, dependendo da estratificacdo utilizada (2,3%
considerando todas as gravidezes concluidas e 2,7% considerando apenas nascidos vivos).

Outro estudo de modelagem, realizado em Porto Rico produziu estimativas similares:
2,3% dos bebés nascidos de mulheres infectadas com Zika podem nascer com microcefalia
(ELLINGTON et al., 2016).

A prevaléncia de microcefalia na Polinésia Francesa durante o surto de infeccao pelo
virus Zika no periodo de 2013 a 2014 foi de 2 casos por 10.000 nascimentos corroborando
com os dados do ECLAMC (CAUCHEMEZ et al., 2016).

Em estudo retrospectivo realizado no México com dados de 2010, demonstrou um
aumento na proporcao de mortes por microcefalia em areas com alta circulacdo do mosquito
Aedes, possivelmente esse aumento esta associado a circulacdo ndo detectada do ZIKV antes
de 2015 (LOPEZ et al., 2016).

Em trabalho realizado por HURTATO-VILLA et al.(2017), na Colémbia, demonstrou
que a ocorréncia de microcefalia aumentou 4 vezes, simultaneamente com a epidemia de virus
Zika relatada no pais.

CAUCHEMEZ e colaboradores (2016) numa investigacao retrospectiva com os dados
dos casos da Polinésia Francesa durante a epidemia do ZIKV calcularam o risco de
microcefalia em fetos e neonatos de mées infectadas pelo virus na gestacdo, a probabilidade
do risco de malformacdo congénita ser maior no primeiro trimestre da gestacdo, periodo em
que ocorre a formacéo do sistema nervoso (RODRIGUES, 2016), corroborada com o relato da

pesquisa de serie de casos de bebés com microcefalia em que as mées que relataram eritema
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durante o primeiro trimestre da gestacdo tinham maior nimero de criancas com microcefalia
em comparagdo com o segundo trimestre (SCHULER-FACCINI et al., 2016).

Na Polinésia Francesa, estudo retrospectivo realizado no periodo da epidemia de
ZIKV, em 2013 e 2014, foi a maior documentada antes de se deflagrar a emergéncia do virus
Zika nas Américas, pois identificou 19 casos de malformacdes neuroldgicas severas,
incluindo a microcefalia (BESNARD et al., 2016).

No Brasil, os casos de microcefalia mantiveram-se constante de 2000 a 2014 com 1,98
casos para cada 10.000 nascidos vivos com intervalo de confianga de 95%: 1,48 a 2,27 por
10.000 nascimentos (BUTLER 2016; LOPEZ-CAMELO et al., 2016), alterando
significativamente, a partir de 2015, com 54,6 casos de microcefalia por 10.000 nascidos
vivos (MARINHO et al., 2016).

Brasil e colaboradores (2016), numa pesquisa de coorte prospectiva de gestantes,
acompanhada por pesquisadores da Fiocruz, no Rio de Janeiro, apontaram forte associacao
entre infec¢do provocada pelo ZIKV durante a gestacdo e o aparecimento de malformacoes
fetais evidenciadas nos exames de ultrassonografia.

Um estudo de caso na Paraiba observou a relagdo entre o ZIKV e a microcefalia, ao
analisar gestante cujos fetos foram diagnosticados com a doencga. A existéncia do virus no
liqguido amnidtico demonstrou essa correlacdo (CALVET et al., 2016).

Quanto as taxas de mortalidade de casos, considerando 0s casos atualmente
confirmados de microcefalia e mortes relacionadas e associadas ao virus Zika no Brasil, a taxa
de mortalidade estimada ¢ de 8,3% (CUNHA et al., 2017).

No Brasil, num acumulado da Semana Epidemiologica 45/2015 a 44/2017 (de
08/11/2015 a 04/11/2017), foram notificados 14.916 casos suspeitos microcefalia e alteracdes
no crescimento e desenvolvimento, possivelmente relacionadas a infecgdo pelo virus Zika e
outras etiologias infecciosas. Destes, 2.846 (19,1%) permanecem em investigacao. Do total de
casos, 6.622 (44,4%) foram descartados, 3.014 (20,2%) foram confirmados e 287 (1,9%)
foram classificados como provaveis relacionados com infeccdo congénita durante a gestacdo
(MINISTERIO DA SAUDE, 2017 p.1).

Em Mato Grosso, de 08/11/2015 a 30/09/2017 (SE 45/15 a 43/17), foram notificados
392 casos suspeitos de microcefalia e alteragbes no crescimento e desenvolvimento,
possivelmente relacionadas a infecgdo pelo virus Zika e outras etiologias infecciosas foram
notificadas. Destes, 35,22% permanecem em investigacdo, 43,44% foram descartados e 19%

foram confirmados. Dos casos confirmados, 49 casos foram por caracteristicas clinicas,
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epidemioldgicas e por imagem, 13 foram por critério epidemioldgico e laboratorial positivo
para Zika, 7 foram por critério laboratorial positivo para Zika e 3 por infeccdo congénita por
STORCH (SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE DE MATO GROSSO, 2017 p.1).

As informacdes sobre o de nascimento e natalidade no Brasil sdo fornecidas pelo
Sistema de Informacédo sobre Nascidos Vivos (SINASC), criado em 1990 pelo Ministério da
Saude (MS), localizado na Plataforma do Departamento de Informatica do Sistema Unico de
Saude (DATASUS, 2017). Tem como um dos objetivos, reunir informacGes passiveis de
tracar o perfil epidemiolégico e condigdes dos nascimentos, a partir de variaveis como peso
ao nascer, tempo de gestacao, tipo de parto, idade da mée e numero de parto (THEME FILHA
etal., 2004).

O documento usado para alimentacdo dos dados no sistema é a Declaragdo de Nascido
Vivo (DN) composta por 3 vias previamente numeradas pelo Ministério da Saude devendo ser
preenchido para todos os nascidos vivos em qualquer localidade de ocorréncia do seu
nascimento e possibilita o fornecimento de indicadores de salde sobre o pré-natal, assisténcia
ao parto, vitalidade ao nascer, mortalidade infantil e materna (MINISTERIO DA SAUDE,
2010).

Além do SINASC, o Brasil dispbe da ferramenta de informacdo acerca da causa dos
Obitos dos recém-nascidos (RNs) por meio do Sistema de Informacdo de Mortalidade (SIM)
alimentado pela Declaragdo de Obito-DO (DATASUS, 2017).

Devido a alteracdo no nimero de ocorréncia dos casos de microcefalia no Brasil, e da
necessidade de os casos serem notificados imediatamente ao MS, foi elaborado pelo
Departamento de Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS) o formulério on-line
para 0 Registro de Eventos em Saude Publica (RESP-microcefalia). Ele tem como objetivo
coletar dados sobre casos suspeitos de microcefalia para investigacéo de infeccdo durante
a gestacdo e identificacdo de criancas com distirbio no desenvolvimento neuropsicomotor
auxiliando na notificacdo dos casos de microcefalia e ou alteracbes do sistema nervoso
central pelos municipios (MINISTERIO DA SAUDE, 2017c).

As informagOes sobre as anomalias congénitas sdo descritas minuciosamente, com o
objetivo de monitorar as frequéncias, distribuicdo e tendéncias, bem como auxiliar no
planejamento e avaliacdo das acfes em salde direcionadas & gestante no pré-natal e ao recém-
nascido (MOURA e CORTEZ- ESCALANTE, 2012; FRIAS et al., 2014).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Caracterizar o perfil, clinico e epidemioldgico, de criangas com microcefalia por virus
Zika, atendidas no Ambulatério de Doencas Infecciosas e Parasitarias do Hospital
Universitario Jalio Muller (HUJM), entre novembro de 2015 a outubro de 2017.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Classificar segundo a gravidade, os casos de criangas com Sindrome Congénita do
Zika atendidas no ambulatério no HUJM,;

2. Descrever as caracteristicas sociodemograficas das familias cujas criangas foram
diagnosticadas com microcefalia pelo ZIKV;

3. ldentificar as principais comorbidades das criangcas com sindrome congénita do Zika.
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4 METODO

4.1 DELINEAMENTO E LOCAL DO ESTUDO

Trata-se de estudo descritivo, de natureza quantitativa dos casos de Sindrome
Congénita do ZIKV atendidas no Ambulatério de Doencas Infecciosas e Parasitarias (DIP) do
Hospital Universitario Julio Miller (HUJM), no estado de Mato Grosso, no periodo entre
novembro de 2015 a outubro de 2017.

O HUJM estéa situado na capital do Estado de Mato Grosso e é um hospital pablico
federal, de ensino e, que atende somente pacientes do Sistema Unico de Sadde (SUS), sendo
atualmente administrada pela Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares (EBSERH),
empresa publica e de direito privado (MAFRA et al., 2015). Realiza os atendimentos de
média e alta complexidade, como Servico de Apoio Diagnostico e Terapéutico (SADT),
internacdo e ambulatorial, com uma capacidade de internacdo de 116 leitos e 50 salas para
consultas ambulatoriais de diversas especialidades e areas (FALLEIROS et al., 2015).

Na area assistencial em doencas infecciosas e parasitarias serve de referéncia para o
SUS em diferentes programas de controle de doencas endémicas e epidémicas que demandam
atencdo de maior complexidade. Com a emergéncia de casos de infeccdo por Zika virus, o
Ambulatério de Doencas Infecciosas e Parasitarias (DIP) do HUJM foi referenciado para o
atendimento e acompanhamento das criangas com microcefalia procedentes do interior do
estado encaminhadas via Central de Regulacdo da Secretaria do Estado de Saude do Estado de
Mato Grosso (SES/MT), das que nasceram no setor de obstetricia do HUJIM (HOSPITAL
UNIVERSITARIO JULIO MULLER, 2017), bem como o atendimento e acompanhamento
das gestantes que tiveram infeccéo pelo virus Zika durante a gestacao.

Foram utilizados como fonte de informacdo todos os prontuarios de criancas com
suspeita de microcefalia e Sindrome Congénita do ZIKV atendida no ambulatério entre
agosto de 2015 (data do primeiro registro) e outubro de 2017. Além dos registros contidos nos
prontuarios, verificaram-se também informagGes na Ficha de Atendimento (FA) e no
formulario de Registro de Eventos em Saude Publica (RESP-MICROCEFALIA) utilizado
pelo hospital (anexo 02), bem como os relatérios médicos acerca do historico, exames

solicitados e encaminhamentos contidos nos prontuarios das criangas selecionadas.
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4.2 POPULACAO DE ESTUDO

O universo desse estudo compreendeu as criangas atendidas no Ambulatério DIP do
HUJM de ambos os sexos, de maes com histérico de infeccao por virus Zika confirmado por
exame sorolégico e/ou critério clinico epidemioldgico, com presenca de microcefalia
sugestiva por infeccdo congénita por Zika Virus e/ou Sindrome Congénita do Zika (SCZ)
confirmado por meio de teste soroldgico e/ou clinico epidemioldgico e de imagem.

Os critérios de exclusdo foram prontuarios de gestantes com casos de aborto®,
natimorto*, neomorto®, casos de microcefalia ainda em investigacio sobre a etiologia e os
casos de criangas com diagnostico de microcefalia por outra etiologia.

O Ambulatdrio de Doencas Infecciosas e Parasitarias (DIP) do Hospital Universitario
Julio Muller atendeu entre agosto de 2015 e setembro de 2017, 75 casos suspeitos de
microcefalia. Destes, de acordo com os critérios estabelecidos na metodologia, foram
excluidos 29 (38,66%) casos conforme observados na tabela, permanecendo 46 prontuérios
constituintes como universo da pesquisa.

Tabela 1- Prontuérios excluidos durante o periodo de coleta dos dados. HUJM 2015-2017.

Prontuarios de casos excluidos da pesquisa

Aborto

Natimorto

Neomorto

Microcefalia por outras etiologias: (citomegalovirus, toxoplasmose, rubéola e causa genética).

Transferido para Policlinica do Planalto

Acompanhamento no Hospital Geral Universitério

Dados incompletos sem fechar diagndstico

Desenvolvimento normal do PC no crescimento e desenvolvimento da crianga®

~N W R R NN EeNZ

Total 29

Obs: Os casos transferidos para outras instituicbes foram excluidos devido a pesquisa ter sido realizada apenas
nos Hospital Julio Muller.

3 Expulsdo/extracdo do produto da concepcdo com menos de 500g, estatura < 25 cm ou < de 22 semanas de
gestacdo, tenha ou ndo evidéncias de vida, sendo espontaneo/ induzido (MINISTERIO DA SAUDE, 2009).

4 Morte do produto da gestacdo, antes da expulsdo/retirada do corpo materno (IBIDEM).

5 E a morte ocorrida no periodo entre 0 e 28 dias incompletos apds o nascimento (IBIDEM).

6 Descartado microcefalia por PC normal no desenvolvimento da crianca sendo confirmado apés ligacdo

telefénica.
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4.3 VARIAVEIS DO ESTUDO

As variaveis selecionadas para descrever o perfil das criangas com microcefalia foram:

Sexo: (masculino e feminino);

Idade gestacional no nascimento: pré-termo (< que 37 semanas de gestacao),

a termo (37 a 41 semanas e 6 dias de gestacdo), pos-termo (idade gestacional >

ou igual a 42 semanas); peso; comprimento e perimetro cefalico ao nascer. A

idade gestacional foi verificada mediante relatorio médico no prontuario da

paciente/crianca (foi verificada idade gestacional no periodo pré-natal por meio

de ultrassonografia fetal, a partir da data da ultima menstruacdo e/ou pelo

método Capurro);

Peso: em gramas; <2.500gr, >2.500 a 3.999gr,>4.000gr;

Comprimento: em centimetros;

Perimetro cefalico ao nascer: em centimetros;

Comorbidades em decorréncia da infeccédo pelo ZIKV: sequela neuroldgica,

perda auditiva, hidrocefalia, calcificacBes cerebrais, artrogripose entre outros;

Gravidade da microcefalia, estratificada a partir da classificacdo de VON DER

HAGEN et al., (2014) e pelo MINISTERIO DA SAUDE (2017) em:

- Microcefalia: quando a circunferéncia do perimetro cefalico (PC) < 2 desvios
padrdo (DP) abaixo da média e;

- Microcefalia grave: quando a circunferéncia do PC for < 3 DP abaixo da

média.

Para a verificagdo do perfil sociodemogréafico da mée foram selecionadas as seguintes

variaveis:

Idade: (< de 20 anos; de 20 a 35 anos; > de 35anos);

Raca/cor da pele: (branca, preta, amarela, parda, indigena e ignorado);

Estado civil: (solteira, casada, separada, divorciada, vilva e ignorado);
Ocupacao:

Municipio de residéncia:

Escolaridade: (sem escolaridade, fundamental I: 12 a 42 serie, fundamental II:
5% a 8?2 série, médio: antigo 2° grau, superior incompleto, superior completo e

ignorado);
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e Renda familiar: (até 1 salario minimo, > 1 a 2 salarios minimos, > 2 a 3
salarios minimos e ignorado);

e Tipo de gestacdo: (Unica, gemelar);

e Tipo de parto: (normal; cesariana);

e |dade gestacional na deteccdo de microcefalia;

e Sinais e sintomas durante a gestacdo: exantema, prurido, cefaleia,
conjuntivite ndo purulenta, dor na articulacéo, entre outros;

e Exames laboratoriais realizados: STORCH (sifilis, toxoplasmose, rubéola,
citomegalovirus, herpes), Zika e outros arbovirus (Dengue e Chikungunya);

e Exames de imagem: ultrassonografia gestacional’ e;

e Historico de malformacéo congénita na familia.

4.4 PROCEDIMENTOS DE COLETA E SISTEMATIZACAO DE DADOS

Para a obtencdo dos dados, elaborou-se um instrumento de coleta de dados (Apéndice
1). Foi realizado um teste piloto no més junho de 2017 com o objetivo de realizar o
aperfeicoamento deste instrumento e conhecer o fluxo de atendimento as criancas com
Sindrome Congénita por Zika Virus no Ambulatério de Doencas Infecto-Parasitarias. Iniciou-
se 0 preenchimento do instrumento de coleta de dados registrados nos prontuarios arquivados
no Setor de Arquivo do HUJM.

O preenchimento do prontuario de criangas com Microcefalia por Sindrome Congénita
por Zika Virus inicia-se no atendimento de infectologia pediatrica durante a triagem, em que
se realiza uma entrevista com as maes para a coleta de informacGes acerca do historico
gestacional (doenca pré-existente, quantidade de consulta de pré-natal, exames gestacionais
realizados e o seu diagndstico, histérico de malformacdo congénita na familia, uso de
medicamentos, uso e/ou exposicao a produtos quimicos, dentre outros).

Em seguida, a crianga era submetida a um exame fisico para observacao das condicoes
neuroldgicas e motoras por meio de testes especificos. Os exames laboratoriais e de imagem

séo solicitados, caso ainda ndo tenha sido realizado na cidade de origem. Os atendimentos nos

7 Método ndo invasivo que possibilita o estudo evolutivo das imagens seccionais obtidas em qualquer orientagéo
espacial aquisicdo de imagem em tempo real (MOURA-RIBEIRO e GONCALVES, 2006).
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servicos de fisioterapia, fonoaudiologia e terapia ocupacional, sdo realizados no municipio de
origem ou regulados para o servigo mais préximo.

Além da coleta do histdrico gestacional, era realizado o levantamento das informacdes
sobre 0 nascimento da crianga por meio da carteira do recém-nascido como idade, peso,
comprimento e perimetro cefalico ao nascer; condi¢bes do recem-nascido ao nascer por meio
da Escala de APGAR?® (Appearance, Pulse, Grimace, Activity, Respiration), resultado de
exames laboratoriais para TORCHS?®: toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus, herpes, virus
Zika e exames de imagem (tomografia computadorizada de cranio, ultrassonografia de
transfontanela e ressonancia magnética).

Os atendimentos as criangas com microcefalia procedentes do interior do estado
ocorrem quinzenalmente, as sextas-feiras, no periodo vespertino.

Para a descricdo das comorbidades em decorréncia da infeccdo pelo ZIKV,
verificaram-se os resultados de exames complementares existentes como ultrassonografia de
transfontanela, tomografia computadorizada de cranio, ressonancia magnética, resultado de
exame de Fundo de Olho, ecocardiograma, eletroencefalograma e exame do Potencial
Evocado Auditivo do Tronco Encefalico - PEATE.

Para a classificacdo da gravidade de Microcefalia desse estudo, a partir do perimetro
cefalico registrado, estratificou-se cada crianca segundo as tabelas fornecidas pelo Ministério
da Saude com valor de corte para cada desvio-padrdo (< de 2DP ou < de 3DP). Nos casos
para classificacdo de valor de perimetro cefélico que ficavam entre os niveis de corte do
desvio, adotou-se as regras de arredondamento, seguindo a Norma NBR 5891 da
ASSOCIACAO BRASILEIRA DE NORMAS TECNICAS- ABNT, (2014).

& Avaliacéo clinica proposta pela Dra. Virginia Apgar para avaliacdo dos 5 sinais objetivos do recém-nascido
por meio do acrénimo: Aparéncia da pele, Pulso, Gesticulagdo/ténus muscular, Atividade e Respiracdo do
recém-nascido para o julgamento da necessidade da ressuscitagdo quando aplicada no primeiro e quinto
minuto de vida (BEHRMAN et al., 2014).

 Acrdnimo usado para um conjunto de doengas infeciosas que podem afetar o desenvolvimento do feto e ao
recém-nascido e que possuem caracteristicas clinicas semelhantes (MIRANDA et al., 2012).

10 PEATE- Potencial Evocado Auditivo do Tronco Encefalico também conhecido como BERA (Brain Evoked
Response Audiometry) tem como objetivo examinar a integridade das vias auditivas desde a orelha interna até
o cortex cerebral (FIGUEIREDO e CASTRO JUNIOR, 2003).
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45 TESTE PILOTO: CONFIABILIDADE DO INSTRUMENTO DE COLETA
UTILIZADO

Foram realizados teste no més de agosto de 2017, nos prontuérios das criancas e das
mées para verificar a auséncia de variaveis necessarias para o estudo.

Durante a analise dos prontuarios verificou-se a necessidade de ajustamento das
variaveis bem como a introdugdo de novas varidveis como data do resultado de para
responder de forma satisfatdria os objetivos propostos.

Apls a adequacdo do instrumento foram acrescidas informacgdes adicionais como
resultado do teste Denver, alteracGes da genitalia, alteragdo dos membros, alteragdes musculo
esqueléticas e evolucdo do quadro de microcefalia.

Considerando que nem todas as informacdes estavam registradas nos prontudrios
selecionados, foi necessario contatar as maes via telefone a fim de completar com
informacdes relevantes como IG ou medidas antropométricas, de acordo com o instrumento
de dados.

4.6 ANALISE DOS DADOS

Os dados levantados no prontuario da crianca foram inseridos na mascara do Epiinfo e
analisados por esse programa versdo 7.2.0.1 obtendo-se frequéncias absolutas, relativas,
medidas de tendéncia central e desvio padrdo sendo editados em planilhas do Microsoft Excel
for Windows® 2010.

4.7 ASPECTOS ETICOS

A pesquisa “Perfil de criancas com Sindrome Congénita por Virus Zika em um
hospital de referéncia de Mato Grosso, de 2015 a 2017” faz parte do Projeto matricial
intitulado: “Emergéncia de Zika virus (ZIKV) em Mato Grosso”, submetido ao Comité de
Etica do Hospital Dr. Julio Muller tendo como coordenadora da pesquisa Profa. Dra. Olga
Akiko Takano com parecer de aprovacdo CAAE: 57285116.2.0000.5541 (ANEXO 01).

Os procedimentos realizados seguiram as consideracdes éticas da Resolugdo n° 510/16

do Conselho Nacional de Saude sobre Pesquisa envolvendo Seres Humanos.
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5 RESULTADOS

5.1 MANUSCRITO

Perfil de criancas com Sindrome Congénita por Virus Zika em um hospital de
referéncia de Mato Grosso, de 2015 a 2017.

Introducdo: Um surto de epidemia relacionada a infeccéo pelo virus Zika (ZIKV) foi relatada
inicialmente no final de 2015 no estado do nordeste e atingiu rapidamente os estado do Brasil
provocando diminui¢do no perimetro ceféalico (PC) das criancas e uma série de complicagdes
neuroldgicas e estruturais. Objetivo: Este estudo teve como objetivo verificar o perfil das
criancas com Sindrome congénita por ZIKV que foram atendidas em um hospital de
referéncia de Mato Grosso no periodo de 2015 a 2017 de acordo com a gravidade,
caracteristicas sociodemogréaficas das familias e as principais comorbidades apresentadas.
Método: Trata-se de estudo descritivo, de natureza quantitativa, utilizando informag6es dos
prontudrios das criangas com SCZ. Resultados: Como resultado observou-se um total de 46
casos de criangas com nascimento em 2015 (3), 2016 (40) e 3 em 2017 oriundas de 23
municipios sendo a maior ocorréncia de Cuiaba, Véarzea Grande e Tangaré da Serra. O perfil
das maes caracterizou-se por terem idade no parto entre 20 a 30 anos (73,92%), do lar
(65,21%), 60,87% com ensino médio, 52,17% eram solteiras, renda familiar de até 1 salario
minimo (66,65%) e com raca cor auto-referida parda (67,39%). De acordo com a classificacéo
de nascido vivo e a gravidade da microcefalia, 6 criancas pré-termo, 9 a termo apresentaram
microcefalia nascer seguido de 3 pré-termo, 25 a termo e 2 poOs-termo com quadro de
microcefalia do tipo grave. As alteracfes apresentadas nos exames de imagem com maior
ocorréncia foram as calcificagbes (45,16%), ventriculomegalia (24,24%), hidrocefalia
(18,75%). As alteracdes foram detectadas com maior ocorréncia na idade gestacional de 38s
(8casos), 39s (4 casos), 37s e 28s (3 casos respectivamente), 22s, 25s e 34s (2 casos
respectivamente), os sinais e sintomas auto referido durante a gestacdo ocorreram com maior
frequéncia no 1° trimestre sendo febre, exantema, prurido, dor na articulagdo, dor muscular e
hiperemia conjuntival. Dos exames para STORCH das mées e das criangas, 2 casos nas de
infeccdo por Herpes 1 e 2, desses 1 crianga pré-termo teve sorologia negativa ao nascimento e

com idade corrigida de 7m11d apresentou sorologia positiva, e 1 mée apresentou sorologia
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positiva. As alteracdes de maior ocorréncia foram nas criancas a termo com microcefalia do
tipo grave com calcificagbes subcorticais, alteracdes visuais, artrogripose, hidrocefalia e
ventriculomegalia. Conclusdo: Os achados encontrados nas criangas atendidas no
Ambulatério de DIP do HUJM corroboram com os achados em outros estudos e reforcam a
causalidade do evento microcefalia ao ZIKV. Novos estudos sdo necessarios para 0

mapeamento e panorama dos casos de Sindrome Congénita do Zika em nosso estado.

Descritores: Microcefalia, Perfil Epidemioldgico, Zika virus, Etiologia.

ABSTRACT

Profile of children with Congenital Zika Virus Syndrome in a reference hospital in Mato
Grosso, from 2015 to 2017.

Introduction: An epidemic outbreak related to Zika virus infection (ZIKV) was initially
reported late in the northeastern state of 2015 and rapidly reached the Brazilian state causing a
decrease in children's cephalic perimeter (CP) and a series of neurological and structural
complications. Aims: This study aimed to verify the profile of children with congenital
syndrome by ZIKV who were attended at a reference hospital in Mato Grosso from 2015 to
2017 according to the severity, sociodemographic characteristics of the families and the main
comorbidities presented. Methodology: This is a descriptive study, quantitative in nature,
using information from the children's charts with SCZ. Outcomings: As a result, a total of 46
cases of children born in 2015 (3), 2016 (40) and 3 in 2017 were observed in 23
municipalities, with the highest occurrence of Cuiaba, Varzea Grande and Tangara da Serra.
The mothers' profile was characterized by their age at delivery (20 to 30 years) (73.92%),
household (65.21%), 60.87% with high school, 52.17% were single, family income of up to 1
minimum wage (66.65%) and with race color self-referred brown (67.39%). According to the
classification of live birth and severity of microcephaly, 6 preterm infants, 9 at term had
microcephaly born followed by 3 preterm infants, 25 infants at term infants and 2 infants with
severe microcephaly infestation. The most frequent alterations in the imaging tests were
calcifications (45.16%), ventriculomegaly (24.24%), hydrocephalus (18.75%). The changes

were detected with a higher occurrence in the gestational age of 38s (8 cases), 39s (4 cases),
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37s and 28s (3 cases respectively), 22s, 25s and 34s (2 cases respectively), self-reported signs
and symptoms during gestation occurred more frequently in the first trimester, being fever,
rash, pruritus, joint pain, muscle pain and conjunctival hyperemia. Of the exams for STORCH
of mothers and children, 2 cases in the cases of infection by Herpes 1 and 2, of these 1
preterm child had negative serology at birth and with corrected age of 7ml1ld presented
positive serology, and 1 mother had positive serology. The most frequent changes were in
term children with severe type microcephaly with subcortical calcifications, visual changes,
arthrogryposis, hydrocephalus and ventriculomegaly. Conclusion: The findings found in the
children attended at the DIP Outpatient Clinic of the HUJM corroborate with the findings in
other studies and reinforce the causality of the microcephaly event to the ZIKV. Further

studies are needed to map and outline the Zika Congenital Syndrome cases in our state.

Descriptors: Microcephaly, Epidemiological Profile, Zika virus, Etiology.

Introducéo

Em 2015, o Brasil foi surpreendido por um surto de doencas relacionadas ao virus
Zika que mobilizou a comunidade cientifica. Inicialmente parecia apenas ser um surto de uma
“nova doenga exantematica” atingindo milhares de pessoas e provocando sobrecarga nas
unidades de satde, porém o aumento de casos neuroldgicos, de nascimentos de criangas com
microcefalia sugestivo de infecgdo por virus Zika, que apareceram posteriormente em
diferentes estados brasileiros (MINISTERIO DA SAUDE, 2017a), indicava a emergéncia de
um novo problema para a satde publica.

No Brasil, a associacdo entre microcefalia e infeccdo congénita do virus Zika, foi
estabelecida ap6s uma epidemia de casos registrada na regido Nordeste em novembro de 2015
(FRANCA et al., 2016; SCHULER-FACCINI et al., 2016). O primeiro estudo epidemiol6gico
evidenciando essa relacdo foi realizado com gestantes residentes em Recife, entre janeiro a
dezembro de 2016 (SOUZA et al., 2016). A associagédo causal entre microcefalia e infeccdo
por virus Zika foi reconhecida pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) e pelo Centro para
0 Controle e Prevencdo de Doengas dos EUA (CDC) em abril de 2016 (CDC, 2016).

Em pesquisas subsequentes, observa-se que os recém-nascidos diagnosticados com
microcefalia atribuida ao Zika virus (ZIKV), apresentavam caracteristicas clinicas diferentes

das observadas em outras infeccbes congénitas como a toxoplasmose, rubéola
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citomegalovirus ou herpes (ARAGAO et al.,, 2016; MICROCEPHALY EPIDEMIC
RESEARCH GROUP, 2016; SCHULER-FACCINI et al., 2016).

Os recém-nascidos com microcefalia apresentavam alteracfes complexas envolvendo
0 sistema nervoso embrionario/fetal, clinicamente observado com a redugdo do perimetro
cefélico, alteracbes sensoriais e comprometimento neuropsicomotor (DEL-CAMPO et al.,
2017), cujo conjunto de alteracBes foi denominado como "Sindrome Congénita do Virus
Zika" (DUARTE et al., 2017).

Para 0 Ministério da Saude, a microcefalia € definida como um sinal clinico, em que a
crianca apresenta a circunferéncia da cabeca, abaixo dos padrdes normais estabelecidos de
acordo com a idade, sexo e curva de crescimento e desenvolvimento (MINISTERIO DA
SAUDE, 2017a p.10). Sua etiologia é variada, podendo ser causada por fatores genéticos,
teratogenos ambientais, doencas maternas, exposi¢cdo a medicamentos, drogas psicoativas
(&lcool e tabaco), radiacédo e infeccdo congénita por agentes infecciosos (WORLD HEALTH
ORGANIZACION, 2015).

Segundo dados do Centers for Disease Control and Prevention- CDC (2016) e do
European Surveillance of Congenital Anomalies- EUROCAT (2016), é considerada uma
condicdo rara, com prevaléncia estimada de 2,0 a 12,0 nos Estados Unidos e de 2,85 na
Europa para cada 10 mil nascidos vivos.

No Brasil, de acordo como os dados do Sistema de Informacéo sobre Nascidos Vivos
(SINASC), no periodo de 2000 a 2014 foram registrados 2.464 casos de nascidos vivos com
microcefalia no Brasil, resultando numa média anual de 164 casos. Entretanto, sé em 2015,
esse numero aumentou consideravelmente totalizando 1.608 casos, aumentando a prevaléncia
de casos para 5,5 por 10 mil nascidos vivos, concentradas na Regido Nordeste do Brasil que
apresentou coeficiente de prevaléncia de microcefalia no ano de 13,9 por 10 mil nascidos
vivos (MARINHO et al., 2016).

O acumulado da Semana Epidemiolégica (SE) 45/15 a 44/17 notificadas no Brasil,
evidenciou um total de 14.916 casos de microcefalia e alteracbes no crescimento e
desenvolvimento, possivelmente relacionadas a infeccdo pelo ZIKV e outras etiologia
infecciosas (MINISTERIO DA SAUDE, 2017¢c p.1).

Em Mato Grosso, no acumulado da SE 45/15 até a 43/17, 392 casos de microcefalia e
alteracbes no crescimento e desenvolvimento, possivelmente relacionadas a infeccdo pelo
ZIKV e outras etiologia infecciosas, foram notificados (SECRETARIA ESTADUAL DE
SAUDE DE MATO GROSSO, 2017).
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Diante deste cenério e, tendo em vista as lacunas ainda existentes a ser preenchidas
sobre a infeccdo por este virus e sobre a denominada Sindrome Congénita do Zika Virus, o
objetivo deste trabalho foi verificar o perfil clinico epidemiolédgico dos casos de criangas com
microcefalia por virus Zika atendidas no Ambulatério de Doengas Infecciosas e Parasitérias
do Hospital Universitario Julio Muller, no periodo de 2015 a 2017.

Método

Trata-se de estudo descritivo, de natureza quantitativa, utilizando informacg6es dos
prontudrios das criancas com SCZ. Para a obtencéo dos dados, elaborou-se um instrumento de
coleta de dados que selecionava informacdes dos pacientes através dos seus prontuarios.

O preenchimento do prontuario de criangas com Microcefalia por Sindrome Congénita
por Zika Virus inicia-se no atendimento de infectologia pediatrica durante a triagem, em que
se realiza uma entrevista com as maes para a coleta de informacGes acerca do historico
gestacional (doenca pré-existente, quantidade de consulta de pré-natal, exames gestacionais
realizados e o seu diagndstico, histérico de malformacdo congénita na familia, uso de
medicamentos, uso e/ou exposicdo a produtos quimicos, dentre outros).

Em seguida, a crianca era submetida a um exame fisico para observacéo das condigdes
neuroldgicas e motoras por meio de testes especificos. Os exames laboratoriais e de imagem
séo solicitados, caso ainda ndo tenha sido realizado na cidade de origem. Os atendimentos nos
servicos de fisioterapia, fonoaudiologia e terapia ocupacional, sdo realizados no municipio de
origem ou regulados para o servigo mais proéximo.

Além da coleta do historico gestacional, era realizado o levantamento das informacGes
sobre 0 nascimento da crianga por meio da carteira do recém-nascido como idade, peso,
comprimento e perimetro cefélico ao nascer; condi¢fes do recém-nascido ao nascer por meio
da Escala de APGAR?! (Appearance, Pulse, Grimace, Activity, Respiration), resultado de
exames laboratoriais para TORCHS2: toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus, herpes, virus
Zika e exames de imagem (tomografia computadorizada de cranio, ultrassonografia de

transfontanela e ressonancia magnética).

11 Avaliagdo clinica proposta pela Dra. Virginia Apgar para avaliagdo dos 5 sinais objetivos do recém-nascido
por meio do acrdnimo: Aparéncia da pele, Pulso, Gesticulagdo/tdnus muscular, Atividade e Respiracdo do
recém-nascido para o julgamento da necessidade da ressuscitagdo quando aplicada no primeiro e quinto
minuto de vida (BEHRMAN et al., 2014).

12 Acrénimo usado para um conjunto de doencas infeciosas que podem afetar o desenvolvimento do feto e ao
recém-nascido e que possuem caracteristicas clinicas semelhantes (MIRANDA et al., 2012).
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Os atendimentos as criangas com microcefalia procedentes do interior do estado
ocorrem quinzenalmente, as sextas-feiras, no periodo vespertino.

Para a descricdo das comorbidades em decorréncia da infeccdo pelo ZIKV,
verificaram-se os resultados de exames complementares existentes como ultrassonografia de
transfontanela, tomografia computadorizada de cranio, ressonancia magnética, resultado de
exame de Fundo de Olho, ecocardiograma, eletroencefalograma e exame do Potencial
Evocado Auditivo do Tronco Encefalico - PEATE®.

Para a classificacdo da gravidade de Microcefalia desse estudo, a partir do perimetro
cefalico registrado, estratificou-se cada crianca segundo as tabelas fornecidas pelo Ministério
da Saude com valor de corte para cada desvio-padrdo (< de 2DP ou < de 3DP). Nos casos
para classificagdo de valor de perimetro cefalico que ficavam entre os niveis de corte do
desvio, adotou-se as regras de arredondamento, seguindo a Norma NBR 5891 da
ASSOCIACAO BRASILEIRA DE NORMAS TECNICAS- ABNT, (2014).

Resultados

O Ambulatério de Doencas Infecciosas e Parasitarias (DIP) do Hospital Universitario
Julio Muller atendeu entre agosto de 2015 e setembro de 2017, 75 casos suspeitos de
microcefalia, destes, 46 foram considerados como casos de criangas com microcefalia
associada a infeccdo pelo virus Zika de acordo com os critérios clinico, sorol6gicos,
epidemiolégicos e/ou radiolégicos encontrados.

Do total de 46 casos, 3 (6,52%) nasceram em 2015, 40 (86,95%) em 2016 e 3 (6,52%)
até o més de outubro de 2017, procedentes de 23 municipios de Mato Grosso. De acordo com
a Figura 5, as regiGes com maior ocorréncia de casos sdo de Cuiaba 13 (28,26%) e Varzea
Grande 6 (13,04%), seguido de Tangara da Serra 3 (6,52%), Campo Verde e Sorriso
respectivamente 2 (4,35%). Os demais municipios (Acorizal, Alta Floresta, Arenapolis, Barra
do Bugres, Campinapolis, Claudia, Comodoro, Guarantd do Norte, Juara, Lucas do Rio
Verde, Matupa, Mirassol D’Oeste, Nova Mutum, Peixoto de Azevedo, Pocone, Porto dos

Gauchos, Sinop e Vera) relacionados mantiveram-se com apenas 1 (2,17%) de casos.

13 PEATE- Potencial Evocado Auditivo do Tronco Encefalico também conhecido como BERA (Brain Evoked
Response Audiometry) tem como objetivo examinar a integridade das vias auditivas desde a orelha interna até
o cortex cerebral (FIGUEIREDO e CASTRO JUNIOR, 2003).
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Figura 2- Distribui¢do dos casos de criangas com microcefalia atendidas no Ambulatério de
Doencas Infecciosas e Parasitarias por municipio de residéncia da mae. Hospital Universitario
Julio Miller 2015-2017.
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Segundo as caracteristicas do perfil sociodemografico das mées (tabela 2), (73,92%)
das maées tinha idade entre 20 a 35 anos, (65,21%) tinham como atividade ocupacional
predominante do lar, (60,87%) declararam ter nivel de escolaridade até o ensino médio,
(52,17%) eram solteiras, (39,13%) casadas e a raca/cor autodeclarada predominante foi parda
(67,39%). Na variavel renda, observou-se uma ocorréncia de (66,65%) com renda até 1
salario minimo, seguidos de (26,18%) de 1 a 2 salarios minimos.

Tabela 2- Variaveis sociodemogréaficas das mées das criangas com microcefalia atendidas no
Ambulatério de Doencas Infecciosas e Parasitarias. Hospital Universitario Jalio Muller, 2015-
2017.

Variaveis n %
Escolaridade materna

5% a 8% série 11 23,91%
Médio (antigo 2° grau) 28 60,87%
Superior incompleto 1 2,17%
Superior Completo 1 2,17%
Ignorado 5 10,87%
Idade da mae (anos)

<20 7 15,22%
20a35 34 73,92%

>35 5 10,87%
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Ocupacéo

Atendente comercial 2 4,35%
Aux. Administrativo 1 2,17%
Aux. Servigos gerais 2 4,35%
Baba 2 4,35%
Comerciante 1 2,17%
Do lar 30 65,21%
Estudante 3 6,52%
Ignorado 4 8,70%
Vigilante 1 2,13%
Estado Civil

Solteira 24 52,17%
Casada 18 39,13%
Divorciada 1 2,17%
Viliva 1 2,17%
Ignorado 2 4,35%
Raca/cor da pele*

Branca 7 15,22%
Preta/Negra 7 15,22%
Amarela 1 2,17%
Parda 31 67,39%
Renda Familiar

Até 1 salario minimo 28 66,65%
> 1 a 2 salarios minimos 11 26,18%
> 2 a 3 salarios minimos 3 7,14%
Ignorado 4 9,54%

* IBGE, (2014).

Do total de 46 casos/prontudrio das criancas encontrados, foi possivel classificar como
casos de Sindrome Congénita do ZIKV por gravidade 45 casos. Ao agrupar 0S casos por
gravidade e a classificacdo de nascido vivo (pré-termo, a termo e pds-termo), verificou-se que
(20%) casos eram de criancas pré-termo, sendo 6 com microcefalia e 3 Microcefalia grave.
Das 34 criancas nascidas a termo, 26,47% (9 casos) apresentavam microcefalia e 25 (73,53%)
casos de criancas com microcefalia grave. Nas criangas pds-termo, o0s (4,44%) de casos

encontrados foram com microcefalia grave conforme descrito na tabela 3.

Tabela 3- Caracterizacdo dos casos de crianca com microcefalia atendida no Ambulatério de
Doencas Infecciosas e Parasitarias do Hospital Universitario Jalio Muller segundo a
classificacdo de nascido vivo e medidas antropométricas ao nascer, Hospital Universitéario
Julio Muller, 2015-2017.

Pré Termo
Var. Microcefalia (n=6) Microcefalia Grave (n=3) Total
Media Mediana Min. Max. DP Media Mediana Min. Max. DP
PC 29 29 25 30,8 2 24,5 25,5 22 26 2,18 9
Comp. 43,25 45 38 47 4,19 38,33 38 32 45 6,51
Peso 2.016,66 2.0775 1500 2.310 293559 | 1.883,33 1.900 1.200 2550 675,15 -
A Termo
Microcefalia (n=9) Microcefalia Grave (n=25)

Media Mediana Min. Max. DP Media Mediana Min. Max. DP
PC 32,05 32 31 34 0,93 28,99 29 25 31,4 1,67 34
Comp. 47,2 475 44 50 1,93 45,29 45 38 52 3,55 -
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Peso 2.980 2.885 2480 3.690 416,27 | 2.621,83 2.607,5 1.980 3.375 387,08 -

P6s-Termo
Microcefalia Grave (n=2)
Média Mediana Min. Max. DP
PC 29,75 29,75 29,5 30 0,35 2
Comp. 42 42 40 44 2,83 -
Peso 2.588 2.588 2.446 2.730 200,82 -
Total 45

Obs1: Pré-termo= <37semanas de gestacdo; Termo = 37-41 semanas e; POs-termo = > 42 semanas;
Obs2: Microcefalia= PC 2 desvios padrao abaixo da média; Microcefalia Grave= quando a circunferéncia do PC

for <3 DP (VON DER HAGEN et al., 2014; MINISTERIO DA SAUDE (2017);
Obs3: medida antropométrica: perimetro cefalico e comprimento em centimetros; peso em gramas.

Na comparagdo classificacdo do nascido vivo, gravidade da microcefalia e sexo,
observou-se uma maior ocorréncia de microcefalia do tipo grave em criancas a termo do sexo
feminino com 14 (41,18%) para 11 (32,35%) do sexo masculino.

Quanto a variavel tipo de parto, verificou-se que a ocorréncia de parto normal foi 22
partos, sendo 11 casos para o sexo feminino e 11 masculinos e, para parto cesariana, a
ocorréncia foi de 10 casos para 0 sexo masculino e 14 para o sexo feminino totalizando 24
partos.

As variaveis referentes a realizacdo de exames de imagem complementar podem ser
observadas na tabela 4. Esses exames sdo utilizados para deteccdo de alteracGes neurologicas
conforme a gravidade da microcefalia. Dos 46 casos pesquisados as alteragcdes observadas que
foram mais detectadas nos exames de imagem foram: calcificagdes 45,16% para 0s casos de
microcefalia do tipo grave na imagem de TC, ventriculomegalia com 24,24% nos casos de
criancas com microcefalia.

Vale ressaltar que do total de casos pesquisados, apenas 33 criancas tinham resultado
de USG gestacional; realizaram exame de TC apenas 31 criangas; 16 foram submetidas ao
exame de USG transfontanela e apenas 08 fizeram exame de RM.

Nos casos de microcefalia grave observou-se uma maior ocorréncia de alteracées nos
exames de ultrassonografia, tomografia computadorizada de cranio e ressonancia magnética.
Apenas no exame de ultrassonografia de transfontanela foi verificada uma maior ocorréncia

de alteragdes nos casos de crianga com microcefalia leve.

Tabela 4- Alteragbes encontradas nos exames de imagem realizados nas criangas com
microcefalia atendidas no Ambulatério de Doencas Infecciosas e Parasitarias. Hospital
Universitario Julio Miller 2015-2017.

USG (n=33) TC (n=31)
Exames de imagem Mic. Mic. Grave Mic. Mic. Grave
N % n % n % n %
Disgenesia de 1 3,03 - - 2 6,45 - -
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corpo caloso
Calcificagdes 2 6,06 7 21,21 8 25,81 14 45,16
Hidrocefalia 2 6,06 4 12,12 1 3,22 4 12,90
Ventriculomegalia 4 12,12 8 24,24 4 12,90 2 6,45
Esquezencefalia - - - - 1 3,22 1 3,22
Outros - - 2 6,06 5 16,12 5 16,13
USGT (n=16) RM (n=08)

Exames de imagem Mic. Mic. Grave Mic. Mic. Grave

N % n % n % n %
Calcificagdes 4 25 6 37,50 - - 4 50
Hidrocefalia 1 6,25 3 18,75 1 12,50 - -
Lesencefalia - - - - 1 12,50 2 25
Ventriculomegalia 3 18,75 2 12,50 - - 1 12,50
Outros 4 25 - - 2 25 | 4 50

Obs.: As alteracOes referentes ao item outros, diz respeito aos achados de Microcrania, Oligodramnia leve,
Hipoplasia do vermis cerebelar, Desvio da linha média, Cisto de plexo corodide, Colpocefalia, Afilamento do
cortex cerebral, Polimicrogiria, Sulcacdo cerebral, Atrofia cerebral, Paquigiria.

Quanto a comparacao das varidveis, idade gestacional na deteccdo da microcefalia
com a classificacdo do nascido vivo no Gréafico 1, verificou-se maior ocorréncia com 8 casos
a termo com deteccdo da microcefalia na idade gestacional de 38 semanas, seguido de 3
casos com idade gestacional de 28 semanas de criancas pré-termo.

Evidenciou-se também a ocorréncia de 1 caso de diagndstico de microcefalia na

crianca com 42 dias de nascimento e 2 casos ignorados que nao foram inseridos no gréafico.

Figura 3- Caracterizacdo das variaveis, idade gestacional na deteccdo da microcefalia
comparado com classificacdo de nascido vivo das criangas atendidas no Ambulatério de
Doencas Infecciosas e Parasitarias do HUJM 2015/2017.
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Idade gestacional na detecgdo da microcefalia

Relacionando os sinais e sintomas autorreferido pelas mdes durante a gestacéo,
(Tabela 05), verificou-se que a maioria foi relatada no terceiro trimestre da gestacdo, o que
posteriormente indicou um quadro de microcefalia grave nas criancas. Destaca-se que 4 casos
de criancas com microcefalia ndo tiveram presenca de sinais e sintomas auto referido pelas
maées, sendo que 3 dos casos foram de criangas com quadro de microcefalia grave e 1 caso de

crianga com quadro de microcefalia, ambas a termo.
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Tabela 5 - Sinais e sintomas autorreferido pelas mées de acordo com o periodo gestacional
em relacdo a gravidade dos casos de microcefalia. HUIM 2015/2017.

1° Trimestre 2° trimestre
ic. Mic. Grave Mic. Mic. Grave

<

Sinais e sintomas

Febre
Exantema (erupcdes cutaneas)
Prurido
Dor na articulagéo
Dor muscular
Hiperemia conjuntival (conjuntivite ndo purulenta)
Edema em articulacdes
Cefaleia
Tosse
Espirros
Calafrios
Mal estar 1 - - -
3° trimestre Ignorado
Mic. Mic. Grave Mic. Mic. Grave
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Na Tabela 6 foram agrupados as informacdes referente a sorologia da crianca e da
mae. Na variavel resultado de sorologia 1gG e IgM por STORCH, verificou-se sorologia
negativa para os exames de sifilis, toxoplasmose, rubéola e citomegalovirus para crianca e a
mae.

Para Herpes 1 e 2, foram encontrados 2 (12,5%) casos de sorologia positiva nas
criancas com microcefalia, sendo que 1 caso a crianca pré-termo nascida de 36semanas
apresentou sorologia negativa ao nascimento, porém com idade corrigida de 7mlld
apresentou sorologia positiva caracterizando possivel infeccdo pés-natal. Ja 1 mae (2,17%)
tive sorologia IgM+ .

Vale ressaltar, a ocorréncia expressiva de “resultados de sorologias ignorados”,
indicando um viés dessa informacdo, uma vez que ndo foram solicitados ou coletados em

tempo habil para diagnostico.

Tabela 6- Resultado de exames laboratoriais por STORCH sorologia 1gG/IgM da crianga
segundo gravidade da microcefalia e da mae (n: 45), Mato Grosso, 2015-2017.

Mic. (n=16) Mic. Grave (29)
Variaveis da crianca n % n %

Resultado de exames para sifilis
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N&o reagente/negativo 8 50 16 55,17
Ignorado 8 50 13 44,83
Resultado de exames para toxoplasmose

N&o reagente/negativo 12 75 21 74,41
Ignorado 4 25 8 27,59
Resultado de exames para Rubéola

N&o reagente/negativo 6 37,5 20 68,96
Ignorado 10 62,5 9 31,03
Resultado de exames para citomegalovirus

Né&o reagente/negativo 11 68,75 20 68,96
Ignorado 5 31,25 9 31,03
Resultado de exames para Herpes 1 e 2

Reagente/positivo 1* 12,5 - -
N&o reagente/negativo 9 56,25 16 55,17
Ignorado 5 31,25 12 41,37
Variaveis da mée (n: 46) n %
Resultado de exames para sifilis

IgG-, IgM- 32 69,56
Né&o realizado 3 6,52
Ignorado 11 23,91
Resultado de exames para toxoplasmose

1gG+, IgM- 13 28,26
1gG-, IgM- 22 47,83
N&o realizado 2 4,35
Ignorado 9 19,56
Resultado de exames para Rubéola

IgG+, IgM- 19 41,30
IgG-, IgM- 6 13,04
Né&o realizado 1 2,17
Ignorado 20 43,48
Resultado de exames para citomegalovirus

1gG+, IgM- 17 36,96
IgG-, IgM- 2 4,35
N&o realizado 2 4,35
Ignorado 25 54,35
Resultado de exames para Herpes 1 e 2

IgG+, IgM- 6 13,04
IgG-, IlgM+ 1 2,17
N&o realizado 1 4,35
Ignorado 38 80,61

Obs.: (IgG+IgM+): infeccdo recente, (IgG+IgM-): infeccdo antiga, (1gG-1gM+): infeccdo aguda, (IgG-IgM-):
susceptivel (OLIVEIRA e KANASHIRO, 2010).

Obs: 1 caso de crianga pré-termo (36s) com sorologia negativa para Herpes 1 e 2 ao nascimento, porém
apresentou sorologia positiva com idade corrigida de 7m11d caracterizando infeccdo pos-natal.

Quando analisado a variavel evolucdo para o ébito, 5 casos de criangas com
microcefalia evoluiram para o 6bito em decorréncia da gravidade, 5 casos ignorados e 0s
demais permanecem em acompanhamento médico.

Na variavel referente a realizacdo de exames para STORCH (Sifilis, Toxoplasmose,
Rubéola, Citomegalovirus, Herpes 1 e 2 e Sifilis), verificou-se que durante o periodo pré-
natal, 78,26% das maes realizaram pelo menos um dos exames solicitados, 19,57% foram

ignorado e 2,17% né&o realizaram os exames solicitados.
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No histérico de infecgdo recente por arbovirus das mées (Tabela 7), 13,04% relataram
ter adquirido dengue e 56,52% relataram ter feito exame para Zika durante a gestacdo ou no
pos-parto. Do resultado da sorologia para Zika 21,74% dos casos foram positivos, porém
observou-se um percentual significativo do total de casos ignorados e ndo realizador
totalizando 52,17%. Esse dado indica um risco de viés de informacao, pois a realizacdo da
sorologia para Zika é imprescindivel para a confirmacdo da microcefalia por este agente

etioldgico.

Tabela 7- Histérico de infeccdo e realizagcdo de exames para arboviroses das mées, (n: 46),
Mato Grosso, 2015/2017.

Variéveis n| %
Historico de infeccdo recente (arbovirus)

Dengue 6 13,04
Sem histérico de doenca 26 56,52
Né&o sabe 2 4,35
Ignorado 12 26,09
Realizou exame para Zika

Sim 26 56,52
Né&o 10 21,74
Né&o sabe 1 2,17
Ignorado 9 19,57
Resultado de exame para Zika

Reagente/positivo 10 21,74
Nao reagente/negativo 8 17,39
Indetectavel/indeterminado 4 8,70
Nao realizado 10 21,74
Ignorado 14 30,43

Os resultados das informacgdes referentes a malformacdo congénita na familia
mostraram um histérico familiar que ndo pode ser um indicativo da ocorréncia a microcefalia,
tendo em vista que 57,45% das mées relataram ndo ter casos, 31, 91% das respostas foram
ignoradas, 4,26% nao sabem e 6,38% das maes afirmaram ter algum tipo de malformacéo
congénita na familia.

Na tabela 8 foram agrupadas as informacg6es sobre o resultado da sorologia IgG e IgM
para ZSTORCH das mées com a classificacdo de nascido vivo e a gravidade dos casos de
microcefalia das criancas.

Verificou-se que 5 (14,70%) das criancas a termo com sorologia das mées positiva
para Zika apresentaram microcefalia grave, seguido de 3 (8,82%) ,1 (11,11%) das criancas
pré-termo apresentou microcefalia e 1 (50%) das criangas pés-termo apresentaram

microcefalia grave.
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Na varidvel sorologia positiva das maes para Herpes 1 e 2, foi encontrado apenas 1
(2,94%%) caso de sorologia IgM + em que a criangas nasceu a termo com microcefalia do

tipo grave com sintomatologia variando entre prurido, dor na articulagéo e dor muscular.

Tabela 8- Resultado de exames sorologia IgG/IgM para ZSTORCH da mées comparando a
classificacdo de nascido vivo e a gravidade da microcefalia das criancas HUJM (n:45),
2015/2017.

Sorologia Pré- termo (n: 09) A termo (n: 34) Pés-termo (n: 02)
Mae Microcefalia Mic. Grave Microcefalia Mic. Grave Mic. Grave

n % n % n % n % n %
Zika
1gG+, IgM- 2 22,22 - -1 3 8,82 9 26,47 - -
1gG-, IgM+ 1 11,11 - -1 3 8,82 5 14,7 1 50
1gG-, IgM- 2 22,22 - -1 3 8,82 7 20,59 - -
Toxoplasmose
1gG+, IgM- 3 3333 1 11,11 3 8,82 9 26,47 1 50
1gG-, IgM- 2 22,22 - -1 5 14,7 13 38,23 - -
Rubéola
1gG+, IgM- 2 22,22 - -1 2 5,88 8 23,53 - -
IgG-, IgM- 1 1111 - -l 4 11,76 11 32,35 1 50
Citomegalovirus
IgG+, IgM- 5 55,55 - -l 7 20,59 17 50 - -
IgG-, IgM- - - - - 1 2,94 4 11,76 1 50
Herpesle?2
IgG+, IgM+ - - - - - - 1 2,94 - -
1gG+, IgM- 4 44,44 - -l 7 20,58 12 35,29 1 50
1gG-, IgM- 1 11,11 - - 1 2,94 6 17,65 - -
Sifilis
1gG+, IgM- - - - - 1 2,94 - - - -
1gG-, IgM- 3 3333 1 11,11 4 11,76 13 38,23 1 50

Obs.: (IgG+IgM+): infeccdo recente, (IgG+IgM-): infeccdo antiga, (1gG-IgM+): infeccdo aguda, (IgG-1gM-):
susceptivel (OLIVEIRA e KANASHIRO, 2010).

O resultado da sorologia como néo realizado e/ou ignorados se deu pelo fato que as
gestantes no periodo gestacional mesmo tendo apresentado sinais e sintomas sugestiveis de
infeccdo por arboviroses, ndo foi realizado sorologia para as ZSTORCH ou teste de RT-PCR
em tempo real para Zika por falta do teste disponivel ou por falta de prescricao.

E importante salientar o caso de 1 crianca nascida sem microcefalia, mas que a mae
entre 0 4° e 5° més de gestacdo apresentou sintomas de febre, exantema maculopapular,
prurido, hiperemia conjuntival, dor na articulagdo, dor muscular e cefaleia com duragdo de 1
semana.

Na Tabela 9 a maior ocorréncia de sinais e sintomas na gestacdo foram as
manifestacOes de exantema maculopapular, febre, mialgia, prurido e artralgia. Ao agrupar os

sinais e sintomas das maes apresentados na gestacdo com a ndo realizacdo de sorologia para
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Zika, verificou-se uma maior ocorréncia de casos de microcefalia e microcefalia grave
seguido de febre e mialgia.

Vale ressaltar que dos casos em que as 10 (22,22%) maes que tiveram resultado
sorologico positivo para ZIKV, 3 criangas apresentaram quadro de microcefalia e
microcefalia grave, seguido de 2 casos para microcefalia e microcefalia grave para sintomas
de febre, mialgia e prurido respectivamente e as mées que tiveram sorologia positiva para
ZIKV e sintomas de cefaleia, tiveram 5 casos de criangcas com microcefalia e microcefalia
grave.

Ao comparar a sintomatologia apresentada durante a gestacdo e o resultado de
sorologia para ZIKV negativo 13 (28,88%), observou-se que 8 casos de criancas com
microcefalia, sendo 3 microcefalia e 5 microcefalia grave tendo a mée apresentado sintomas
de exantema maculopapular, 7 casos, sendo 2 com microcefalia e 5 com microcefalia grave
em que a mée apresentou febre e 8 criancas sendo 3 com microcefalia e 5 com microcefalia

grave com sintomas de mialgia referido pela mée.

Tabela 9- Historico de infeccdo e realizacdo de exames para ZIKV das mées, segundo
classificagdo de microcefalia n: 45. Hospital Universitario Julio Mdiller, 2015-2017.

Zika + Zika — Sem exames
n: 10 (22,22%) n: 13 (28,88%) n: 22 (48,48)
Historico de infeccdo Mic. Mic. Mic. Mic. Mic. Mic.
Grave Grave Grave
n:4 n: 6 n:5 n: 8 n:7 n: 15

n % n %[N % n % | n % n %
Artralgia (dor na articulacdo) - - 2 33333 60 2 25| - - 7 46,66
Hiperemia conjuntival - -1 1666 | 1 20 - -13 4286 2 13,33
Exantema maculopapular 3 75 3 53 60 5 6256 8571 11 73,33
Febre 2 50 2 3333|2 40 5 62514 5714 8 5333
Mialgia (dor muscular) 2 50 2 33333 60 5 625 (3 4286 7 46,66
Prurido 2 50 2 3333|2|40 2 2513 4286 5 33,33
Astenia (perda/ diminuigdo da forca
fisica) - - - -l - -1 125 | - - - -
Cefaleia 2 20 3 501 2 40 2 252 2857 4 26,66
Edema em articulagdes 1 25 - -1 - - 1 12511 1428 2 13,33
Espirros - - - -1 - - 1 1251 14,28 - -
Tosse - - - - - -1 12511 14,28 - -
Sintomas de gripe - - - -11 20 - -] - - - -
Calafrios - - - -l - -1 125 | - - - -
Néo teve sintomatologia 1 25 - -l - - - -] - - 3 20

Ao comparar as alteragcbes encontradas nas criangas ao nascimento (Tabela 10),
observou-se que 16,66% a termo com quadro de microcefalia do tipo grave apresentaram
quadro de criptorquidia; 5 criancas pré e a termo, com microcefalia tiveram calcificacOes
cerebrais do tipo subcortical corroborando com a literatura ser um caso de microcefalia por

ZIKV. Das criancas a termo com quadro de microcefalia do tipo grave, 54,16 apresentaram
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atrofia coriorretiniana e lesdes do epitélio retiniano e achados incomuns de pigmentagédo
sendo esse achado unico para ZIKV comparado com outras infecgdes congénitas (MOORE et
al., 2017).

O quadro de hipertonia também foi observado em uma crianga pré-termo com quadro
de microcefalia, 3 criancas a termo com quadro de microcefalia grave e 1 caso de crianga pos
termo com microcefalia grave sendo esse achado raramente encontrado em outros casos de
infeccdes congénitas (MOORE et al., 2017).

Outra alteracdo estreitamente associada a infec¢do congénita pelo ZIKV foi verificada
em 2 criangas pre-termo com Paquigiria com quadro de microcefalia leve e 2 casos de
Lisencefalia em criancas a termo sendo um com microcefalia e a outra com microcefalia
grave. A presenca de artrogripose nos casos investigados ¢ um indicador de lesdo no sistema
musculo esquelético e sistema nervoso periférico presente nos RNs com ZIKV, sendo que 9
criancas no geral apresentaram esse achado (SCHULER-FACCINI et al., 2016).

Tabela 10- Historico de alteracbes morfologicas, esqueléticas e neurosensoriais comparadas
com a classificacdo de nascido vivo e a gravidade da microcefalia das criangas. HUJM
2015/2017.

Pré- termo A termo Po6s-termo

(n:9) (n: 34) (n: 2)

~ Mic.  Mic. Grave | Mic. Mic. Mic.

Alteragdes Grave Grave

n: 6 n:3 n: 10 n: 24 n: 2
n % n %([n % n % | n %
Alteracdo em genitélia — Criptorquidia 1 16,66 - -11 10 4 1666 1 50
Hipoplasia cerebelar (dimorfismo de vermis cerebelar). 1 16,66 - - - - -l - -
Alteracdes no exame do BERA/ Evocado Otoacustico - - - -[2 20 3 125 - -
AlteracGes do ténus muscular (hipertonia) 1 16,66 - -1- - 3 125| 1 50
Atrofia, lesdes de retina e achados de pigmentacéo. 2 3333 1 3333|2 20 13 54,16| - i
Artrogripose, contratura dos membros. 1 1666 1 1666|- - 6 2499| 1 50
Calcificacgdo do tipo subcorticais 5 8333 1 33,33|5 50 18 75 1 50
Crise Epiléptica/espasmos - - - -1 10 3 125| - -
Desatencdo visual (estrabismo manifestos/nistagmo) 1 16,66 - -12 20 3 125| 1 50
Desproporc¢éo craniofacial - - 1 3333[- - - - - -
Dificuldade de sucgéo e degluticdo 1 16,66 - -2 20 5 20,83| - -
Disgenesia de corpo caloso 1 16,66 - -11 10 - - - -
Epilepsia/espasmos 11666 1 3333|- - 2 588| 1 50
Esquezencefalia 1 16,66 - -l- - 1 416| - -
Hidrocefalia 1 16,66 - -2 20 8 33,33| - -
Hiperexcitabilidade 1 16,66 - -12 20 1 416| - -
Hiperirritabilidade - - - -12 20 3 125| - -
Lisencefalia - - - -1 10 1 416| - -
Litfase vesicular - - - -l- - 1 416| - -
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Paquigiria 2 33,33 - - - - - -
Ventriculomegalia 2 3333 1 3333|220 9 375| 2 100
Discusséo

O universo da presente pesquisa foi de 46 prontudrios positivos para microcefalia
associada a infec¢do pelo virus ZIKV, tendo em vista o recorte temporal (2015 — 2017) e 0
local de Estudo (Hospital de referéncia para casos de microcefalia no Estado) se esperava um
maior nimero de casos.

O Brasil confirmou em outubro de 2015, aumento dos casos de microcefalia em
Pernambuco e outros estados confirmaram um pico de nascimento a partir de outubro de 2015
(VARGAS, et al., 2016; MAGUINA e GALAN-RODAS, 2016). Ainda em novembro de
2015, o termo “sindrome associada a infeccdo congénita por Zika” ou simplesmente “Zika
congénito” foi descrito por pesquisadores que analisaram o expressivo aumento de casos de
microcefalia no nordeste do pais, apés identificarem uma relacdo causal entre a microcefalia
com a infeccdo pelo virus ZIKV (BRITO, 2015) os relatos dos casos principalmente nos
estados da regido nordeste foram expressivos nesse periodo.

Segundo DE ARAUJO et al., (2016) a média anual de casos de microcefalia foi 164
no periodo 2000-2014, enquanto em 2015 foram registrados 1.608 casos (54,6 casos por 100
mil nascidos vivos). Coeficientes mais elevados foram observados entre prematuros (81,7;
1Cos50672,3; 92,2), nascidos de mées pretas (70,9; 1Co5%58,5; 85,9) ou pardas (71,5; 1Cos%67,4;
75,8), com idades <19 (70,3; 1C95%63,5; 77,8) ou >40 anos (62,1; [Co5%446,6; 82,6), <3 anos de
estudo (73,4; 1C95%58,2; 92,4) e residentes na regido Nordeste (138,7; 1Cg50130,9; 147,0).

Os dados apresentados acima, assim como a comocgdo nacional em torno da
enfermidade influenciaram a construcdo da hipo6tese de que o presente estudo revelaria um
namero expressivo de casos no ano de 2015, entretanto foram identificados apenas 3 casos
neste ano.

As criancgas atendidas sdo procedentes de 23 municipios de Mato Grosso com maior
ocorréncia no municipio de Cuiaba e Vargea Grande. O estado de Mato Grosso possui clima
predominantemente tropical, com presenca de biomas como a floresta amazoénica, pantanal e
cerrado, sendo favoravel para a existéncia do vetor e consequentemente de arboviroses
(FIGUEIREDO, 2000).
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Nosso estudo mostrou que 0s municipios que mais apresentaram casos de microcefalia
no periodo estudado foram Cuiabd, Varzea Grande e Tangara da Serra. Esses locais de acordo
com o Levantamento do indice de Infestacio pelo Aedes aegypti em 2015 e 2016 teve um
indice de infestacdo predial considerado de risco para essas regifes bem como um aumento de
casos notificados de infecgdo por Zika virus no periodo (MINISTERIO DA SAUDE, 2016b).

Isso pode ter contribuido para a contaminacao das gestantes, pois 0s meses iniciais da
gestacdo coincidem com os periodos de maior circulacéo vetorial em MT. Esse fato, também
foi discutido por (OLIVEIRA e VASCONCELOS, 2016), quando realizaram uma andlise da
relacdo entre microcefalia e Zika virus na regido nordeste. Os autores relatam ainda que os
casos registrados ndo tinham correlacdo com histérico de doenca genética na familia ou
exames com padrdo de outros processos infecciosos conhecidos.

O pico de nascimento das criancas atendidas no Ambulatério de DIP foi ao més de
julho de 2016 correspondendo aos meses de circulacdo do virus Zika em Mato Grosso que
iniciou as notificacBes a partir do més de novembro de 2015 (MINSTERIO DA SAUDE,
2015) posteriormente comprovado por resultados laboratoriais.

O numero reduzido de casos de outros municipios e até mesmo a auséncia de casos,
pode estar relacionado mais a questdes geograficas do que a ocorréncia da enfermidade, pois
0 Estado de Mato Grosso € um estado de propor¢des continentais, sendo sua extensdo maior
do que a de muitos paises e as distancias dos municipios do interior a capital podem ter
influenciado na escolha de hospital para acompanhamento, jA que, de determinados
municipios a capital pode levar mais de 1 dia de viagem.

Dos 45 casos de crianca com microcefalia investigados, 30 (66,67%) foram
classificados como caso de microcefalia grave. Um estudo preliminar de caso-controle
desenvolvido por DE ARAUJO e colaboradores (2016) em oito hospitais publicos em Recife,
dos 32 casos selecionados, 11 (34%) tinham diagndsticos de microcefalia grave com uma
porcentagem menor do que a verificada em nosso estudo descritivo.

Quanto as caracteristicas sociodemograficas das familias das criancas diagnosticadas,
0 presente estudo revelou que mais de 60% das maes eram donas de casa, com variagcdo da
idade entre 20 a 35 anos, ou seja, mulher em plena idade fértil e a percentual de mées que
concluiram apenas o ensino médio é de 60,87%, semelhantemente aos dados encontrados por:
VARGAS et al., (2016).

RIBEIRO et al, (2018), descreveram a ocorréncia e as caracteristicas dos casos de
microcefalia no Piaui durante epidemia do virus Zika em 2015-2016. A faixa etaria das maes
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foi semelhante no nosso estudo. Para MARINHO et al., (2016) em um estudo realizado em
Recife essa faixa etaria oscilou entre mées com 24 anos e com 40 anos e mais.

Um estudo apresentado na Faculdade de Direito da UNB em 2016 sobre as politicas
publicas destinadas as familias das crian¢as com microcefalia, € categorico em afirmar que os
casos oriundos do surto de microcefalia associada ao virus ZIKV tem classe, pois a maioria
das mées € pobre e de baixa instrucdo (DINIZ, 2016), analisando de forma subjetiva o poder
aquisitivo e a instrugdo das maes pode estar relacionada, por exemplo, a informagéo sobre
métodos de prevencgdo e controle do vetor, assim como a maior incidéncia em donas de casa
ou mulheres que exercem profissdes associadas a tarefas domeésticas se correlacionam com o0s
habitos do mosquito.

Esses dados coincidem com os dados verificados na pesquisa de CABRAL et al.,
(2017); GONCALVES et al., (2018) que verificaram em suas pesquisas uma porcentagem
significativa de maes que tiveram seus bebés na idade fértil. J& a pesquisa de MARINHO et
al., (2016) em um estudo realizado em Recife essa faixa etaria oscilou entre médes com 24
anos e com 40 anos e mais.

Na pesquisa descritiva dos primeiros casos de microcefalia possivelmente
relacionados ao virus Zika na regido metropolitana de Recife de VARGAS et al., (2016)
evidenciou uma mediana de idade das maes de 25 anos com amplitude entre 16 a 41 anos,
sendo a maior parte delas de cor da pele/raca parda ou preta, com ensino médio completo, do
lar que viviam em unido estavel/casadas tendo uma mediana de renda per capita de R$400,00
reais.

CABRAL e colaboradores (2017) no estudo sobre o perfil clinico- epidemiolédgico dos
nascidos vivos com microcefalia no estado de Sergipe em 2015 verificou um predominio de
maes com ensino médio, solteiras, do lar com mediana de idade de 25 anos e mediana de
renda per capita de R$262,66 real equivalente a 1/3 do salario minimo.

GONCALVES et al., (2018) também ao verificar os aspectos socioecondémicos dos
genitores de criangas com microcefalia nascidas no estado da Bahia , verificou que 70,73%
das mées eram solteiras.

No trabalho de Recife realizado por MARINHO et al., (2016), observou-se tendéncia
de decréscimo do coeficiente de prevaléncia de microcefalia ao nascer com o aumento da
escolaridade materna. Os autores relatam que a maioria das mées de criangas com
microcefalia ao nascer ndo possuiam curso superior (87%), com predominio de 8 a 11 anos de

estudo em todas as faixas etarias. O grau de escolaridade, assim como a renda familiar de uma
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populacdo pode influenciar na ocorréncia de doencas, visto que a dificuldade do acesso a
informacdo para adesd@o ao tratamento, atitudes e condi¢des para prevencao e controle (SATO
e WALDMANI, 2016).

Com relacédo a varidvel parto, em 34 dos casos foram de partos a termo, 9 pré-termo e
2 casos pos-termo, estudos que analisaram a mesma variavel tais como ABREU et al., (2016)
dos 18 casos de criancas analisadas, a média da idade gestacional foi de 37 semanas,
corroborando com os dados dessa pesquisa.

A ocorréncia de parto normal ou cesariana nédo teve diferenca nos dados encontrados
da pesquisa. Segundo orientagdes do MINISTERIO DA SAUDE, (2017) a constatacdo de
microcefalia na crianca ndo é indicativa para a modificacdo da via do parto, salvo casos em
que estas alteraces possam oferecer risco a vida da mée e/ou do bebé.

Foi possivel observar a relacdo entre a microcefalia e a classificacdo de nascidos
Vivos, nos casos diagnosticados tanto em criangas pré-termo, termo e pds-termo, com maior
porcentagem para as crian¢as nascidas a termo e diagnosticadas com microcefalia do tipo
grave. Ao passo que no estudo de Marinho et al., (2016), o maior coeficiente de prevaléncia
de microcefalia (81,7 por 100 mil) foi observado entre os recém-nascidos prematuros, com
tendéncia de decréscimo conforme aumento da idade gestacional.

Os casos de criancas com microcefalia a termo com quadro de microcefalia do tipo
grave foram (73,53%) com mediana de PC de 29 cm, 45 cm de comprimento ao nascer e
2.607,5 gr de peso ao nascer, corroborando com o levantamento preliminar de VARGAS et
al., 2016 que tiveram um predominéncia de criancas a termo com mediana de perimetro
cefalico de 29cm, estatura de 46 cm e peso de 2.628 gr. Ja com relacdo ao sexo, dos 46 casos
investigados, 25 eram do sexo feminino e 21 eram meninos e ndo foi investigada nesta
pesquisa a relacdo de predominancia de alteragcdes/malformacdes de acordo com 0 sexo.

A associacdo entre a doenca por ZIKV durante a gestacdo e o desenvolvimento de
microcefalia vem alarmando a populacdo de forma global. A microcefalia é um distarbio da
fase de proliferacdo neuronal, que ocorre de forma precoce na gestacdo 3 - 4 meses
(CARLINI, et al., 2016) as mades que relataram terem desenvolvido sintomatologia
caracteristica da infeccdo por ZIKV apontam o primeiro trimestre da gestagdo como o
momento de ocorréncia dos sintomas o que cursa com a fase gestacional onde alteracdes e
distdrbios podem vir a causar microcefalia. Dentre os sintomas citados se destacam as

exantemas, febre e mialgia.
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Sobre 0s sinais e sintomas apresentados na gestacdo, dos 46 casos de microcefalia
investigados, a maior ocorréncia foi a presenca de exantema maculopapular com 28 relatos e
20 relatos de dor muscular.

Como observado no estudo de CABRAL et al.,, (2017) a maior parte das maes
relataram ter tido exantema no primeiro trimestre da gravidez, semelhante ao encontrado neste
estudo. O periodo embrionario é considerado o de maior risco para maltiplas complicacdes
decorrentes de processo infeccioso devido a fase de formagéo do sistema nervoso central
(MINISTERIO DA SAUDE, 2015c).

Na realizacdo dos exames de imagem, apenas 33 criancas realizaram exames de
Ultrassonografia gestacional tendo as mesmas apresentado alteracdes como calcificacdes,
hidrocefalia e ventriculomegalia. Das criancas a termo com quadro de microcefalia do tipo
grave, 54,16 apresentaram atrofia coriorretiniana e lesbes do epitélio retiniano e achados
incomuns de pigmentacdo sendo esse achado Unico para ZIKV comparado com outras
infeccdes congénitas (MOORE et al., 2017).

Outras alteracdes foram diagnosticadas tais como calcificagdes, EICKMANN et al.,
(2016) ressaltam que os exames de imagem do SNC demonstram outras alteragdes tais como
marcantes calcificaces difusas, puntiformes e predominando na juncdo cortico-subcortical,
podendo estar presente ainda no tronco, nicleos da base e regido periventricular. Outros
achados incluem comprometimento do padrdo de migracdo neuronal, além de dilatacdo
ventricular, atrofia cortical, atrofia de tronco ou cerebelo e Disgenesia do corpo caloso.

O quadro de hipertonia também foi observado em uma criancga pré-termo com quadro
de microcefalia, 3 criangas nascidas a termo com quadro de microcefalia grave e 1 caso de
crianca pos termo com microcefalia grave sendo esse achado raramente encontro em outros
casos de infecgdes congénitas (MOORE et al., 2017).

Outra alteracdo estreitamente associada a infeccdo congénita pelo ZIKV “foi
verificado em 2 casos de Paquigiria em criancas pré-termo com quadro de microcefalia leve e
2 casos de Lisencefalia em criancas a termo sendo um com quadro de microcefalia e a outra
com microcefalia grave (SCHULER-FACCINI et al., 2016).

A presenca de artrogripose nos caso investigados ¢ um indicador de les&o no sistema
nervoso periférico presente nos RNs com ZIKV, sendo que 9 criangas no geral apresentaram
esse achado (SCHULER-FACCINI et al., 2016).

Com relagéo a sorologia para identificagdo do ZIKV o estudo aponta que mais de 50%

das mées ndo realizaram ou tiveram resultado negativo a sorologia para identificacdo do
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ZIKV, desta forma o diagnostico das mesmas foi realizado através de analise clinica e
epidemioldgica. NUNES et al., (2016) destaca que a restricdo da disponibilidade de testes
diagnosticos laboratoriais para a deteccdo do virus Zika na fase aguda ou posterior a ela
dificulta a exclusdo ou confirmacdo da infeccdo bem como o esclarecimento sobre a historia
natural da doenca e a relacdo com a microcefalia

E inegavel a correlacdo do aumento dos casos de microcefalia com a epidemia de
ZIKA no pais, entretanto enquanto ndo houver possibilidades de diagndsticos efetivos havera
sempre a discussdo entorno do real papel e comportamento do ZIKV nos casos de infec¢do

congeénita.

Concluséao

O fendmeno incomum dos ultimos tempos envolvendo a associacdo causal entre virus
Zika, microcefalia e alteracdes neuroldgicas chamadas de sindrome congénita do Zika, tem
sido amplamente estudado para obtengdo de maiores evidéncias cientifica sobre sua etiologia
e a capacidade de provocar lesdes no feto durante seu crescimento e desenvolvimento.

Este estudo descritivo com as criancas com microcefalia por Zika atendidas no
Ambulatério de DIP do HUJM reforgou a ideia de que o Zika virus faz parte do novo quadro
de agentes infecciosos que provocam alteragdes neurolégicas no feto, com achados de
alteracOes cerebrais iguais as dos descritos nas pesquisas em outra localidade do pais.

Com os dados levantados, ainda ndo se pode afirmar qual sera a evolucdo do agravo
neuroldgico das criancas afetadas pelo Zika ou se as lesdes provocadas poderdo de alguma
forma diminuir de acordo com o seu desenvolvimento.

Um fato que chamou a atencdo no momento da analise dos dados é que algumas
criancas que nasceram com o quadro de microcefalia, durante os retornos para reavaliacdo do
quadro, o crescimento do cranio foram desproporcionais ao crescimento da crianga
provocando uma diminuigdo do escore ao nivel de microcefalia do tipo grave.

Outro fato observado foi o de 1 crianca que nasceu com o PC dentro dos padrbes
normais estabelecidos pela tabela do INTREGROWTH, possuia altera¢cdes de imagem na
tomografia computadorizada de cranio caracteristicos de infeccdo congénita por Zika como
calcificagdes do tipo subcorticais e Lisencefalia e que apds 1a 28d apresentou circunferéncia

do perimetro cefalico com score entre -2 e -3 de desvio padrdo.
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Foi confirmado 1 caso de sorologia IgM positiva da mée para Herpes 1 e 2 e Zika
virus, nos levando a considerar um possivel caso de co-infeccdo de agentes etiologicos.

Vale ressaltar que pela quantidade de resultados ignorados e ndo realizados para
STORCH durante as consultas de pré-natal, se faz necesséario verificar a qualidade da
assisténcia pré-natal realizada pelo Sistema Unico de Satde nas Estratégias de Salde da
Familia, pois a auséncia de dados sobre esses exames podem sub ou superestimar os dados
coletados. Além disso, a falta de resultado para deteccéo do virus Zika tanto da mae quanto da
crianga, também e um fator dificultador para se afirmar um diagnostico apenas com dados
clinicos, epidemiologico e de imagem.

Outro fator agravante foi a realizacdo de sorologia para ZSTORCH nas criangas serem
feitas em alguns casos 1 ano e meio ap6s o nascimento dificultando o diagndéstico do agente
etioldgico responsavel pelo agravo.

A falta de informacdo sobre a realizacdo de ultrassonografia gestacional das maes
também foi um ponto observado, pois €& preconizada a realizacdo de exames de
ultrassonografia durante o pré-natal bem como 0 mapeamento da condi¢do de satde da mée.

Essa pesquisa permitiu trazer a luz, pontos frageis na assisténcia e monitoramento das
criancas vitimadas pelo virus Zika, porém, mais pesquisas necessitam serem feitas em nossa
regido para o mapeamento dos casos de microcefalia, seu agente etioldgico e a evolucdo do

crescimento e desenvolvimento que essas criancgas vitimadas pelo Zika estéo tendo.
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APENDICE 01: INSTRUMENTO PARA COLETA DE DADOS NO
PRONTUARIO.
1- Nome da mée: 2- N° do prontuario:
3- Estado Civil: 4- Escolaridade:
1. Solteira, 1. Sem escolaridade
2. Casada, 2. Fundamental I (12 a 42 série)
3. Separada, 3. Fundamental 11 (5% a 82 série)
4. Divorciada, 4. Médio (antigo 2° grau)
5. Vilva 5. Superior incompleto
9. Ignorado 6. Superior completo
9. Ignorado
5- Ocupacéo: 6- Renda familiar:
7- Data de nascimento da mée: 8- Idade da mée (anos): 9- Raca/ cor da mae:
1. Branca
2. Preta
3. Amarela
4. Parda
/ / anos 5. Indigena
9. Ignorado
10- Dsei: 11- Etnia:

14- Municipio de residéncia da méae:

DADOS EPIDEMIOLOGICOS DA MAE

3. Dor na articulacéo

4. Dor muscular

5. Edema em articulacdes

6. Cefaleia

7. Hipertrofia ganglionar

8. Acometimento neuroldgico
9. Ignorado

15- Tipo de gestacdo: (16- Tipo de parto:  [17- Idade gestacional na deteccdo da microcefalia
1. Unica 1. Normal
2. Gemelar 2. Cesariana semanas
9. Ignorado 9. Ignorado
18- Data provavel 19- Apresentou febre durante a 20- Apresentou exantema
de inicio de gestacdo: durante a gestacéo:
sintomas:
1. Sim 1. Sim
R 2. N&o 2. Néo
9. Ignorado 9.Ignorado
21- Sinais e sintomas que apresentou durante a 22- Realizou exame laboratorial para
gestacao: STORCH:
1. Prurido 1. Sim
2. Hiperemia conjuntival (conjuntivite ndo 2. Néo
purulenta) 9. Ignorado
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23- Resultado de exames
para Sifilis:

24- Resultado de exames
para Toxoplasmose:

25- Histdrico de infecgdo recente
(arbovirus)

1. Reagente/positivo

2. Nao reagente/ negativo
3. Indetectavel/
indeterminado

4. Nao realizado

1. Reagente/ positivo

2. Nao reagente/ negativo
3. Indetectavel/
indeterminado

4. Ndo realizado

1. Dengue

2. Chikungunya

3. Dengue e Chikungunya
4. Sem historia de doenca
5. N&o sabe

9. Ignorado 9. Ignorado 9. Ignorado
26- Realizou exames para 27- Resultado de exames 28- Historico de malformacéo
Zika: para Zika: congénita na familia:

1. Sim
2. Nao
3. Néo sabe
9. Ignorado

1. Reagente/ positivo

2. Nao reagente/ negativo
3. Indetectavel/
indeterminado

4. Ndo realizado

9. Ignorado

1. Sim
2. Néo
3. Néo sabe
9. Ignorado

DADOS DOS EXAMES DE IMAGEM

29- Dados da USG gestacional:

30- Data da USG:

1. N&o realizado

2. Realizado- resultado normal

3. Realizado- resultado alterado sugestivo de Infeccdo congénita /|
4. Realizado- resultado alterado, com outras alteragdes.
5. Realizado- resultado indeterminado

9. Ignorado

31- Descricdo da alteracdo detectada na USG gestacional:

IDENTIFICACAO DO NASCIDO VIVO

32- Sexo: 33- Data de Nascimento: 34- Valor de APGAR
1. Masculino

2. Feminino

3. Indeterminado / / .
9. Ignorado

35- Peso ao nascer (em gr):

36- Comprimento ao
nascer (em cm):

37- Perimetro Cefalico ao nascer
(em cm):

gr

cm

cm

38- Dados da Ultrassonografia Transfontanela (USGT) da crianga:

39- Data da USGT:

1. N&o realizado

2. Realizado- resultado normal

3. Realizado- resultado alterado sugestivo de Infec¢éo congénita / /
4. Realizado- resultado alterado, com outras alteragdes
5. Realizado- resultado indeterminado

9. Ignorado

40- Descricdo da alteracdo detectada na (USGT) da crianca:
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41- Dados da Tomografia Computadorizada de Cranio (TC) da
crianca:

42- Datada TC:

1. N&o realizado

2. Realizado- resultado normal

3. Realizado- resultado alterado sugestivo de Infeccdo congénita
4. Realizado- resultado alterado, com outras alteragdes

5. Realizado- resultado indeterminado

9. Ignorado

43-Descricdo da alteracdo detectada na (TC) da crianga

44- Dados da Ressonancia Magnética (RM) da crianca:

45- Data da RM:

1. N&o realizado
2. Realizado- resultado normal

3. Realizado- resultado alterado sugestivo de Infec¢do congénita / /

4. Realizado- resultado alterado, com outras alteragdes

5. Realizado- resultado indeterminado

9. Ignorado

46- Descricdo da alteracdo detectada na (RM) da crianga:

47- Tipo de alteracdo congénita: 48- Quando foi detectada a
alteracdo:

1. Microcefalia apenas 1. Intrauterino (na gestacéao)

2. Microcefalia com outras alteracdes congénitas 2. Pds-parto

3. Alteracdes congénitas sem microcefalia 3. Nao detectada microcefalia

4. Deficiéncia neuroldgica 9. Ignorado

5. Deficiéncia auditiva

6. Deficiéncia visual

9. Ignorado

49- Classificacdo do nascido vivo ou natimorto:

1. Pré-termo (< que 37 semanas de gestacao)

2. A termo (idade gestacional entre 37 e 41 semanas e 6 dias)

3. P6s-termo (idade gestacional igual ou maior que 42 semanas)
4. Nao se aplica (ainda gestante)

9. Ignorado
EVOLUCAO
50- Obito: 51- Data do 0bito:
1. Sim
2. Nao /
9. Ignorado

OBSERVACOES
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ANEXO 01: PARECER EXARADO PELO COMITE DE ETICA E
PESQUISA DO HOSPITAL UNIVERSITARIO JULIO MULLER.

CEP-HUJM UFMT - HOSPITAL

! ’ Plataforma
oo UNIVERSITARIO JULIO  “GQRGra7
ALOMCLER  MULLER / UNIVERSIDADE

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Emergéncia de Zika virus (ZIKV) em Mato Grosso
Pesquisador: OLGA AKIKO TAKANO

Area Temitica:

Versao: 3

CAAE: 57285116.2.0000.5541

Instituicdo Proponente: Hospital Universitario Jdlio Muller-MT

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio
Fundacgao de Amparo a Pesquisa do Estado de Mato Grosso - FAPEMAT

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 1.878.877

Apresentagao do Projeto:

Esta pesquisa pretende investigar 1) fatores associados a microcefalia em casos existentes com diagnostico
confirmado de Zika virus; 2) detec¢do do virus Zika em um grupo de parturientes de Cuiaba-MT, em
amostras de sangue matemo do bindmio mae-filho e em amostras de colostro materno e seus efeitos em
recém-nascidos; 3) a repercussao no

crescimento e desenvolvimento no primeiro ano de vida, de criangas nascidas de gestantes com diagnéstico
confirmado de Zika virus durante o pré-natal. Métodos: Tera uma parte descritiva dos casos, estudo
casocontrole nos casos diagnosticados para verificar os fatores associados a microcefalia. Tera uma parte
experimental em células Vero para verificar efeilo citopatico em leite matemo positivo para Zika virus. A
coorte de criangas nascidas a partir de julho sera acompanhada por 12 meses para avaliar crescimento e
desenvolvimento da exposi¢do ao virus Zika durante a gestacdo. Espera-se com esta pesquisa responder
algumas perguntas relacionadas a infecgdo com o virus Zika: transmissibilidade do virus Zika através do
leite materno; estabelecer diagnostico de RT-PCR no HGU para os trés virus transmitidos pelo Aedes
aegyptis: Zika, dengue e Chikungunya, RT-PCR para ZIKV no colostro; dosagem de anticorpos IgM anti-
ZIKV, 1gG anti-ZIKV, IgA-ZIKV, utilizando ensaio imunoenzimatico padronizado por pesquisadores do
Departamento de Microbiologia do Instituto de Ciéncias Biomédicas da USP para verificar se existe infecgdo
recente e
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se efetivamente ja tiveram a doencga, considerando-se que a maioria das infecgdes pelo Zika virus é
assintomatica; acompanhar uma coorte de criangas nascidas de maes com ZIKV para estudar a
repercussdo no crescimento e desenvolvimento no

primeiro ano de vida; conhecer os defeitos de nascimento provocados nos recém-nascido pelo ZIKV além da
microcefalia, Presenca de anticorpos proletores no leite materno das mulheres previamente infectadas com
o virus da Zika e a repercussao no crescimento e desenvolvimento de criangas com microcefalia associados
ao virus Zika. Para a identificacdo dos falores associados a microcefalia em casos com diagnéstico de Zika
sera feito um estudo caso-controle em municipios onde o0s casos de microcefalia foram identificados até o
momento: Cuiaba, Rondonopolis e Sorriso (SES-MT, 2016). No decorrer do estudo, outros municipios
poderdo ser incluidos posteriormente, se necessario. Serdo selecionados dois controles por caso, nascidos
no mesmo hospital em que o caso nasceu, pareados por periodo esperado do parto e area de moradia da
mae.Para o esludo de

detec¢do viral no bindmio mae-filho (gestante e seu respectivo recém-nascido) e no leile materno, a
populacdo do estudo sera selecionada na cidade de Cuiaba que é a capital do Estado de Mato Grosso,
localizado na regido centro-oeste do Brasil, com popula¢do estimada em 2015 de 580.489 habitantes (IBGE,
2015). Segundo informagdo pessoal da Coordenacgdo de Vigilancia Epidemiologica ha em Cuiaba cerca de
100 gestantes com

diagnoéstico de ZIKV por RT-PCR em acompanhamento e serdo convidadas para participar desta parte da
pesquisa.A coorte de nascidos vivos de geslantes com exame positivo para

ZIKV, serdo selecionadas para o estudo de crescimento e desenvolvimento no primeiro ano de vida, e
deverdo realizar avaliagdes trimestrais de peso, altura, perimetro cefalico (PC) e de desenvolvimento do
primeiro ano de vida, totalizando quatro (4) avaliagbes.Serd capacitado um membro da equipe para as
dosagens de anticorpos anti-ZIKV para posterior

implantagdo no Laboratério de Pesquisa do HUIM/UFMT. Considerando-se que a maioria das infecgdes
pelo ZIKV é assintomatica, a implantagdo do diagnostico sorologico no HUJM, resultara em beneficio para a
populagdo de Mato Grosso e auxiliara na vigilancia epidemioldgica do Estado para essa doenca.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

- Investigar fatores associados & microcefalia em casos existentes com diagnoéstico confirmado de Zika
virus; - Investigar a presenca do virus Zika em um grupo de parturientes de Cuiaba-MT, em amostras de
sangue materno do bindmio mae-filho @ em amostras de colostro materno e seus
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efeitos em recém nascidos; - Analisar a repercussao no crescimento e desenvolvimento no primeiro ano de
vida, de criangas nascidas em gestantes com diagnéstico confirmado de Zika virus durante o pré-natal;
Objetivo Secundario:

- ldentificar a associacdo entre polenciais fatores de risco e a microcefalia: infecgdes na gravidez (Zika,
Chikungunya, Dengue, TORCHS) e outras, uso de medicamentos e vacinas durante a gesta¢do, exposicdes
ambientais, radiagdo, consumo de alcool e drogas, consanguinidade parental, histéria familiar de
malformagdes e outros agentes classicos teratogénicos. - Verificar os efeitos dos fatores identificados e a
idade gestacional durante a exposi¢do; - ldentificar a acessibilidade aos servigos de salide e de
acompanhamento das criangas com microcefalia nos municipios estudados, - Descrever o fenétipo,
caracteristicas clinicas, laboratoriais e de imagens de recém-nascidos e criangas com microcefalia; -
Identificar outras malformacoes congénitas presentes nos casos de microcefalia associada ao virus Zika. -
Relacionar carga viral do virus da dengue e Chikungunya com carga viral do virus Zika no sangue materno
ou do recém-nascido (RN), - Relacionar carga viral do ZIKV no sangue materno ou do RN com gravidade da
microcefalia, - Relacionar carga viral do ZIKV no colostro materno com manifestagdes clinicas pos-natais; -
Avaliar a presenca de anticorpos neutralizantes para o ZIKV em amostras de sangue materno, de sangue do
RN e colostro materno; - Avaliar o efeito do ZIKV presentes em amostras de colostro ou leite em cultura de
células Vero e possivel

efeito neutralizante de anticorpos secretores; - Relacionar os pardmetros sorologicos da resposta imunitaria
entre o leite matemno infectado com os virus Zika, Dengue e Chikungunya e o contato/transmissao para o
filho.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Serdo riscos minimos de coleta de sangue para sorologias efou PCR em tempo real, desconforto para
responder perguntas da entrevista.

Beneficios:

Os bebés nascidos de maes infectadas pelo virus Zika, acompanhados no estudo serdo beneficiados
diretamente pelo acompanhamento ambulatorial por pediatras, fonoaudidlogos, enfermeiros e outros
especialistas que forem necessario, além de ter o crescimento e desenvolvimento avaliado. Os casos em
acompanhamento, maes e bebés terdo a garantia de encaminhamento e atendimento por servigos
especializados caso tenham sido diagnosticado(s) agravos ou outras doengas durante a pesquisa.As
gestantes e seus bebés
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lerdo o exame graluito para diagnastico por PCR em tempo real para os trés virus transmitidos pelo Aedes
aegypti.Os pacientes do grupo caso-controle serdo beneficiados pelo diagnostico soroldgico para o virus
Zika.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Pesquisa de Relevancia para a area.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

- Apresenta os Termos Obrigatorios: autorizacdo das instituigdes; fonte de recursos e cronograma.
- Folha de rosto adequada.

- TCLE para a mae incluindo a aulorizacdo para o acompanhamento do recém nascido adequado.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
A pesquisadora esclareceu todas as solicitagdes. Propomas a aprovacgao do projeto.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

D Comité de Etica em Pesquisa do HUJM, de acordo com as atribui¢des definidas na Resolugdo CNS
466/2012 e na Norma Operacional N° 001/2013 do CNS, manifesta-se pela aprovacao do projeto de
pesquisa na forma proposta.

Ressaltamos as seguintes atribuigées do pesquisador: Desenvolver o projeto conforme delineado; Elaborar
g apresentar os relatorios parcial (is) e final (como notificagdo), Apresentar dados solicitados pelo CEP ou
pela CONEP a qualquer momento; Manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua
guarda responsabilidade, por um periodo de 5 (cinco) anos apdés o término da pesquisa; Encaminhar os
resultados da pesquisa para publicagdo, com os devidos créditos aos pesquisadores associados e ao
pessoal técnico integrante do projeto, citando o nome do HUJM.

Justificar fundamentadamente, perante o CEP, qualquer modificagdo (emenda) ou interrup¢do do projeto.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 21/12/2018 Aceito
do Projeto ROJETO 729824 pdf 01:04:46
TCLE/ Termos de | TCLE_parturientes_RN_corrigido.docx 21/12/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Assentimento / 01:04:04 | TAKANO

Enderego: Rua Luis Philippe Persira Leite sin

Bairro: Alorada CEP: 78.048.802
UF: MT Municipio: CUIABA
Telefone: (B5)3615-7254 E-mail: shirleyfp@tol.com.be
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CEP-HUJM UFMT - HOSPITAL
1{?2;"{};;&,m0 UNIVERSITARIO JULIO %"MM . =
JULIO MCLLER MULLER / UNIVERSIDADE
Continuacio do Farecer: 1.878.877
Justificativa de TCLE_parturientes_RN_corrigido.docx 21/112/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Auséncia 01:04:04 |[TAKANO
TCLE/ Termos de | TCLE_caso_controle_corrigido.docx 21/12/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Assentimento / 01:03:55 |TAKANO
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / | ProjZIKAdetalhadoCEP21dezembro201 | 21/12/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Brochura 6.docx 01:02:49 |TAKANO
Investigador
Declaracao do Fapemat_comunicacao_CD . pdf 25/10/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Patrocinador 02:02:56 | TAKANO
Declaracdo de Carta_autorizacao_Lab_Investigacao_M| 25/10/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Instituicdo e edicina_USP pdf 02:00:15 |TAKANO
nfraestnitura
Declaracao de Carta_autorizacao_Lab_Biol_Molecular_| 25/10/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Instituicdo e HGU pdf 02:00:01 |TAKANO
nfraestrutura
Declaracgdo de Carta_autorizacao_ICB_USP pdf 25/10/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Instituicdo e 01:59:49 |TAKANO
nfraesintura
Qutros Resposta_ao_CEP_Parecer_1627091.d| 25/10/2016 |OLGA AKIKO Aceito
ocx 01:54:27 | TAKANO
Declaracao de DeclaracaolnstituicaoExecutoraASSINA | 24/06/2016 |OLGA AKIKO Aceito
Instituicdo e DO.pdf 01:42:32 |TAKANO
Infraestnutura
Folha de Roslo Folha_rosto_Proj_Zika.pdf 24/06/2016 |OLGA AKIKO Aceito
01:35:19 | TAKANO
Cronograma Cronograma.docx 20/06/2016 |OLGA AKIKO Aceito
02:53:23 | TAKANO
Situacgao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdao da CONEP:

Nao

CUIABA, 21 de Dezembro de 2016

Assinado por:

SHIRLEY FERREIRA PEREIRA

(Coordenador)

Enderego: Rua Luis Philippe Pereira Leile sin

Bairro: Alorada
UF: MT
Telefone: (65)3615.7254

CEP: 78.048-802

Municipio: CUIABA

E-mail: shirleyfp@bol.com.be

Fonte: Comité de Etica do Hospital Universitario Julio Muller, 2016.
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ANEXO 02- FORMULARIO RESP-MICROCEFALIA

RESP Registro de Eventos em Sadde Puablica

Registro de casos de Microcefaliae/ou alterac3o do sistemanervoso central (SNC)

Data da notificag3o: / / Notificacdo de: [ ]

[1] Feto com microcefakia [2] Feto 2 m microcefalia com outra s ma forma gde s do SNC [3] Aborto esportineo {zestante com exantema) [4]
Natimorto com malforma goe s(gestants com exantema) [5] Recem-rascido com micocefalia
Segundo definicSovigente nos protocd as disponiveis no site wiw w.scude.gov.br

Dados para identificacao da gestante ou puérpera

Informe os dodos sobre G gestante ou puerperc pors que G ViglGnCic possc reclizor ¢ inve stigaggo com oinstrumento detclhoda

Nome da gestante/mae:
Nimero do prontuario da gestants/m3e:
Tipo de documento: [ ] [1]Cart3o SUS {praferancizimenta] [2] CPF [3] Carteirs de identicade |RG) [4] Sem documento de identificagio

Numero do Cart3o SUS, CPF ou RG: Obs: s= rdo tiver documentocologue Oam todo o campo
Data de Nascimento: Obs: s nio souber cologue s data 31/12/2015 / /
Idade da m3e: Oks. = ndo tiver documento coloqua 52 em todo ocampe (anos)

Raca/Cor: [ ] 1] branca [2] preta [3]amarels [4] parcs [5] indigena [9] ignorado

UF de residéncia: Bairro:

Municipio de residéncia: CEP: -
Logradouro (Rus, Avenida):
NUmero: Ponto de referéncia:

Telefone de contato da mae (fixo ou celular): | )

Identificacao do nascido vivo ou natimorto

Nome do recém-nascido ou lactente: Obs: = rdonasceu ou rdotiver nome cologue apenas "NA” que sri casifcado como o = apic

Sexo:[ ] 4] mascufing [2] famining [3] indater minada 8] ignorado

Datz de Nascimento: / / Peso (em gramas): Comprimento (em centimetros):
Numero dadeclarac3o de nascido vivo— DNV:
Nﬂmero da DEdBI'BQSO de éblm =DO: scoar em besres, cax sma VT ETo Y 2 H

estacao e Parto

Informogdes sobre ¢ identificogbo do microcefalic duronte o gestopGoou no pos-porta

Deteccao de microcefalia em: [ ]i1] intrautering (e zastagic) [2) Pis-marto 3] Mo detactada micoceffia [ lgnorade

ldade gestacional na deteccdo da microcefalia (em semanas): Obs.: pode ser 3inda e gastag3o ou momento do
parto. Caso ré otenha microcefalia digite *59"

Classificac3o do recém-nascido ou lactente: [ ] [4] Pé4ermo {« 37 smanas) [2] A terme |37 - 42 smanas) [3] Rostermo {» &2
semanas) [4] N3o = apiica [ ignorado Tipo de gravidez: [ ] [1] Unics [2] Dups [3] Tripts ou mais (9] Ignorado
Perimetro cefalico (PC):

{em cantimetros com uma casa decimal] Registre o parimetro cefifico incluindo a decimal jexemplo: 31,501 32,0)

Circunferéncia Craniana

{se detectado no intraiterc) (em ntimetros). Registre o perimetro cefifico inclundo 3 dedmal {exempla 28 5). Dear em branco, caso nao
tenha reafizado exame de imagem durante 3 gestagio



Dados clinicos e epidemiologicos
Informe cboixose durante o gestogso OU NO POS-POTLo IMEdICLO & MG CUMPre &5 Seguinte s condicdes

E m
0

Apresentou Febre durants 3 gestacdo: [ [Obs: especaiments nos primeiros mesesde zestagio. Lezencs: [1]5im [2] N3z 3] Nio
=be

Apresentou exantema durante 3 gestacao, informe o primeiro periodo da ocorréndia: [ ]11]5m, no s trimastrs 2] Sim, no
22 trimestre [3] Sim, no 32 trimestre [ Sim, mas ric lembro 3 data ou periodo gestacions! [3] N3o aprese ntou exantema [§ Nio sabe.
Realizou exame |aboratorial para, pelo menos, um dos STORCH, na gestac3o ou pos-parto: [Siilis, Toxoplasmoss,
Rubéols, Citomegalovirus, Herpes virus): [ ] [4] 3im [2] N3z [3] N3o sbe - Obs: == tiver resizado, informe os resuitados nas
Obsarvagdes Garais.

Teve diagnostico laboratorial ou clinico para Dengue, Chikungunya ou Zika Virus: [ 111] 5im [2] N3o [3] Nio mbe -

Obs.: para Zika virLs pode ser onfirmags o clinica-epidemiclogica reafizada pelomedicoassistente . Se tiver reafizado, informe os resuitados ras
Observagtes Gerais.

Local de ocorréncia

Codigo do estabelecimento de salde (CNES) Obs; == nic souber, deie am brance’
UF: Municipio:
Estabelecimento de salde: Obs: lom! de coorrancia do parto ou mate rnica de

Endereco do estabelecimento (logradouro e numero):
Telefone de contato do estabelecimento (fixo ou celular): { )

Observacoes gerais

INSTRUGRO: informe o resultodo dos excmes lobarstoricis reclizodes pors STORCH (siflis, tovoplesmase, outros doengos infeciosss, rubéds,
citome golovirus ou herpes virus); infarme se foi testodo porc dengue, chikungunyc ou ziko virus; se o médico suspeitou clinicmente de zikc
virus ou outros infecgOes duronte o gestogso; S8 USOU Medcomentas Jurante G gestorso - QUCIS; 58 @ USUGrC de drogos - QUGS @ freguencc;
condusco do Joudo de exomes de imogem (ultrossom, ressonénce, tomogrofic) @ informe se hc presence de cold fcogdes no imogem ou outre

informagso relevonte.

Qassificagdo final: [ 111] Em investigagio [2] Confirmado [3] Desartado [4] Sem camifeagdo
Critério de confirmagGo:
[ ]Laboratorial (Zika) [ ]Laboratorial [Cutros)

[ ]Laboratorial (Dengue) [ ]Imagem (Ukrassonografia/tomografia/ressonancia)

Clinico-epidemiologico
[ ] Laboratorial (Chikungunya) (] N i

Obito: [ ]14] Sm [2INS0 18] iznorade

Informe seus dodos paro que Geguipe do vigildncicem soude POSSCENtror ém CONTSo COM VOGS,
Nome do notificador:

E-mail do notificador:

Telefone de contato do notificador (fixo ou celular): | )

Fonte: MINISTERIO DA SAUDE, 2016, Versdo 2.
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ANEXO 03- ALTERACOES MAIS COMUNS IDENTIFICADAS
DURANTE O PRE-NATAL.

Alteracdes neuroldgicas Dismorfias Musculo-
em exame de imagem faciais -articulares
* Microcefalia * Desproporcdo  * Posicdo * Alteracdo
(de acordo com as tabelas  craniofacial viciosa das do volume
de referéncia) oF mdos e dos amniotico
ace plana A
. . pés(proxyde  (polidramnio)
* Microencefalia : : :
* Microftalmia artrogripose)

* Alteracdes de fossa + Retrognatia

posterior. dimorfismo de

vermis cerebelar * Hipotelorismo
* Ventriculomegalia * Redundancia

(leve, moderado e grave - de pele no

ex vacum) couro cabeludo

* Hidrocefalia

* Calcificacdes cerebrais -
disseminadas

* Sinéquias
* Disgenesia de corpo caloso

* Esquizencefalia /
porencefalia

* Afilamento do cortex

* Occipital proeminente

Fonte: Consenso da reunido com especialistas realizada em Recife/Pernambuco pela Organizacdo Pan-
Americana da Saude. Gentilmente fornecido pela OPAS/BRASIL. p. 117.
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ANEXO 04- ALTERACOES MAIS COMUNS IDENTIFICADAS AO
NASCER E DURANTE O 1° MES DE VIDA.

Alteragbes Alteragdes na visdo Alteragdes Achados clinicos
em exame de e s : :
: o audicdo neurossensoriais  dismorfoldgicos
imagem
* (alcificagdes * Alteracbes no * Alteracdes dotonus * Microcefalia
cerebrais mapeamento de muscular (-2 dp)
et retina < :
* Distdrbio do * Alteracdo de * Desproporcao
desenvolvimento  * Lesdo do epitélio postura craniofacial
cortical cerebral retiniano, achados :
: * Exagero dos * Deformidade
A incomuns de Gl ;
* Predominio : z reflexos primitivos ~ articulares e
f KN pigmentacao
ronto parietais . AR de membros
S * Hiperexcitabilidade
doespessamento  * Lesdes circulares
cortical atroficas daretina  * Hiperirritabilidade
* Polimicrogiria * Alteracdes de * Crises epilepticas
» Simplificagio do mf;‘(’;g';‘a"" * Dificuldade de
padrao_ de giracao/ atrofia parcial suc¢do e degluticao
sulcacdo cerebral VAo
ou completa, * Disfagia
* Ventriculomegalia/  aumento da o Miaraciocd
Dilatacdo escavacao papilar) i
; fundoscopia (retina
ventricular . SE
* Alteracdo da e nervo optico)
* Alteracao do funcdo visual o Mot
paddodefossa . . . G
. Avaliacdo da oculares anormais
posterior ek
n¢ao auditiva
* Hipoplasia de o Etichne
tronco cerebral, o
otoacdsticas
cerebelo, corpo
caloso * BERA

Fonte: Consenso da reunido com especialistas realizada em Recife/Pernambuco pela Organizacdo Pan-
Americana da Salde. Gentilmente fornecido pela OPAS/BRASIL. p. 118.
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ANEXO 05- ALTERACOES MAIS COMUNS IDENTIFICADAS NA
CRIANCA APOS O 1° MES DE VIDA.

Alteracdes fisicas

Alteracdes funcionais

Alteracdes

Mais frequente

* Desproporcao
craniofacial

* Alteracdo de PC/
hidrocefalia pela
expansao da fontanela
anterior

* Visuais (desatencao
visual/estrabismo
manifestos/nistagmo)

* Hipertonia

* Luxacdo congénita de
quadril

Frequente

* AlteracGes auditivas
(perda auditiva
sensorio-neural uni ou
bilateral)

Raramente
* Microftalmia
* Alteracdo em genitalia

- Criptorquidia /
hipospadia

Mais frequente

* RGE/disfagia

* Epilepsia/espasmos
* |rritabilidade

* Alteracdes visuais

* Hipertonia/persisténcia
dos reflexos arcaicos
(RTCA)

frequente

* Alteracdes auditivas (perda
auditiva sensorio-neural
uni ou bilateral)

NeUrossensonais

Mais frequente

* Alterabes estruturais
do SNC (calcificacdo,
dismorfias do
corpo caloso e
ventriculomegalia)

* Alteracdes do BERA/
EOA (tira da lista de
alteragdo muito comum,
necessidade de fazero
BERA)

* Alteragdes no
mapeamento de retina/
reflexo olho vermelho
| Foto documentacao
digital da retina
(RetCam)

Raramente

¢ (atarata
* Glaucoma
* Microftalmia

* Coloboma

Fonte: Consenso da reunido com especialistas realizada em Recife/Pernambuco pela Organizacdo Pan-

Americana da Saude. Gentilmente fornecido pela OPAS/BRASIL. p. 119.



