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RESUMO

O virus Zika é um arbovirus emergente e, desde a sua confirmacdo no nordeste do Brasil, em maio de 2015,
dispersou-se rapidamente para quase todos os paises da América Latina e do Caribe. A maioria das pessoas
infectadas com o virus Zika s@o assintomdticas; no entanto, em mulheres grdvidas, a infecgGo pode causar graves
complicagdes para o feto. Na investigagdo de 60 grdvidas com exantema e com média de idade gestacional
de 20 semanas, houve confirmacdo laboratorial para o virus Zika (biologia molecular e/ou sorologia) e, até o
momento, sem coinfeccGo e nenhum registro de alteragdes ultrassonogrdficas ou desfechos com microcefalia ou
outra malformacao.
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ABSTRACT

Zika virus is an emerging arbovirus and, since its occurrence in the northeast Brazil in May 2015, it has
dispersed rapidly to most of the Latin American and Caribbean countries. Most people infected with Zika virus
are asymptomatic; however in pregnant women the infection can cause serious complications to the fetus. A total
of 60 pregnant women with exanthema, at an average gestational age of 20 weeks, were investigated for Zika
virus infection (molecular biology and/or serology) with positive result. So far, no co-infection and no record of
ultrasonographic changes or out comes indicating microcephaly or any other malformation have been identified.
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INTRODUQAO de 38,5° C) ou inexistente, com aparecimento precoce
de exantema evanescente e frequentemente associado
a prurido intenso, acompanhados de mialgia,
hiperemia conjuntival, artralgia e edema nas pequenas
articulagées'.

O virus Zika é um virus emergente, tendo sido
primeiramente isolado em 1947, em macacos rhesus,
que estavam sendo utilizados na vigiléncia da febre
amarela silvestre como sentinelas na floresta Zika, em

Uganda. E um arbovirus do género Flavivirus, familia A epidemia no Brasil trouxe evidéncias significativas

de que a infeccdo pelo virus Zika, durante a gestacdo
e em especial no primeiro trimestre da mesma, estd
associada & microcefalia e a diversas malformacoes
no sistema nervoso central (SNC) e outras menos

A infeccGo pelo virus Zika é uma sindrome febril  frequentes, como artrogripose?. Assim como ocorre
aguda, em que usualmente a febre é baixa (abaixo  com outras infeccées congénitas, como a sffilis

Flaviviridae e considerado emergente, com epidemias
recentes bem estudadas na Asia, Oceania e, mais
extensamente, nas Américas'.
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congénita e a toxoplasmose congénita, por exemplo,
o desenvolvimento dessas anomalias depende de
diferentes fatores, como carga viral, ou fatores do
hospedeiro, como a sua imunidade ou exposicdo prévia
a outros arbovirus, e o momento que ocorre a infeccdo
ou ainda a presenca de cofatores e condicdes que
ainda s@o desconhecidos.

As grdvidas tém o mesmo risco que o restante
da populagéo de serem infectadas pelo virus Zika,
e apenas uma, a cada quatro pessoas infectadas,
desenvolve os sinftomas com leve intensidade, pois a
doenga é autolimitada. Entretanto, desde a epidemia
na Polinésia Francesa em 2013-2014, vem sendo
registrada a ocorréncia de manifestacées ndo usuais
associadas, como o aumento da nofificacdo de
microcefalia e de quadros neurolégicos do tipo
encefalite e polirradiculoneurite®.

Em recente estudo coordenado pelo Centers
for Disease Control and Prevention, foi confirmada
a causalidade do virus Zika com os danos no
desenvolvimento do feto, principalmente no SNC,
com base em evidéncias estudadas, em especial por
pesquisadores brasileiros, sobre as repercussées da
infeccdo viral no binémio méae-filho, reconhecendo,
portanto, o efeito teratogénico desse virus*°.

Diante desses achados e do cendrio epidemiolégico
no Brasil, implementou-se estudo para caracterizar o
espectro clinico da infeccdo por virus Zika na gravidez
e seus desfechos na regiGo metropolitana de Belém,
Estado do Pard, Regido Norte do Brasil, similar aqueles
conduzidos no Nordeste e Sudeste.

MATERIAIS E METODOS

O presente estudo trata  do cohort de
grdvidas com exantema, independente dao idade
gestacional, residentes na regido  metropolitana
de Belém, atendidas no Setor de Atendimento
Médico Unificado (SOAMU) do Instituto Evandro
Chagas (IEC), acompanhadas até o desfecho da
gestacdo no periodo de dezembro de 2015 a

dezembro de 2016. Foi submetido ao Comité de Etica
em Pesquisa com Seres Humanos do IEC e ainda estd
sob andlise (CAEE 56969516.8.0000.0019).

Para identificacdo da etiologia infecciosa, foi
realizada coleta de sangue/soro para pesquisa do
virus Zika e de outros agentes infecciosos, como
Chikungunya, Dengue, citomegalovirus, virus da
rubéola, Toxoplasma gondii, Trypanosoma  cruzi,
Treponema  pallidum, HIV e parvovirus B19, e
encaminhou-se aos laboratérios do [EC. Para a
pesquisa de arbovirus, as amostras de sangue/soro,
coletadas até o quinto dia do inicio dos sintomas,
foram enviadas ao Laboratério de Biologia Molecular
(para reacdo em cadeia da polimerase em tempo real
— RT-PCR) e isolamento viral (em cultura de células),
enquanto que nas amostras coletadas, apds os
sete dias do inicio dos sintomas, foram realizadas

as sorologias pelo método ELISA. Os demais
agentes foram processados utilizando-se  técnicas
especificas.

RESULTADOS

Os resultados preliminares do estudo apontam 60
grévidas com confirmacédo laboratorial de infeccéo por
virus Zika pelas técnicas de RT-PCR, isolamento viral ou
por sorologia (ELISA), sendo 55 gestantes confirmadas
pelo método RT-PCR e cinco por sorologia. As
gestantes estdo sendo acompanhadas no SOAMU/IEC
e com monitoramento pela ultrassonografia fetal. Nao
houve evidéncia laboratorial de infecco por outro
agente infeccioso, seja do grupo da TORCHS (grupo de
doengas infecciosas que acometem o recém-nascido,
como, por exemplo, a sifilis, a toxoplasmose ou a
infeccdo pelo citomegalovirus) ou outro arbovirus,
como dengue ou virus Chikungunya.

As idades gestacionais, no inicio dos sinfomas
variaram de quatro até 38 semanas, com mediana de
20 semanas. Porém, a maior parte das gestantes com
confirmacdo laboratorial concentrou-se no segundo
trimestre (46,7%), enquanto que, no primeiro semestre,
foram 30% das gestacées. As idades das gestantes
variaram de 16 a 38 anos, com mediana de 26 anos.
Todas as 60 gestantes apresentaram exantema, 40%
apresentaram febre e 30%, artralgias. Em 30 (50%)
pacientes, os desfechos 4 foram analisados; em
outras 30 ainda se aguarda o parto ou a informacdo
do desfecho. Houve cinco casos de aborto, sendo
quatro antes das 20 semanas de gestacdo. Nenhum
caso de microcefalia ou malformacdo do SNC ou
de outra natureza foi detectado até o momento,
seja por alteracdo na ultrassonografia  morfolégica
ou observagdo apds o nascimento, visto que, dos
sete casos com desfecho conhecido com infeccdo
no primeiro semestre, quatro apresentaram aborto
esponténeo, um descolamento prematuro de placenta e
dois apresentaram desfecho com crianca saudavel.

DISCUSSAO

Com base no elevado ndmero de casos notificados
de microcefalia a partir de outubro de 2015, em
Pernambuco, e nos resultados preliminares dos estudos
clinicos, epidemiolégicos e laboratoriais, o Ministério
da Salde do Brasil reconheceu o relacdo dessa
ocorréncia com a infeccdo pelo virus Zika durante a
gestag@o e classificou o evento como de emergéncia
de salde publica de importéncia internacional. Em
1 de fevereiro de 2016, a Organizacdo Mundial da
Salde decretou estado de emergéncia de satde publica
de importéncia internacional'. Seguiram-se, entdo,
investigacées importantes para identificacGo do virus
em fetos com microcefalia e no liquido amniético??,
incluindo a reandlise dos dados da epidemia na
Polinésia Francesa em 2013-2014, confirmando essa
associacdo e estimando um risco de microcefalia de
1% entre as gestantes infectadas pelo virus Zika®.

Estudos recentes confirmam achados anteriores
de maior risco para a ocorréncia de microcefalia
entre as gestantes infectadas no primeiro trimestre
da gestacdo®’. A associacéo espaco-temporal dos
casos de microcefalia com o surto de virus Zika e
as provas emergindo de relatos de casos e estudos



epidemiolégicos levaram a um forte consenso cientifico
de que o virus Zika estd implicado em anomalias
congénitas®?.  Outro achado relevante foi o das
pesquisas em modelos animais, que demostraram
a associacdo da linhagem asidtica do virus Zika
que circula no Brasil com os quadros de restricdo de
crescimento infrauterino e microcefalia®.

Os dados apresentados neste estudo mostram os
resultados preliminares de um estudo de cohort de
gestantes com infeccdo pelo virus Zika, confirmada
por RT-PCR ou sorologia, durante epidemia na regidéo
metropolitana de Belém. Dos desfechos conhecidos,
ndo houve registro de casos de microcefalia até o
momento; no enftanto, devem ser acompanhados
seguindo a recomendacdo de Franca et al’ de que
o sistema de vigildncia, para detectar a sindrome
congenita por Zika, ndo deve focar apenas na
presenca de microcefalia e no relato de exantema
na gravidez. Entretanto, devem ser considerados os
seguintes aspectos presentes no estudo em curso:
somente sete (11,66%) das gestacdes apresentaram
infeccGo no primeiro trimestre; dessas, duas (28,57%)
chegaram ao parto a termo, sem complicacdes, com
recém-natos sauddveis e sem malformacdes aparentes;
quatro (57,14%) apresentaram aborto esponténeo; e
uma (14,28%) apresentou descolamento prematuro
de placenta. Uma limitagGo do presente estudo é que
os &bitos fetais associados aos abortos ndo foram
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analisados. Por outro lado, foram excluidos outros
agentes infecciosos associados a abortos esponténeos,
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TORCHS e por outros arbovirus, que se mostraram
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CONCLUSAO

Os resultados preliminares do estudo apontam
a necessidade de uma vigildncia mais detalhada
da infeccdo pelo virus Zika entre as gestantes. Os
dados confirmam um risco significativo de abortos
espontdneos entre as gestantes infectadas durante o
primeiro trimestre da gestacGo. Com o seguimento
das grdvidas proposto pelo estudo, incluindo
ainda as criancas expostas ao virus Zika, com o
acompanhamento do seu desenvolvimento e o estudo
de possiveis cofatores associados & infeccdo por esse
virus, espera-se elucidar aspectos ainda obscuros
da histéria natural da doenca em gravidas e as
repercussdes no feto.
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