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RESUMO

Dissertagéo original que avaliou criangas nascidas no Distrito Federal (DF) notificadas como
sindrome congénita associada ao Zika virus (SCZ). Zika virus (ZIKAV) na gestacao ¢ uma das
causas de microcefalia e impacto negativo na maturacdo neurologica, comportamental, social,
afetiva e cognitiva. Na microcefalia o perimetro cefalico € menor que o esperado no parto.
Revisou-se literatura em bases de dados e literatura cinzenta sobre infec¢des congénitas que
provocam microcefalia; desenvolvimento infantil e seguimento das criangas afetadas pelo
ZIKAYV. Objetivou-se descrever e comparar a base de dados do Registro de Eventos de Saude
Publica (RESP) no DF entre julho de 2015 a julho de 2018 avaliando-se o desenvolvimento
neuropsicomotor de criancgas suspeitas de SCZ. 143 criancas nasceram no DF com alteragéo no
perimetro cefalico, 43,3% nasceram em 2016, 76,9% a termo, 62,2% meninas e 21,7% casos
confirmados. A maioria dos casos era do sudoeste do DF. No total foram 58 criancas, sendo
51,7% meninas, 77,6% a termo e 70,7% lactentes. 43,1% estavam sendo seguidas em unidades
béasicas de salde e, dentre os casos confirmados, o registro do desenvolvimento na caderneta de
salde da crianca mostrou que 80% estavam com provavel atraso no desenvolvimento ou em
alerta para o desenvolvimento, e, comparando as medidas do perimetro cefalico de 2015 com
0s atuais, houve reducdo de 13,8% 2 dos casos. Este estudo reforca que a SCZ é uma doenca
com consequéncias graves exigindo estudos para rastreamento e acompanhamento dos casos

confirmados, priorizando a vigilancia do desenvolvimento fisico e sua dimenséo psicossocial.

Palavras-chave: Zika virus. Microcefalia. Sindrome Congénita. Desenvolvimento Infantil.

Atencdo Priméria.



ABSTRACT

Original study which evaluated children born in the Federal District (DF) reported as congenital
syndrome associated with the Zika virus (SCZ). Zika virus (ZIKAV) in pregnancy is one cause
of microcephaly and with negative impact on the neurological, behavioral social, affective and
cognitive maturation. On microcephaly the cephalic perimeter is less than expected at birth. To
evaluate children born in the Federal District (DF) reported as congenital syndrome associated
with the Zika virus (SCZ). Literature was revised in databases and grey literature on congenital
infections that cause microcephaly; child development and follow-up of children affected by
ZIKAV. Databases from the Registry of Events on Public Health (RESP) in DF were described
and compared between July 2015 and July 2018 by evaluating the neuropsychomotor
development of children suspected of SCZ. 143 children were born in DF with cephalic
perimeter change, 43.3% were born in 2016, 76.9% to term, 62.2% girls and 21.7% confirmed
cases. Most of the cases were from Southwestern DF. In total 58 children, 51.7% qirls, 77.6%
to term and 70.7% infants. 43.1% were being followed in basic health units and, among the
confirmed cases, the registry of development in child health records showed that 80% were
with likely delay in development or on alert for development and, by comparing cephalic
perimeter measurements of 2015 and today, there was a reduction of 13.8% of cases. This study
reinforces that SCZ is a disease with serious consequences requiring studies for tracking and
monitoring of confirmed cases, giving priority to the monitoring of physical development and
its psychosocial dimension.

Keywords: Zika virus, Microcephaly. Congenital Syndrome. Child Development. Primary
Health Care.
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1 INTRODUCAO

Cada vez mais esté evidente a importancia de se priorizar politicas publicas voltadas
para 0s primeiros anos de vida do ser humano, a fim de se garantir a sustentabilidade de uma
sociedade plural e prospera. No Sistema Unico de Satde (SUS) a caminhada no que diz respeito
a atencdo integral a salde da crianca é desafiadora frente aos diversificados contextos do
territorio brasileiro e, em especial, nos grupos de maior vulnerabilidade como as criangas com
deficiéncia.

A identificacdo de sinais de atraso do desenvolvimento neuropsicomotor (DNPM) em
criancas expostas ao Zika virus (ZIKAV) durante a gestacao ainda é um tema para ser discutido,
pois o espectro clinico da sindrome congénita associada a infec¢do pelo Zika virus (SCZ)
continua evoluindo com uma diversidade de alteragdes congénitas. Dentre essas deformidades,
destacam-se os disturbios e os sintomas do sistema nervoso central.

Esta dissertacdo se diferencia das demais, uma vez que destaca uma das a¢6es que tem
sido implementadas no SUS — a vigilancia do desenvolvimento infantil - por intermédio da
utilizacdo e preenchimento da Caderneta de Salde da Crianca (CSC) do Ministério da Saude
(MS) brasileiro, dando destaque a problematica da identificacdo oportuna de sinais de atraso do
DNPM em criangas que foram expostas ao ZIKAV no periodo intrauterino.

Esta pesquisa apresentara o perfil epidemioldgico e a situacdo do DNPM nas criangas
nascidas no Distrito Federal (DF) e que foram notificadas para a SCZ por meio do formulario
online do Registro de Eventos em Saude Publica do MS (RESP-MS), onde estdo reunidos os
registros dos casos e onde € realizada a gestdo das informac6es relacionadas ao evento pela
Secretaria de Estado de Saude do DF (SES-DF).

A escolha por este tema deve-se a identificagdo com o assunto proposto, aliada ao
desejo, surgido no percurso trilhado quando atuei na assisténcia em Unidade Béasica de Saude
(UBS), de compreender melhor o acompanhamento do crescimento e desenvolvimento de
criancas assintomaticas e expostas ao ZIKAV ainda na gravidez.

O assunto possui valor para a sociedade, pois a histdria natural da doenca com diversas
manifestagdes clinicas ainda ndo esta completamente esclarecida e ja foram confirmados casos
de criangas com manifestacGes menos graves. 1sso, por si s, ja sinaliza para a necessidade de
incorporar nas praticas de promocdo e protecdo a salde das unidades da SES-DF uma
abordagem ampla e cautelosa sobre o desenvolvimento das criancas expostas ao ZIKAV ainda

no periodo gestacional.
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Pretende-se responder a indagacédo problemaética: é possivel identificar oportunamente
os sinais de atraso do DNPM no seguimento de criangas sabidamente expostas ao ZIKAV
durante a gestacdo?

A hipotese para a duvida acima pode ser compreendida tendo em vista que a SCZ
apresenta um espectro clinico com manifesta¢fes que variam entre 0s casos menos graves € as
apresentacdes graves com danos, principalmente, neuroldgicos, oftalmoldgicos, ortopédicos
e/ou ligados ao sistema digestério. O comprometimento no desenvolvimento das criancas
expostas e a identificacdo precoce dos sinais de atraso no desenvolvimento daquelas menos
graves, por instrumentos de avaliacdo, é fundamental para 0 acompanhamento e a reabilitac&o.

A pesquisa foi realizada com os pacientes nascidos no DF no periodo de janeiro de
2015 a dezembro de 2018 e notificadas no RESP-MS devido a microcefalia e/ou exposicao pre-
natal ao ZIKAV. Apds o contato telefénico com o responsavel pelo menor, ocorreu a avaliacao
presencial e o preenchimento de um questionario com 85 questdes.

Este estudo tem por objetivo principal contribuir na anélise dos casos de criangas
notificadas para microcefalia no periodo de janeiro de 2015 a dezembro de 2018 e
acompanhadas nos servicos da SES-DF por microcefalia e/ou suspeita de SCZ.

No primeiro capitulo haverd uma abordagem das caracteristicas gerais do ZIKAV, a
disseminacéo do virus no mundo e os surtos em territorio brasileiro. No segundo, tratar-se-a
dos aspectos relacionados a doenca aguda causada pelo ZIKAV, das caracteristicas da SCZ e
suas complicacBes, com énfase na microcefalia pela exposicdo ao ZIKAV na gestacdo. No
terceiro, haverd uma énfase na promocdo do desenvolvimento integral durante a infancia,
tratando sobre o instrumento de vigilancia do desenvolvimento infantil da CSC e o papel da
atencdo primaria a saude (APS) no acompanhamento das criangas com vulnerabilidades.
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2 JUSTIFICATIVA

Diante da necessidade de propostas que indiqguem melhorias possiveis tanto para o
processo da vigilancia em salde quanto para a qualidade da assisténcia ofertada nos servigcos
de salde, justifica-se desenhar uma pesquisa que contribua com esse processo, que se inicia a
partir da exposigdo no periodo intrauterino, mas também pela magnitude e transcendéncia que
as arboviroses ganharam no Brasil.

O potencial risco de atraso no desenvolvimento de criancas acometidas pela SCZ
demonstra a necessidade do delineamento de acdes voltadas a esse grupo. A escassez de
informacdes dessa natureza no &mbito do DF ird permitir uma comparacédo, a posteriori, com
0s estudos realizados em outros estados.

Esta pesquisa busca também agregar valor na formacdo do mestrando pela
possibilidade de permitir uma andlise da populacdo contemplada em um dos eixos estratégicos
de uma politica publica instituida nacionalmente, a Politica Nacional de Atencdo Integral a
Saude da Crianca (PNAISC), e de gerar conhecimento com a publicacdo de artigo cientifico

sobre o tema.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar e propor medidas para o seguimento das criancas com SCZ nascidas e
notificadas no DF.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

= Avaliar as criancas notificadas no Distrito Federal por suspeita de SCZ e caracterizar
0 DNPM;

= Classificar as criancas de acordo com os critérios adotados para notificacdo dos
casos com suspeita da SCZ, e pelo instrumento de desenvolvimento de criangas da
CSC e pela Escala Motora Infantil de Alberta (EMIA).
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4 REFERENCIAL TEORICO

4.1 ZIKA VIRUS

No ambito global, as arboviroses causadas pelos virus da familia Flaviviridae, dentre
eles 0 ZIKAV, tem grande relevancia para a saude publica por ainda representarem uma ameaca
pandémica. No Brasil, 0 ZIKAV §é, atualmente, um agente etioldgico de doenga exantemaética
aguda, provocando doenca febril leve com erupcéo cutanea maculopapular, dor nas articulacdes
e conjuntivite (1).

Para se proporcionar uma melhor compreenséo do tema em foco, torna-se vital abordar
as caracteristicas gerais desse microrganismo, a sua disseminacdo no mundo e o surto

provocado em territdrio brasileiro nos ultimos quatro anos.

4.1.1 Caracteristicas gerais

As arboviroses sdo doencas emergentes e reemergentes capazes de provocar epidemias
de grande magnitude (2). O termo arbovirose (derivado da expressdo Arthropode-borne virus)
é utilizado para designar um determinado grupo de infec¢Bes virais transmissiveis para 0s
hospedeiros definitivos por intermédio de vetores artropodes hemat6fagos (3).

Os arbovirus contém, em sua maioria, RNA como material genético, exceto o virus da
febre suina africana (4). Esses virus permanecem na natureza em decorréncia de um ciclo
biolégico entre os hospedeiros vertebrados e os artropodes hematdfagos (flebotomineos,
triatomineos, mosquitos, carrapatos e pulgas) (5).

O ZIKAV é um arbovirus emergente e importante no cenario mundial em decorréncia
do seu potencial de causar doenca em seres humanos com complicagdes severas. E transmitido
primariamente pela picada de fémeas de mosquitos infectados do género Aedes (6,7). Em 1762
este vetor foi descrito pela primeira vez e denominado Culex aegypti, sendo originario do Egito,
e se disseminou da Africa para as Américas e Asia, com registros de doenca causada por ele no
Brasil do século XIX (8).

Assim como os virus da Febre Amarela, da Dengue, da Chikungunya e da Encefalite
Japonesa, 0 ZIKAV pertence ao género Flavivirus e a familia Flaviviridae. E um membro do
complexo Spondweni, com genoma de acido ribonucleico (RNA), de cadeia linear simples,

retido por um capsideo de simetria icosaédrica e envolto por uma camada lipidica, o envelope
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viral. Nele se encontram a proteina viral de membrana (M) e a glicoproteina de envelope (E)
(9). A figura seguinte demonstra a estrutura do ZIKAV (Figura 1).

Figura 1 - Estrutura de alta resolucéo do ZIKAV imaturo. A esquerda imagem da superficie e a direita um corte
transversal

Fonte: Service PN (https://www.purdue.edu/newsroom/releases/2017/Q1/new-findings-detail-
structure-of-immature-zika-virus.html).

Parece ndo haver um consenso sobre o primeiro caso relatado de infec¢cdo causada pelo
ZIKAV na espécie humana. Sabe-se que em meados da década de 30, do século XX, em
Entebbe (Uganda), ocorreu tanto o isolamento como uma caracterizacdo e a catalogacédo de
alguns virus, dentre eles o0 ZIKAV (10).

Também no continente africano, no final das décadas de 40, na floresta de Zika
localizada em Uganda, detectou-se esse microrganismo em macacos Rhesus sentinelas, que
eram monitorados por pesquisadores durante uma epidemia onde se suspeitava de febre
amarela. No ano seguinte houve o isolamento dele a partir de mosquitos das espécies Aedes
africans, Aedes luteocephalus e Aedes aegypti. Em 1952, aconteceu a determinacdo do
diagnostico da infeccdo nos seres humanos na Nigéria e em Uganda, quando foi isolado o
ZIKAYV pela primeira vez em seres humanos (11,12,13).

Em 1960, na Nigéria, detectou-se o ZIKAV por meio de sorologias positivas e, nos
anos que se seguiram, em outros paises como Senegal, Gabédo, Costa do Marfim, Serra Leoa,

Egito e na Africa Central (14).
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4.1.2 A disseminacgédo do ZIKAV no mundo

A doenca causada pelo ZIKAV ndo esté limitada apenas a uma Unica regido, todavia,
assim como a dengue, ocorre nos paises de clima tropical e subtropical, onde vivem em torno
de 3,6 bilhdes de pessoas, provocando impactos sociais, sanitarios e econémicos (15).

Sabe-se, inclusive, que as arboviroses, em sua maioria, circulam no ambiente sem a
dependéncia do ser humano (ciclo silvestre) e podem migrar desse ciclo para o ciclo urbano
pela relacdo préxima com o ser humano (16).

No final da década de 70, fora o continente africano, detectaram-se anticorpos do
ZIKAYV no soro de pessoas doentes na Indonésia. Ja o primeiro foco que culminou com uma
epidemia fora desses continentes — Africa e Asia — foi registrado na federagdo dos Estados da
Micronésia, na ilha de Yap, no ano de 2007 (10,14).

No ano de 2013 ocorreu uma dispersdo da doenca causada pelo ZIKAV em ilhas do
Oceano Pacifico e 284 casos foram confirmados na Polinésia Francesa. E possivel que o
ZIKAV tenha sido introduzido nas Américas ainda em 2013, embora 0s primeiros casos
surgiram na llha de Pascoa no ano de 2014 desde entdo com a disseminacdo da doenca no
mundo e nos anos seguintes (14,17).

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), mais de setenta paises,
principalmente na América Latina, referiram evidéncias da transmissdo do ZIKAV por
mosquitos, causando centenas de milhares de casos de doenga entre os anos de 2014 a 2017,
incluindo a SCZ e outras complicacdes neurologicas, como a Sindrome de Guillain-Barré
(18,19,20).

Jé& os casos de criancas microcefalicas foram relatados em vinte e nove paises. Dentre
0s paises e territorios das Ameéricas, quarenta e oito confirmaram a transmissdo autéctone dessa
doenca e cinco paises relataram casos de transmisséo sexual (18,19,20).

O México, a Coldmbia e o Brasil sdo trés paises latino-americanos que enfrentaram
surtos de Chikungunya e Zika nos ultimos quatro anos e apresentam o maior nimero de casos
de dengue nesse periodo, sendo essas doencas transmitidas pelo mesmo vetor — o Aedes aegypti
(15,21).

Nessa conjuntura, o ZIKAV causou epidemias no continente asiatico e em paises
africanos, em especial nas cidades com areas densamente povoadas, confirmando a capacidade
dele se expandir, além de causar doengas em humanos (22). E, ja houve um reconhecimento
por parte da comunidade cientifica mundial do potencial epidémico desse agente,

principalmente em decorréncia do principal modo de transmisséo do virus - a picada do Aedes
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aegypti (23). A figura 2 a seguir demonstra as areas com risco de transmissdo do ZIKAV no

mundo, dentre elas esta o continente da América do Sul.

Figura 2 - Mapa mundial de &reas com risco de infeccdo pelo ZIKAV

Fonte: Centers for disease control and prevention (https://wwwnc.cdc.gov/travel/files/zika-areas-of-risk.pdf).

Legendas do mapa:
Areas com risco de infeccdo pelo ZIKAV*
Areas com baixa probabilidade de infeccio pelo ZIKAV*
Areas sem risco de infeccéo pelo ZIKAV

* Os mosquitos que podem transmitir a infeccdo pelo ZIKAV normalmente vivem em lugares abaixo de 6.500
pés. As chances de obter a infeccdo de mosquitos que vivem acima dessa altura sdo muito baixas.

O processo de globalizacdo, os desmatamentos, as mudancas climaticas, 0 uso
excessivo de inseticidas quimicos e a facilidade atual de movimentacao das pessoas (infectadas
ou doentes) entre paises e continentes, demonstram que existem diversos facilitadores da
dispersdo de vetores com procriagdo veloz, como é o caso do ZIKAV, com consequente
disseminacéo das doencas que eles causam (24,25,26).

4.1.3 Aspectos epidemiologicos do Zika virus em territorio brasileiro

No Brasil, grupos de doencas exantematicas ndo conhecidas foram observados em
alguns estados da regido Nordeste em julho de 2014 (27,28). As autoridades sanitarias dos
estados informaram oficialmente a ocorréncia de surtos em fevereiro de 2015, com aumento da
incidéncia de lactentes com microcefalia no Nordeste do Brasil (10,28,29,30).

Além dos aspectos citados anteriormente, que favoreceram a dissemina¢do mundial

das arboviroses, a omisséo historica do Estado brasileiro em relacdo as regides mais pobres do
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pais onde existem populacdes socialmente desfavorecidas e em locais com saneamento precario
dependentes da implantacdo de politicas publicas frageis na construcéo de uma sociedade mais
justa, também colaborou com a permissividade na disseminacao do vetor da doenca causada
pelo ZIKAV — o Aedes aegypti (31,32).

Desde 2015, o Brasil, em especial a regido Nordeste, foi 0 epicentro global da epidemia
do ZIKAV, e cerca de um ano antes da detecgdo desses casos 0 ZIKAV ja circulava em territério
brasileiro (23,33,34). Nos anos de 2015 e 2016 houve ainda, no Brasil, 0 aumento dos casos
notificados como sendo suspeitos de doencas causada pelo ZIKAV, sendo 119.241 casos no
ano de 2016, incluindo as gestantes. Entre a Semana Epidemioldgica (SE) 1 e a SE 20 de 2016,
foram notificadas 12.612 casos de gestantes com suspeita de doenca causada pelo ZIKAV,
sendo 1.454 casos confirmados em laboratério (35,36).

O Boletim Epidemioldgico volume 49, nimero 59 (2018) da Secretaria de Vigilancia
em Salde do MS informa que no ano de 2017 (SE 1 a 52) foram registrados 17.025 casos
provaveis de doenca aguda pelo ZIKAV no Brasil. Enquanto em 2018, até a SE 46, foram
registrados 8.024 casos provaveis de doenca aguda pelo ZIKAV no pais, com uma taxa de

incidéncia de 3,8 casos/100mil habitantes, conforme demonstra a tabela 1 (37).
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Tabela 1 - Nimero de casos provaveis e incidéncia de doenca aguda pelo virus Zika, por regido e Unidade da
Federacdo, até a Semana Epidemioldgica 46, no Brasil - 2017 e 2018.

Regido/Unidade a

Federacio Casos provaveis (n)  Incidéncia (/100 mil hab.)

2017 2018 2017 2018

Norte 2.018 1.096 11,1 6,0
Rondbnia 122 25 6,9 1.4
Acre 27 77 3,1 8,9
Amazonas 410 377 10,0 9,2
Roraima 200 18 34,7 3,1
Para 654 279 7,7 3,3
Amapa 10 20 1,2 2,4
Tocantins 595 300 38,3 19,3
Nordeste 5.092 2.301 9,0 4,1
Maranhéo 524 143 7,4 2,0
Piaui 92 23 2,8 0,7
Ceara 1.426 99 15,7 1,1
Rio Grande do Norte 451 546 13,0 15,7
Paraiba 117 354 2,9 8,9
Pernambuco 30 113 0,3 1,2
Alagoas 215 167 6,5 5,0
Sergipe 18 9 0,8 0,4
Bahia 2.219 847 15,0 5,7
Sudeste 3.755 2.969 4,3 34
Minas Gerais 702 157 3,3 0,7
Espirito Santo 335 239 8,4 6,0
Rio de Janeiro 2.448 2.236 14,3 13,0
Séo Paulo 270 337 0,6 0,7
Sul 80 38 0,3 0,1
Parana 53 21 0,5 0,2
Santa Catarina 14 10 0,2 0,1
Rio Grande do Sul 13 7 0,1 0,1
Centro-Oeste 6.080 1.620 37,8 10,1
Mato Grosso do Sul 67 93 2,4 3,4
Mato Grosso 2.088 569 60,7 16,5
Goias 3.866 919 55,9 13,3
Distrito Federal 59 39 2,0 1,3
Brasil 17.025 8.024 8,2 3,8

Fonte: Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN — Net). Banco de
dados de 2017 atualizado em 29/06/2018.

Em relacdo ao total de casos no pais, a regido Centro-Oeste apresentou 1.620 casos

provaveis, correspondendo 20,2% dos casos. Ao analisar a taxa de incidéncia de casos
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provaveis de Zika (numero de casos/100 mil habitantes) das regides geogréficas, a regido
Centro-Oeste foi a que apresentou a maior taxa de incidéncia nos anos de 2017 e 2018, 37,8
casos/100 mil habitantes e 10,1 casos/100 mil habitantes, respectivamente.

A Subsecretaria de Vigilancia a Salde do Distrito Federal (DF) divulgou no
Informativo Epidemioldgico de Dengue, Chikungunya e Zika n° 46, da SE 50 de 2017, com
registro de 1.028 casos suspeitos de doenca aguda pelo ZIKAV em 2016 (38). O Informativo
n° 52 da SE 52, de dezembro de 2018, teve o registro de 285 e 162 casos suspeitos de doenca
aguda pelo ZIKAV nos anos de 2017 e 2018, respectivamente (39).

A tabela 2, a seguir, demonstra o0 nimero de casos de doenca aguda pelo ZIKAV no
DF notificados (ndo confirmados) e os que foram considerados provaveis, segundo local de
residéncia, até a SE 52, anos 2016, 2017 e 2018, conforme informacGes do Sistema de

Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN — Net).

Tabela 2 - Nimero de casos de doenca aguda pelo Zika virus no DF, segundo local de residéncia, até a SE 52 de
2018. DF, 2016, 2017, 2018.

Residentes em outras

Casos de Reselaiiss i Bip Unidades da Federac&o Total de

2k To016 2017 | 2018  Total 2016 2017 2018  Total @S
Notificados 862 222 130 1214 166 63 32 261 1.475
Provaveis 335 58 41 434 77 22 9 108 542

Fonte: SINAN — Net (atualizado em 03/01/2019).

Os casos provaveis que constam nesta tabela incluem todas as possiveis categorias
para classificacdo final dos casos suspeitos da ficha de investigacao, contidas no SINAN - Net
para doenga aguda pelo ZIKAV, excluindo apenas os casos descartados.

Os Boletins Epidemioldgicos volumes 48 de 2017 e 49 de 2018, da Secretaria de
Vigilancia em Saude do MS (SVS-MS) demonstram o numero de casos provaveis e incidéncia
de febre pelo ZIKAV, por local, da Semana Epidemiologica 01 de 2016 até a Semana
Epidemiologica 42 de 2018 (37,40), como demonstra a tabela 3.
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Tabela 3 - Nimero de casos provaveis e incidéncia de febre pelo Zika virus no Brasil, na regido Centro-Oeste e
no Distrito Federal, entre 0s anos de 2016 e 2018*.

Casos provaveis (n) InC|d(_enC|a
Local (/100 mil hab.)
2016 2017  2018* 2016 @ 2017 @ 2018*
Brasil 215.097 | 16.616 7.544 15,0 8,0 3,6
Centro-Oeste ‘ 34.013 ‘ 5983 1596 50,1 37,7 10,1
Distrito Federal 346 52 32 1 1,7 1,1

Fonte: SVS-MS. *Semana Epidemioldgica 42

Dessa forma, a arbovirose causada pelo ZIKAV e o consequente aumento inesperado
do nimero de casos de nascidos vivos com microcefalia ainda é, sem duvida, um desafio. E
preciso, inclusive, entender melhor a infec¢do congénita pelo ZIKAV detectada em recém-

nascidos durante os Ultimos anos, tema do proximo tépico.

4.2 INFECCAO PELO ZIKA VIRUS

A partir do registro do surto de microcefalia em neonatos ocorrido em 2015 nos estados
do Nordeste brasileiro houve o reconhecimento das manifestacdes severas com malformacoes
congénitas decorrentes da doenca causada pelo ZIKAV durante o periodo gestacional. Com o
contingente de familias que foram afetadas por essa infecgdo, ficou evidente a necessidade do
combate e controle do vetor, além do investimento nas pesquisas e a consequente melhoria da

qualidade no cuidado das gestantes e criancas afetadas.

4.2.1 A doenca aguda pelo Zika virus

Para uma melhor compreensdo da SCZ é razoavel considerar a doencga aguda pelo
ZIKAV. A infeccdo pode ser desde uma forma inaparente, sem manifestacfes clinicas ou com
o0 surgimento de sintomatologia leves, inespecificas e autolimitadas, até um quadro clinico com
sequelas neurologicas ou uma doencga congénita (10).

O periodo de incubacdo, que vai desde a exposi¢do ao vetor até o surgimento dos
sintomas, ndo esta completamente definido, mas estima-se que seja em torno de 3 a 12 dias
(41,42). Até 80% das infecgdes agudas pelo ZIKAV sdo assintomaticas, e quando surgem em

geral sdo autolimitadas e ndo ultrapassam os 7 dias. As manifestacbes mais comumente



27

observadas sdo: exantema maculopapular (Figura 3), febre, artralgia, conjuntivite ndo purulenta
(Figura 3), cefaleia, mialgia e prurido (43,44).

Figura 3 - Conjuntivite e exantema da doenca aguda pelo ZIKAV

-

Fonte: American Society for Microbiology (http://cmr.asm.org/content/29/3/487.long#sec-52).

Em um inquérito soroldgico retrospectivo realizado na Polinésia Francesa se
demonstrou que nos pacientes soropositivos para virus, o percentual de infeccdes
assintomaticas foi menor, 30% em criangas e 50% em adultos. Isso aponta para a possibilidade
da cepa do arbovirus influenciar o surgimento de sintomas nas infecgdes (45).

Sabe-se, ainda, que os sintomas da doenca aguda causada pelo ZIKAV se assemelham

aos de outras infec¢Bes por arbovirus, como demonstrado na tabela 4.

Tabela 4 - Comparagdo dos sinais e sintomas para Dengue, Chikungunya e Zika.

Sinais/Sintomas Dengue  Chikungunya Zika
Febre ++++ +++ 0/++
Tempo de febre 4-7 dias 2-3 dias 1-2 dias
Mialgia/artralgia 4+ L
Edema de extremidades ++
Exantema maculopapular ++ ++ \ +++
Frequéncia do exantema 30%-50% 50% 90%-100%
Prurido + + R
Dor retroorbitaria ++ + ++
Conjuntivite + e
Linfadenopatia ++ ++ +
Hepatomegalia +++ \
Leucopenia/trombopenia +++ +++
Hemorragia B |

Fonte: Sociedade Brasileira de Pediatria (46).


http://cmr.asm.org/content/29/3/487.long#sec-52
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Existem na literatura descrigdes de casos associados da Sindrome de Guillain-Barré
com a infeccdo aguda causada pelo ZIKAV, bem como outras manifestagdes neuroldgicas,
incluindo a microcefalia (18,47,48,49). A infeccdo da mulher pelo ZIKAV no ciclo gravidico
pode ocasionar tanto essas malformacdes congénitas como o obito fetal e o aborto, ainda que
durante a gestacdo ela ndo tenha apresentado manifestacdes clinicas sugestivas da doenga
(50,51).

A extensdo e a gravidade das alteracfes nas criangas parecem ter uma relacdo com a
idade gestacional em que houve a infeccdo e o aparecimento dos sinais e sintomas. O risco de
nascer com defeitos congénitos aumenta quando a gestante é infectada pelo ZIKAV no primeiro
trimestre (52).

4.2.2 Caracteristicas clinicas da SCZ

As evidéncias cientificas ja sdo suficientes e apontaram fortemente para o
estabelecimento de uma relacdo causal entre a infeccdo pelo ZIKAV durante toda a gestacéo,
por vezes assintomatica, e o aumento da frequéncia de abortos, de natimortos e da mortalidade
precoce. Embora, ainda ndo esteja elucidado na integra o conhecimento sobre a evolugédo
natural e a patogenia da doenca causada pelo ZIKAV em criangas (12,53,54).

A posicdo majoritaria dos pesquisadores concluiu que a infec¢do pelo ZIKAV no
periodo intrauterino € uma das causas de microcefalia - um sinal importante na caracterizacao
da SCZ - e de outras anomalias cerebrais graves no periodo neonatal e pos-neonatal. Apesar
disso, as evidéncias ainda ndo sdo suficientes para delinear o espectro completo das anomalias
em criancgas com a referida sindrome e a possibilidade de envolvimento com o ZIKAV néo deve
ser excluida quando a microcefalia ndo esta presente ou mesmo quando os achados de
neuroimagem sejam sutis (10,12,23,55,56,57,58).

As infecgOes causadas pelo ZIKAV em gestantes no Brasil em 2015 ocorreram pela
primeira vez com uma associacao entre esse virus e complicages graves em recém-nascidos
(RNs) com microcefalia (59). O interesse no estudo dos casos de criangas com a SCZ tem
atraido a atencéo de pesquisadores para o fato de que a infecgcdo pelo ZIKAV na gravidez parece
ser a causa de um padréo consistente e reconhecivel de anomalias congénitas, com deficiéncias
motoras, sensoriais e cognitivas compartilhadas por outras infec¢es congénitas (56,57,60).

Os principais achados de neuroimagem — despropor¢do craniofacial com aspecto
microcefalico, acompanhado de calcificagbes (predominando na juncdo cortical-subcortical),

malformacdes do desenvolvimento cortical, ventriculomegalia e anormalidades do corpo caloso
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- ndo séo considerados patognomonicos. Entretanto, podem ser sugestivos da SCZ, em especial
quando existem dados clinicos e laboratoriais consistentes (60,61,62).

Diante da alteracdo do padrdo de ocorréncia de microcefalias no Brasil, 0 MS declarou
Emergéncia de Saude Publica de Importancia Nacional no final de 2015, a partir da publicacao
da Portaria GM MS N° 1.813, de 11 de novembro de 2015. Naquela ocasido se adotou para
notificacdo dos casos a medida do perimetro cefélico (PC) menor ou igual a 33 cm, para ambos
0S Sexo0s, em criangas a termo (com trinta e sete ou mais semanas de idade gestacional - 1G)
para identificar os RN com microcefalia possivelmente causada pela exposicao ao ZIKAV na
gestacdo. Em dezembro de 2015 essas defini¢cdes operacionais para medida do PC mudaram e
a referéncia passou a ser de 32 cm (63).

No més de marc¢o de 2016 o critério de notificacdo passou a ser a medida de 31,5 cm
para 0 PC em meninas e de 31,9 cm para meninos, a termo. No segundo semestre desse mesmo
ano (agosto de 2016) se optou pela mesma recomendacdo adotada pela OMS de utilizar entre
24 e 48 horas de vida os parametros da curva InterGrowth para ambos os sexos (Anexo 1).
Passou a ser considerada microcefalia a anomalia em que o PC é menor que trés desvios-padrao
da referida curva para considerar casos de microcefalia que deveriam ser notificados
(10,28,34,64). Atualmente, ainda se utiliza esse parametro, que é o equivalente a 30,54 cm para
meninos e 30,24 cm para meninas (64,65).

Cabe ressaltar que no Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos (SINASC-
DATASUS) a microcefalia é definida por um PC abaixo do 3° desvio-padrdo das curvas
apropriadas para idade e sexo da OMS, com medida abaixo de 30,7 cm para menino e de 30,3
cm para menina (66).

O Registro de Eventos em Saude Publica (RESP-MS) foi desenvolvido pelo Ministério
da Saude para registro de casos referentes as emergéncias em salde publica. Para as
notificagdes dos neonatos com suspeita de SCZ ha um formulério online padréo que permite a
identificacdo de ocorréncia de microcefalia e alteracdes do sistema nervoso central que
possivelmente sdo associadas a infec¢do congénita, como foram relatadas em varios estados do
Brasil, em especial na regido Nordeste, a partir de 2015.

Além da medida do PC, outras medidas antropométricas sdo indispensaveis para
avaliacdo das condicOes de nascimento: o peso e a estatura. Tais medidas devem ser,
rotineiramente, registradas nas curvas de crescimento existentes na CSC, que é um documento
distribuido gratuitamente no SUS (67,68).

A microcefalia, ainda que seja um sinal comum da SCZ, ndo é mais interpretada como

uma caracteristica Unica ou essencial, e presente ao nascimento em todos o0s casos. RNs com
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PC normal e cuja a mae ou cujo o pai foram considerados como caso suspeito, provavel ou
confirmado de infecgdo pelo ZIKAV foram identificados com a sindrome em questao (69).
Ao considerar que a SCZ compreende um espectro de caracteristicas clinicas
recentemente identificadas € razoavel que a microcefalia congénita, por ter sido documentada
mais precocemente, seja a mais grave. Ha estudos que também relataram a associagdo entre a
artrogripose (contraturas articulares ao nascimento, isoladas ou multiplas) e a presenca de
microcefalia em RN com infeccdo presumivelmente causadas pelo ZIKAV. A despeito desses
sinais (microcefalia e artrogripose), persiste a necessidade de informacdes adicionais para a
descri¢do completa do espectro clinico da SCZ. Ademais, 0s casos de criancas suspeitas e nao
microcefalicas precisam ser seguidos continuadamente nos primeiros anos de vida, uma vez
que a infeccdo pode, mesmo na auséncia de microcefalia ao nascimento, causar posteriormente
atraso no DNPM ou outros agravos que, em conjunto, podem constituir a SCZ (69,70,71,72).
Somam-se as dismorfias e a ocorréncia das alteragdes neurossensoriais, 0 surgimento
frequente de distarbios musculoesqueléticos (Figura 4), das anormalidades oculares (Figura 5),

alteracdes auditivas e o acometimento do trato digestorio (53,69,70,73).

Figura 4 - (A) Contratura em flexao do joelho; (B) Hiperextensdo do joelho (luxacdo do joelho); (C) Pés tortos;
(D) Deformidades no 2°, 3° e 4° dedos; (E) Contraturas articulares em pernas e bracos, sem envolvimento do
tronco



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27509902
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Figura 5 - Imagem do fundo do olho grande angular (Retcam®) do olho direito de RN, mostrando hipoplasia do
disco optico com sinal de anel duplo associado a uma atrofia coriorretiniana demarcada na macula

Fonte: Arquivos Brasileiro de Oftalmologia (59).

Diante do exposto, ressalte-se igualmente que o cuidado subjacente e continuado tera
impacto duradouro sobre o desenvolvimento desses individuos, sobretudo nos trés primeiros
anos de idade (74,75).

4.3 DESENVOLVIMENTO INFANTIL

4.3.1 Instrumentos de vigilancia do desenvolvimento infantil

O desenvolvimento infantil € um processo que se inicia na vida intrauterina e envolve
aspectos relacionados ao crescimento fisico, a maturacdo neuroldgica e a construgdo de
habilidades comportamentais, as habilidades cognitivas, social e afetiva da crianca (76).

Historicamente, a atencdo a salde dos servicos é voltada para a detec¢do e o tratamento
das doencas e dos agravos, no entanto o protagonismo da promoc¢do do desenvolvimento
integral na primeira infancia deve ser exercido pela familia (75,77). Isso corrobora com a
relevancia da utilizacdo dos instrumentos de avaliacdo que privilegiam ndo apenas esses
aspectos, mas permitem que os profissionais e os familiares identifiguem de modo oportuno os
sinais que tornam possivel o diagnostico precoce de doencas como a SCZ. Eles ainda sdo
facilitadores do processo de seguimento dessas criangcas, como o atendimento das suas
necessidades e o encaminhamento oportuno para o nivel de atengdo a sadde mais apropriado
(74,78,79,80).
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A CSC é um documento destinado a todo nascido vivo em territorio brasileiro,
entregue gratuitamente a familia em maternidades ou unidades basicas de saude (UBS) com a
finalidade de ser um espaco para registrar ocorréncias da vida cotidiana da crianca, em especial,
os eventos relacionados a saude. Dessa forma, ela deve ser preenchida inicialmente com
informagdes de identificacdo e aquelas relativas ao pré-natal e ao parto. Posteriormente, deve
ser preenchida em cada atendimento realizado na continuidade do cuidado (puerpério e
puericultura) que ocorre no ambito da APS, incluindo o instrumento de vigilancia do
desenvolvimento da crianca, que aborda quatro areas: pessoal-social, motor fino, linguagem e
motor grosseiro (67,81,82).

Segundo Dworkin (83), a vigilancia do desenvolvimento é um processo continuo e
flexivel realizado por profissionais e destinado a promog¢édo do desenvolvimento infantil e a
deteccdo de problemas durante os cuidados primarios a salde da crianca. Para este autor, nessa
vigilancia cabe o levantamento de um histdrico sobre o desenvolvimento, a realizagdo de uma
observagdo minuciosa da crianga para se atentar a quaisquer preocupacoes trazidas pelos pais
sobre o desenvolvimento dos filhos e debater com outros profissionais sobre 0s casos em
acompanhamento.

A Academia Americana de Pediatria entende que a triagem de desenvolvimento é um
procedimento de avaliacdo rapida com a finalidade de promover o desenvolvimento saudavel
da crianca. Considera ainda que a identificagcdo precoce de criangas com atrasos ou deficiéncias
no desenvolvimento pode levar ao tratamento ou a intervencdo de uma deficiéncia e diminuir
seu impacto na vida da crianca e familiares. E, do mesmo modo, indica que o uso de ferramentas
de triagem de desenvolvimento padronizadas em intervalos periddicos pode aumentar a
precisdo desse impacto pela identificagdo precoce e bem-sucedida de deficiéncias de
desenvolvimento (84).

Dentre os aspectos que devem ser analisados repetida e periodicamente a partir da
CSC, esta o desenvolvimento infantil. H4 uma sess&o nesta Caderneta com um instrumento de
vigilancia do desenvolvimento infantil contendo perguntas sobre os principais marcos do
DNPM que devem ser observados pelos pais, cuidadores e profissionais de salde, de acordo
com a faixa etéria da crianga (Anexo 2). Isso torna possivel um acompanhamento integral com
a finalidade de alcancar a formagdo de uma crianca competente e capaz de responder as
necessidades dela e as do meio onde vive. Por conseguinte, no acompanhamento habitual da
crianca pode ocorrer a identificacdo apropriada de sinais de risco em potencial para o atraso no
desenvolvimento, seja em decorréncia de agravos ou de situagdes adversas (79,82,85).
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O preenchimento desse instrumento, com o periodo em que a crianca esta apresentando
ou apresentou determinada habilidade, deve ser rotineiro na assisténcia priméaria (83). Mas,
estudos, ainda que escassos, apontam que a prioridade dos profissionais de saude da APS a
vigilancia do desenvolvimento infantil permanece sendo baixa e ha a subutilizacdo desse
instrumento (a CSC) para o registro do acompanhamento de salde da crianca brasileira. Na
literatura cientifica j& se evidenciaram dois fatores que dificultam a correta utilizacdo da CSC:
a falta de treinamento dos profissionais e o desconhecimento das mées e dos familiares sobre a
importancia do instrumento (82,86,87).

Outro instrumento que pode ser utilizado para avaliacdo do desenvolvimento motor de
criangas é a Alberta Infant Motor Scale - AIMS (Anexo 3), cuja construgdo ocorreu na
Universidade de Alberta, no Canada, onde foi validada com 506 criancas e publicada em 1994
(88). Essa escala observacional é considerada de facil aplicabilidade, utilizacdo simples, baixo
custo e ndo requer manuseio demasiado da crianga, porém se limita aos aspectos do
desenvolvimento motor no lactente (89).

A semiologia clinica neuroldgica na crianca é complexa, por suas modificacdes ao
longo do desenvolvimento, ao mesmo tempo em que € rica na identificacdo das aquisicdes
motoras, sensoriais e cognitivas. Deve-se realizar o exame fisico do RN, incluindo exame
neurolégico detalhado, conforme preconizado na Atencgdo a Salde do Recém-Nascido no Guia
para Profissionais de Saude e no Caderno de Atencdo Basica n° 33 — Salde da Crianca:
Crescimento e Desenvolvimento (82).

Dentre outros aspectos que torna patente a gravidade do acometimento produzido pela
infeccdo causada pelo ZIKAV sobre os lactentes, a riqueza e a complexidade da semiologia
clinica neuroldgica na inféancia, a partir da qual se da a identificacdo das aquisi¢des motoras,
sensoriais e cognitivas, torna incontestavel a necessidade do enfrentamento aos desafios
vivenciados pelas equipes de salde que atuam na APS. E a partir das potencialidades e
vulnerabilidades identificadas no ambito desse nivel de assisténcia a saude que podem ser
definidos e planejados o seguimento e as intervencOes necessarias para essa populacdo de
criangas e suas familias.

Além do mais, os instrumentos para nortear a sistematizacdo do acompanhamento na
UBS do DNPM das criancas notificadas com suspeita de SCZ, ainda, estdo em processo de
construcdo. E, do mesmo modo, com a diminui¢do da mortalidade infantil no Brasil nas ultimas
décadas, e a tendéncia do aumento da sobrevida de criangas consideradas de risco, faz-se
necessaria uma deteccdo precoce das anormalidades nas criangas que foram expostas ao ZIKAV

no periodo intrauterino por meio de avaliacGes seriadas com tais instrumentos.
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4.3.2 A APS na promocéo do desenvolvimento integral na infancia

Apesar do uso e da funcéo de instrumentos para acompanhamento da satde da crianca
brasileira na APS ja terem sido discutidos nas trés Gltimas décadas (90), os dados populacionais
sobre a prevaléncia de problemas no desenvolvimento infantil no Brasil ainda s&o poucos, assim
como ha uma escassez de informacdes dessa natureza nos sistemas de informacao do SUS, que
possam servir como subsidio aos gestores e aos profissionais de saude no delineamento e
avaliacdo das acdes nessa area (79).

As principais alterac6es neuroldgicas observadas no exame neurol6gico e na anamnese
das criancas podem ser identificadas no periodo neonatal, na maternidade ou no seguimento na
UBS a partir do primeiro més de vida. Por isso, cabe destacar que as UBS séo locais apropriados
para realizar a triagem do desenvolvimento e € muito importante 0 acompanhamento de cada
uma das etapas dos marcos do desenvolvimento da crianga, para que aquelas que nédo forem
prontamente detectadas no periodo neonatal, sejam acompanhadas nas UBS e, quando
necessario, com uma avaliacdo especializada concomitante e intervencao precoce (64).

Nesse contexto, a APS, enquanto uma estratégia para organizar os sistemas de saude,
deve coordenar o cuidado para que as necessidades de salde de quem acessa tais sistemas (a
crianca e sua familia) sejam resolvidas. A APS, sendo o primeiro contato do usuério com 0s
servicos de saude, deve, pois, se organizar a partir de um acesso facilitado as equipes, com uso
apropriado de tecnologias e dos equipamentos, e, assim, fortalecer os sistemas de atencdo a
salde que a possuem como base, proporcionando também uma assisténcia continuada (91,92).

Entende-se aqui por servicos da APS aqueles onde ha a presenca combinada dos quatro
atributos essenciais exclusivos da APS: o acesso de primeiro contato (acessibilidade e uso do
servico a cada novo problema ou novo episodio de um problema); longitudinalidade (existéncia
de uma fonte regular de atencéo e seu uso ao longo do tempo); integralidade (fazer arranjos
para que o paciente receba todos os tipos de servicos de atencdo a saude); coordenacgdo
(disponibilidade de informacdes a respeito de problemas e servicos anteriores e o
reconhecimento daquela informacdo na medida em que esta relacionada as necessidades para o
atendimento presente); além dos atributos derivados: orientacdo familiar, orientacdo
comunitaria e competéncia cultural, os quais qualificam tambem os referidos servigos (93,94).

No cenério da salde da crianca no Brasil, em 2015, 0 MS publicou a Portaria n® 1.1303

instituindo a PNAISC. Nela estdo os eixos de a¢des que compdem a atencdo integral a saude
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da crianca, as estratégias e os dispositivos para uma articulacdo das agdes e dos servicos de
salde, e consequente implantagéo (95).

Na PNAISC a APS se configura como coordenadora do cuidado a crianca e ponto
central desse processo (96). Quando estruturada nos atributos mencionados anteriormente, a
APS é capaz de atender aos eixos estratégicos da PNAISC: aleitamento materno e alimentagao
complementar saudavel; promogdo e acompanhamento do crescimento e desenvolvimento
integral; atencdo a criancas com agravos prevalentes na infancia e com doencas crénicas;
atencdo a salde de criancas com deficiéncia ou em situacdes especificas e de vulnerabilidade;
vigilancia e prevenc&o do 6bito infantil, fetal e materno®.

As transformagdes constantes e frequentes do mundo atual exigem inovacOes para
minimizar as fragmentacGes que podem existir nos sistemas de salde, mas também para se
enfrentar a complexidade desses arranjos, tendo a APS como ordenadora da rede de atencdo a
salde e coordenadora do cuidado. Uma rede de cuidado com menos fragilidades pode induzir
o0 reconhecimento oportuno dos agravos, como 0s da SCZ, por parte dos profissionais de saude
auxiliando na instituicdo de tratamentos benéficos e de processos favoraveis de reabilitacao
para esses casos. Nessa perspectiva, 0 Programa de Salde da Familia em 2002 foi ampliado
para a Estratégia da Salde da Familia com o objetivo de trazer melhorias no acesso a atencdo
primaria e uma qualidade melhor da assisténcia em todo o pais (97).

A organizacao dos servicos da APS, portanto, é capaz de potencializar a resolutividade
diante do enfrentamento de desafios do cotidiano, priorizando os valores e a capacidade das
pessoas inseridas nas proprias comunidades e daquelas que atuam nos diferentes niveis de
atencdo a salde (98). Para tanto, é necessaria uma dimensédo do cuidado capaz de desenvolver
novas tecnologias, ampliar a capacidade de acolhimento, de responsabilizacdo dos
trabalhadores, de incorporar atitudes mediadoras para cuidar da crianga em um espaco de

relacOes e interacdes profissionais, com a familia e com a comunidade (99).
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5 MATERIAL E METODO

Estudo observacional e descritivo de uma série de casos, contemplando a revisdo da
literatura, coleta, processamento e analise dos dados (primarios e secundarios), realizado no
periodo compreendido entre maio e dezembro de 2018.

Durante 0 processo se buscou mapear, identificar e avaliar os casos de criancas
notificadas no RESP-MS por suspeita de SCZ, de outubro de 2015 a julho de 2018 e, por
conseguinte, consolidar as informacGes como uma forma de ampliar a producdo do
conhecimento cientifico sobre esta doenca com foco em criangas nascidas no DF. No total, a
pesquisa contou com 8 fases em sua conducéo, descritas a seguir.

A Fase 1 consistiu na elaboracdo da questdo/ problema de pesquisa. O estudo foi
orientado pela identificacdo da seguinte questdo: como se caracteriza a populacao de criancgas
nascidas no DF, entre 2015 e 2018, notificadas no RESP-MS por suspeita de SCZ?

Com a questdo de pesquisa formulada, a etapa seguinte, Fase 2, foi a pesquisa
bibliogréafica para identificacdo de publicacdes cientificas e académicas, a fim de recuperar as
evidéncias disponiveis na literatura. De inicio, realizou-se a sele¢cdo dos termos de busca
relacionados a populacdo (criancas notificadas por suspeita da SCZ), a exposicdo (a
confirmacéo diagnostica da sindrome ou exclusdo, com a investigacao diagndstica também para
outras infeccdes congénitas) e o desfecho (alteragcdes neuroldgicas).

O DeCS (BIREME) e o MeSH (MEDLINE/PubMed) foram os vocabularios de
descritores usados. Na base de dados BIREME, em maio de 2018, foram usados no espaco
destinado & metabusca trés termos de pesquisas em inglést: Child Development, Health
Evaluation (Health Care), Zika Virus Infection, compreendendo o total de 84.870 artigos para
os trés descritores escolhidos dentro do periodo de publicacéo de janeiro de 2013 a janeiro de

2018, limitando-se aos artigos em portugués e inglés (Tabela 5).
Tabela 5 — Descrigdo sumaria da pesquisa bibliografica BIREME

Descritor (DeCS) Total de artigos por descritor
Child Development 57.072
Health Evaluation (Health Care) 26.705
Zika Virus Infection 1.093

Fonte: Elaborado pelo autor.

1 (http://regional.bvsalud.org/php/index.php).


http://decs.bvs.br/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&task=exact_term&previous_page=homepage&interface_language=i&search_language=i&search_exp=Child%20Development
http://decs.bvs.br/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&task=exact_term&previous_page=homepage&interface_language=i&search_language=i&search_exp=Zika%20Virus%20Infection
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Referente a esse mesmo periodo de publicagdo, na base de dados Scielo? foram
utilizados os mesmos descritores em inglés para a pesquisa bibliogréfica, totalizando 16.088

artigos levantados por essa plataforma (Tabela 6).

Tabela 6 - Descricdo sumaria da pesquisa bibliografica Scielo

Descritor (DeCS) Total de artigos por descritor
Child Development 5.395
Health Evaluation (Health Care) 9.903
Zika Virus Infection 790

Fonte: Elaborado pelo autor.

Em agosto de 2018 foram ampliados os descritores para a busca, no entanto, a base de
dados utilizada foi a MEDLINE/PubMed?, limitando-se aos artigos publicados em portugués,
inglés ou espanhol no periodo compreendido entre julho de 2008 a julho de 2018. Os descritores

usados para identificar as publicacdes estdo apresentados na Tabela 7.

Tabela 7 - Descri¢ao sumaria da pesquisa bibliografica PubMed

Descritor (DeCS) Total de artigos por descritor
Alberta Infant Motor Scale 148
Arthrogryposis 2.501
Child 2.080.222
Congenital Abnormalities 556.430
Congenital Rubella Syndrome 710
Congenital Syphilis 2.724
Congenital Toxoplasmosis 2.606
Cytomegalovirus 19.681
Denver Developmental Screening Tests 177
Epilepsy 139.569
Growth and Development 1.305.942
Hydrocephalus 31.774
Infant 1.132.297
Motor Activity 101.714
Motor Disorders 2.391
Motor Neuron Disease 29.699
Motor Skills 22.626
Neurodevelopmental Disorders 5.971

2 (http://www.scielo.org).
3 (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed).



http://decs.bvs.br/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&task=exact_term&previous_page=homepage&interface_language=i&search_language=i&search_exp=Child%20Development
http://decs.bvs.br/cgi-bin/wxis1660.exe/decsserver/?IsisScript=../cgi-bin/decsserver/decsserver.xis&task=exact_term&previous_page=homepage&interface_language=i&search_language=i&search_exp=Zika%20Virus%20Infection
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Pregnancy 918.253
Prenatal 160.350
Preschool 866.585
Primary health care 140.814
Psychomotor Performance 60.145
Seizures 113.957
Varicella Zoster Virus Infection 17.144
Zika virus 4,725

Fonte: Elaborado pelo autor.

Em seguida, houve a combinacéo desses descritores com delimitadores (termos

booleanos) AND e/ou OR e o total de artigos esta descrito e evidenciado na Tabela 8, abaixo.

Tabela 8 - Descricao suméria da pesquisa bibliografica PubMed com combinacao de descritores e delimitadores

Combinacéo

Total de artigos
na busca combinada

Congenital Abnormalities AND Syphilis

Congenital AND Rubella Syndrome

Congenital AND Toxoplasmosis

Congenital AND Cytomegalovirus:

OR Child AND Infant AND Preschool AND Zika virus AND
Pregnancy AND Prenatal AND Primary health care AND
Arthrogryposis AND Hydrocephalus AND Seizures AND Epilepsy
AND Motor Neuron Disease

Congenital Abnormalities OR Syphilis

Congenital OR Rubella Syndrome

Congenital OR Toxoplasmosis

Congenital OR Cytomegalovirus OR Child OR Infant OR Preschool
OR Zika virus OR Pregnancy OR Prenatal OR Primary health care
OR Arthrogryposis OR Hydrocephalus OR Seizures OR Epilepsy OR
Motor Neuron Disease AND Growth and Development OR Denver
Developmental Screening Tests AND Alberta Infant Motor Scale
AND Neurodevelopmental Disorders OR Motor Activity OR Motor
Disorders OR Psychomotor Performance OR Motor Skills
Congenital Abnormalities AND Syphilis

Congenital AND Rubella Syndrome

Congenital AND Toxoplasmosis

Congenital AND Cytomegalovirus AND Child AND Infant AND
Preschool AND Zika virus AND Pregnancy AND Prenatal AND
Primary health care AND Arthrogryposis AND Hydrocephalus AND
Seizures AND Epilepsy AND Motor Neuron Disease AND Growth
and Development AND Denver Developmental Screening Tests AND
Alberta Infant Motor Scale AND Neurodevelopmental Disorders
AND Motor Activity AND Motor Disorders AND Psychomotor
Performance AND Motor Skills

Congenital Abnormalities OR Syphilis

Congenital OR Rubella Syndrome

1.323.209

174

1.715.761

2.358.004
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Congenital OR Toxoplasmosis

Congenital OR Cytomegalovirus OR Child OR Infant OR Preschool
OR Zika virus OR Pregnancy OR Prenatal OR Primary health care
OR Arthrogryposis OR Hydrocephalus OR Seizures OR Epilepsy OR
Motor Neuron Disease

Neurodevelopmental Disorders AND Motor Activity AND Motor

Disorders AND Psychomotor Performance AND Motor Skills 184.806

Growth and Development OR Denver Developmental Screening
Tests
Fonte: Elaborado pelo autor.

130.603

A Fase 3 foi destinada a selecdo das publicacdes. Tendo em vista 0 niumero elevado
de publicagdes encontradas, optou-se por utilizar como fonte de pesquisa aquelas publicadas a
partir do ano 2014, com prioridade para publicac6es originais e com o descritor Zika virus. A
partir da leitura dos titulos de cada artigo e considerando os objetivos, os critérios de incluséo
e 0s de exclusao delineados para este estudo, identificou-se os elegiveis para as referéncias.

Adotou-se como critérios de inclusdo todas as criancas de 0 a 36 meses identificadas
nos registros do RESP-MS e nascidas no DF entre novembro de 2015 a julho de 2018. Optou-
se pelos seguintes critérios de exclusdo: criancas com mais de 36 meses de idade, gemelares e
lactentes diagnosticadas previamente com sindromes genéticas.

Logo apds a escolha das publicacGes foi realizada a leitura dos resumos e dos artigos
gue havia abordagem sobre o0 seguimento e o desenvolvimento infantil, de forma complementar,
0s objetivos, os métodos e a conclusdo do material analisado.

Buscou-se na literatura cinzenta (protocolos, manuais, portarias, boletins, notas
técnicas e informes) elementos sobre a vigilancia do desenvolvimento infantil, e os fatos e as
acOes de salde publica que marcaram o historico desta recente epidemia de Zika no Brasil. As
estratégias de busca por pesquisa eletrdnica geraram a recuperacdo de 729 citacGes, sendo cinco
artigos repetidos, e 28 publicacdes caracterizadas como cinzentas.

Na Fase 4 foi definida a populacdo da amostra, critérios de inclusdo e de excluséo.
Considerando o inicio da notificacao dos casos em 2015, a populagdo-alvo deste estudo abarcou
0 universo de criancas nascidas no DF, no periodo de julho de 2015 a julho de 2018, e
notificadas no RESP-MS pelas unidades de saude publicas e pelos servigos de salde
suplementar®.

As notificagOes oriundas dessas unidades ocorreram em decorréncia das alteracdes das
medidas do perimetro cefélico e/ou alteracbes do sistema nervoso central possivelmente

associadas a infecgdes congénitas, dentre elas a SCZ.

4 Disponivel em: < http://www.resp.saude.gov.br/microcefalia#/painel>.
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Na Fase 5 ocorreu a preparacdo da base de dados. A base de dados foi organizada a
partir das informag6es contidas no RESP-MS e, com essa exploracéo inicial, fez-se uma analise,
onde se identificou um grande nimero de registros de pacientes em que 0s campos relativos ao
seguimento apos a alta hospitalar ndo foram preenchidos.

Optou-se, entdo, por elaborar um questiondrio com 85 itens contendo os dados
presentes no RESP-MS, acrescido de informagdes quanto ao desenvolvimento dessas criangas.
Com essa primeira versao do formulario, realizou-se preliminarmente avaliacdes de cinco
criancas atendidas no Hospital de Apoio de Brasilia (HAB), servico de referéncia no DF para
criangas com suspeita e diagnéstico da SCZ, com a finalidade de orientar a realizacdo da
pesquisa propriamente dita.

Destas avaliacdes foram depreendidas corre¢des de rumo quanto aos aspectos
referentes ao conteddo do formulario de pesquisa para melhor compreensdo do(a)
entrevistado(a), assim como questdes operacionais relativas a formatacdo dos dados para
otimizar o tempo de aplicacdo e a analise posterior dos dados.

Dessa forma, para se alcancar a finalidade proposta nesta pesquisa, 0 questionario
aplicado foi constituido de quatro blocos: identificacdo, dados da mée, dados do pai e dados da
criancga, 0s quais agrupavam questdes fechadas e abertas (Apéndice 2). Nessa etapa ndo houve
a identificacdo de registros repetidos.

A Fase 6 foi a coleta e manejo inicial de dados, e tipo de amostragem. Para localizar
esse grupo de criancas realizou-se o contato telefonico, a partir de todos os numeros de telefone
disponiveis no RESP-MS. Apos o dialogo por telefone com o(a) responsavel pela crianca,
ocorria 0 agendamento para a entrevista e a avaliacao presencial da crianca na unidade de satde
proxima a residéncia, ou naquela onde ja existia uma consulta previamente agendada, a
exemplo do HAB.

As ligacdes telefonicas ocorreram em dias Uteis e em horario comercial. Apos trés
tentativas de contato telefénico, em dias e horarios diferentes, sem sucesso por registro
incompleto ou inadequado (ndmero telefnico errado ou inexistente) ou por consequéncia do
ndo atendimento a nenhuma das tentativas, buscou-se localizar outros contatos telefénicos no
sistema de prontuario eletronico da SES-DF.

Quando um novo numero de telefone era encontrado, tentava-se outro contato por
meio de mais trés ligagdes telefénicas em dias diferentes. N&o localizados os responsaveis, pela
inexisténcia de outros dados ou pelo ndo atendimento as ligacGes telefonicas realizadas para o
novo numero identificado, a busca era, entdo, encerrada de modo definitivo, e o caso excluido

desta casuistica apds o pesquisador preencher uma ficha de nédo resposta.
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De um total de 143 notificagOes, 87 tentativas de contatos telefénicos ndo foram
exitosas, pois o numero de telefone informado ndo atendeu ou estava errado (inexistente), o que

representou 60,8% do universo da populacéo alvo (Tabela 9).

Tabela 9 - Distribuicéo das ligacdes realizadas
N° ligacbes Percentual (%0)

N&o atendidas (nimeros telefonicos errados ou inexistente) 87 60,8
Atendidas com agendamento da entrevista 49 34,3
Perdas por recusa, mudanca de Estado e 6bito 7 4,9

Total 143 100,0

Fonte: Elaborado pelo autor.

A perda amostral nesta etapa foi acrescida de mais 7 casos (4,9%), sendo 3 por
mudanca de enderego para outros estados (Minas Gerais, Espirito Santo e Rio de Janeiro), 3
por recusa direta para participacdo da pesquisa e 1 Unico caso tinha evoluido a 6bito, tendo
como causa a cardiopatia congénita. Do universo de notificagdes obtidas no RESP-MS, ap6s o
levantamento e contato com as familias, a amostra total de casos avaliados nesta pesquisa foi
de 58 criangas.

Assim, em decorréncia dos contatos ndo exitosos com a familia das criancas, a amostra
desta pesquisa foi do tipo ndo probabilistica, por conveniéncia, uma vez que 0 pesquisador
selecionou apenas as familias acessiveis por contato telefonico.

Para aqueles responsaveis com quem se conseguiu o contato telefénico, houve o
recrutamento das criangas para participacdo na pesquisa para a consequente coleta dos dados
primarios, que era precedida da autorizacdo do responsavel pela crianca e assinatura do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Apéndice 1).

A maioria das entrevistas foi efetuada com a mée da crianga, representando 46
mulheres, ou com a avo materna, 8 mulheres (Figura 6). O nimero de pais que se apresentaram
como responsaveis foi de 2 homens, o que demonstrar uma baixa representatividade do pai

como principal responsavel por assistir a crianca notificada, no @ambito desta amostragem.
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Figura 6 — Gréafico do percentual do grau de parentesco do(a) entrevistado(a) com a crianga notificada
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Na Fase 7 ocorreu a preparacdo da base de dados e fontes de informacéo. Realizou-
se, de inicio, a andlise descritiva da base de dados do RESP-MS no DF, correspondente ao
periodo de julho de 2015 a julho de 2018. Em seguida, analisou-se a amostra de crian¢as
selecionadas tanto a partir dos dados coletados presencialmente durante a entrevista quanto a
partir da avaliagdo do desenvolvimento neuropsicomotor das criangas notificadas, o qual
ocorreu por intermédio dos seguintes instrumentos: a CSC e a Escala Motora Infantil de Alberta
- EMIA (apenas para as criancas menores de 18 meses e que nao estavam andando sozinhas).

No decorrer da extracdo e manejo dos dados do DF, que estavam inseridos no RESP-
MS, nédo se identificaram registros em duplicidade e todas as informacdes existentes nesse
sistema foram consideradas para inferéncias. Entretanto, ressalte-se que haviam registros
incompletos e eles foram, por consequéncia, complementados no momento da avaliacéo
presencial.

Considerou-se como fontes de informacao: a Caderneta da Gestante do MS, a CSC e
também o prontuario eletronico da SES-DF (InterSystems TrakCare®). Destarte,
complementavam-se, quando necessario, os itens disponibilizados no formulario de pesquisa
com os referidos instrumentos.

O periodo de realizacdo da coleta foi de junho a novembro de 2018. Apos o
preenchimento prévio do formulario de pesquisa com os dados secundarios, ocorria a entrevista
com perguntas destinadas ao responsavel pela crianga e ao seguimento dessa crianca desde 0
nascimento até a data da entrevista. Todas as entrevistas e as avaliagdes foram realizadas pelo

préprio mestrando.
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Assim, foram realizadas perguntas sobre o historico social e familiar dos pais, 0s
periodos pré-natal e perinatal, os exames realizados, as triagens neonatais universais, a situacéo
vacinal, 0 acompanhamento por profissionais de saude, o desenvolvimento da crian¢a de acordo
com o instrumento de vigilancia do desenvolvimento da CSC, e a classificacéo final informada
no RESP-MS.

Por ocasido da entrevista, o pesquisador ainda observava in loco os marcos do
desenvolvimento junto com os responsaveis e registrava no instrumento de vigilancia do
desenvolvimento da CSC. Em seguida categorizava cada crianca avaliada, de acordo com a

orientacdo de avaliacdo da prépria Caderneta demonstrada na tabela 10.

Tabela 10 - Avaliacdo do desenvolvimento infantil: classificagdo da Caderneta de Saude da Crianga
Dados da Avaliacio Classificagéo

Perimetro cefalico < -2 escores z ou > +2
escores z, ou presenga de 3 ou mais alteracdes
fenotipicas, ou auséncia de 2 ou mais marcos
para a faixa etaria anterior

Provavel Atraso no Desenvolvimento

Auséncia de 1 ou mais marcos para a sua

- - Alerta para o Desenvolvimento
faixa etéria

Todos os marcos para a sua faixa etaria estdo
presentes, mas existem 1 ou mais fatores de
risco

Desenvolvimento adequado com fatores de
risco

Todos 0s marcos para a sua faixa etaria estdo

Desenvolvimento adequado
presentes

Fonte: Caderneta de Saude da Crianga (67).

Especificamente acerca do uso da Escala Motora Infantil de Alberta, sua utilizagéo
ocorreu também no momento da avaliagdo in loco. Contudo, pela especificidade propria do
instrumento procedeu-se a avaliacdo do desenvolvimento motor apenas das criangas menores
de 18 meses e que ainda ndo deambulavam sem apoio.

N&o ocorreu a suspensao ou interrupcdo do estudo em nenhuma das entrevistas e das
avaliacOes, pois ndo foi identificado nenhum risco ou dano aos participantes da amostra

estudada.
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Na Fase 8 foi realizada a anélise dos dados, ap0s as consideracGes éticas e legais.
Todos os dados do formulario aplicado na pesquisa que se originaram das questdes nele
presentes foram exportados para o programa Microsoft Office Excel e descritos em tabelas a
partir da distribuicdo percentual dos resultados para uma analise pormenorizada.

Para a compilacéo das informacOes e a andlise estatistica foi utilizado o programa
IBM/SPSS v.22. O nivel de 5% de significancia estatistica foi utilizado nas analises e aquelas
onde se comprovou a existéncia de diferenca estatisticamente significativa serdo mencionadas
nos resultados.

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Fiocruz
Brasilia, em consonéncia com as Resolu¢cdes CNS n° 466/2012 e n° 510/2016, conforme o
Parecer N° 2.390.045, sob o nimero CAAE 78535417.6.000.8027 (Anexo 4).
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos serdo expostos em dois blocos. O primeiro bloco fara a avaliacéo
dos dados disponiveis na prépria base do REPS-MS com todas as criancas notificadas no DF
entre novembro de 2015 e julho de 2018. O segundo bloco ir4 abordar a caracterizagdo da
amostra e a analise dos dados e informacdes coletadas nas avaliagbes das criangas e nas
entrevistas com 0s responsaveis.

Como a literatura existente registra principalmente a evolugdo e acompanhamento do
quadro clinico e é escassa quanto a abordagem dos quadros no nascimento e no periodo

neonatal, optou-se por juntar os tépicos resultados e discussdao em uma abordagem Unica.

6.1 CARACTERIZACAO DA POPULACAO DO RESP-MS

Os dados obtidos no RESP-MS demonstraram um total de 143 criangas notificadas por
infecdo de Zika virus e nascidas no DF entre novembro de 2015 e julho de 2018, sendo 63 casos
(44%) notificados em 2017 e 58 deles (40,6%) notificados no ano anterior - 2016, conforme o
Gréfico abaixo (Figura 7). Em relagcdo ao ano de nascimento 43,3% dos casos nasceram em
2016 e 41,3% no ano de 2017 (Figura 8).

Figura 7 — Gréfico da distribui¢do dos casos do DF no RESP/MS por ano de notificagdo (n=143)
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Fonte: Elaborado pelo autor.
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Figura 8 — Gréfico da distribuicdo dos casos do DF no RESP/MS por ano de nascimento (n=143)
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Destaque-se que a Portaria GM MS n° 204, de 17 de fevereiro de 2016, descreve que
sdo doencas de notificacdo compulséria a dengue, chikungunya e Zika, portanto, todo caso
suspeito e/ou confirmado deve ser comunicado ao servigo de vigilancia epidemioldgica (100).
Autores como Hay et al (101) enfatizam que sdo esses dados da vigilancia que podem responder
a questdes na auséncia de estudos epidemioldgicos dirigidos.

Em agosto de 2017 Oliveira et al (102) publicaram um estudo que evidenciava que nos
anos de 2015 e 2016 foram registradas ondas distintas de possiveis casos notificados de infeccédo
pelo ZIKAV em todas as regides brasileiras. Entre setembro de 2015 e setembro de 2016 a
ocorréncia de microcefalia foi menor em todas as regides do Brasil. Contudo, a regido Centro-
Oeste apresentou a maior incidéncia de possiveis casos notificados de infecgdo pelo ZIKAV
em 2016.

Quanto a classificacdo dos casos no RESP-MS, 68 criangas (47,6%) foram
classificadas como “descartado”, 36 casos (25,2%) como casos em “investigagdo” € como
“confirmados” totalizaram 31 (21,7%) (Figura 9). As categorias da classifica¢do para 0s casos

notificados estdo definidas no Anexo 5, em consonancia com as orienta¢fes do MS (64).
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Figura 9 — Gréfico da distribuicdo por classificacdo dos casos do DF no RESP/MS (n=143)
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Ao comparar a classificagdo final no RESP-MS com o sexo da crianga, e
correlacionando essa mesma classificacdo com a idade da mae, com o tipo de gravidez, com o
periodo da deteccdo da alteracdo congénita e com a idade gestacional (a termo e prematuro)
ndo houve diferencga estatisticamente significativa (5%).

Todavia houve diferenca estatisticamente significativa ao se processar a comparacao
entre as medidas de idades das criangas (em meses) com os grupos da classificacdo final no
RESP-MS, com o resultado apresentando p < 0,001 (Tabela 11).



Tabela 11 - Comparacdo de médias: Idade da crianca (em meses) por classificacdo RESP
Classificacdo final na Planilha RESP-MS
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Estatisticas

Confirmado Descartado Inconclusivo Investigacéo Provavel
N° casos 31,00 68,00 5,00 36,00 3,00
Minimo 13,00 13,00 14,00 5,00 21,00
Maximo 38,00 39,00 20,00 24,00 25,00
Média 24,74 29,22 17,40 13,81 23,33
0,

T 22,58 27,55 14,68 12,27 18,16
LS 26,91 30,89 20,12 15,34 28,50
Desvio Padrdo 5,90 6,91 2,19 4,55 2,08
Coeficiente de 0 0 0 0 0

variacio (CV%) 23,9% 23,6% 12,6% 32,9% 8,9%

* p<0,001
Fonte: Elaborado pelo autor.

Em relacédo ao sexo, 89 criangas (62,2%) eram do sexo feminino e 54 (37,8%) do sexo

masculino, a idade variou entre 5 a 36 meses, com média de 23,83 meses e mediana de 24

meses. O momento da deteccdo dos casos se deu no pds-parto em 99 neonatos (69,2%) e 110

RNs (76,9%) nasceram com idade gestacional igual ou maior que 37 semanas. Esses dados

estdo sintetizados na Tabela 12.

Tabela 12 - Distribuigdo dos casos do DF no RESP-MS quanto ao sexo, a idade, a0 momento da detec¢do dos

casos e a idade gestacional (n=143)

N° criancas Percentual (%0)
Sexo
Feminino 89 62,2
Masculino 54 37,8
Faixa etaria
Lactente (0 - 24 meses) 69 48,3
Pré-escolar (25 — 59 meses) 74 51,7
Momento da detec¢éo dos casos
Pds-parto 99 69,2
Intrauterino 19 13,3
Ignorado 25 17,5
Idade gestacional
A termo (> 37 semanas) 110 76,9
Pré-termo (< 36 semanas) 28 19,6
Ignorado 5 3,5

Fonte: Elaborado pelo autor.
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A quase totalidade dos estudos consultados ndo demonstra a prevaléncia de um sexo
e, apesar do momento da deteccdo da maioria dos casos terem ocorrido no periodo intrauterino,
o diagnostico seguiu os critérios do MS para notificacdo da microcefalia (69,70,71,72).

O percentual de prematuros foi aumentado em relacdo a taxa de prematuridade no
Brasil e proximo da série publicada por Del Campo et al (103) com 22,5% de prematuros e 57%
de RNs do sexo feminino, conforme avaliado com base nos resultados descritos na tabela acima.

No estudo publicado por Herber et al (104), 23,6% dos neonatos também eram
prematuros e 58,1% eram do sexo feminino e 23,6% eram pré-termo. No tocante ao perimetro
cefalico (PC) dos casos nascidos no DF e notificados no RESP-MS, a medida variou de 26 a
43,5 cm, com média de 29,8 cm e mediana de 29 cm (Figura 10).

Figura 10 — Gréfico de distribuicdo da medida do PC no nascimento (em centimetros)
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Nunes et al (105) afirmam a existéncia de uma provavel associacdo entre a infecgdo
viral pelo ZIKAV e a ocorréncia de microcefalia, refor¢cando a importancia de se realizar um
diagnostico preciso a partir da medida do PC ao nascimento.

Entretanto, existem controvérsias sobre essa medida de diagndstico. A publicacdo de
van der Linden et al (69), por exemplo, descreve 13 casos com infec¢do congénita pelo ZIKAV
sem microcefalia ao nascer. Os autores documentaram que a microcefalia no nascimento nao é

uma caracteristica essencial da sindrome congénita do Zika, e que lactentes com PC normal ao
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nascimento apresentaram outras anormalidades cerebrais associadas & SCZ, podendo
desenvolver microcefalia também ap6s o nascimento.

No presente estudo, também foi feita a avaliacdo entre a medida do PC ao nascimento
registrada no RESP-MS com o sexo da crianga e o tipo de gravidez. A analise demonstrou que
ndo houve diferenca estatisticamente significativa. Contudo, quando comparado a média das
medidas do PC ao nascimento registradas no RESP-MS com os grupos da classificagédo final
do RESP-MS, o teste ANOVA apresentou p-valor < 0,001, demonstrando diferencas
estatisticamente significativas na média do PC entre os grupos da classificacio RESP-MS
(Tabela 13).

Tabela 13 - Compara¢do de médias PC em cm com a classificacdo final do RESP-MS
Classificacédo da Planilha RESP

Estatisticas - - : -
Confirmado  Descartado Inconclusivo  Investigagdo  Provavel
N° entrevistas 31,00 68,00 5,00 36,00 3,00
Minimo 28,50 26,00 29,00 29,00 29,00
Maximo 35,00 37,50 35,00 40,00 43,50
Média 29,37 29,57 30,20 29,85 38,17
:_C; (95%) 28.93 29,18 26,87 29,12 18,36
LS 29,81 29,96 33,53 30,57 57,98
Desvio Padrao 1,19 1,61 2,68 2,15 7,97
Coeficiente de 0 0 0 0 0
variacio (CV%) 4.1% 5,4% 8,9% 7.2% 20,9%

* p-valor < 0,001
Fonte: Elaborado pelo autor.

No estudo de Souza et al (106) 12,4% eram pré-termo e 62% das notificagdes de casos
eram do sexo feminino, mas a porcentagem de casos confirmados ndo apresentou diferenca
significativa para o sexo masculino e feminino. Os dados obtidos sobre o seguimento da crianga
apos a alta hospitalar estdo sintetizados na Tabela 14, onde se percebe um percentual elevado

de casos sem informacao (néo preenchimento do dado).
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Tabela 14 - Distribuicdo dos casos do DF no RESP-MS quanto ao acompanhamento em puericultura na APS
aos atendimentos em estimulacdo precoce no Nicleo Ampliado de Salde da Familia e em servico especializado

N° Percentual

criancas (%0)
Acompanhamento em puericultura na APS
Sim 41 28,7
Né&o 10 7,0
Sem informacéo 92 64,3
Atendimento em estimulac&o precoce em
Nucleo Ampliado de Saude da Familia
Sim 20 14
Né&o 31 21,7
Sem informacéo 92 64,3
Atendimento em estimulacéo precoce em servico especializado
Sim 31 21,7
Né&o 18 12,6
Sem informacéo 94 65,7

Fonte: Elaborado pelo autor.

Nas questdes ligadas ao género, os autores Lesseri e Kitronii (107), afirmam que o
género tem papel importante, incluindo a responsabilidade sobre a crianga, construindo um
discurso em torno da disseminacdo do Zika no Brasil que é dirigido consideravelmente as
mulheres.

Moore et al (77) alertaram que é o reconhecimento das caracteristicas da SCZ que
colabora na definicdo etiol6gica adequada e determina um seguimento clinico para o
acompanhamento apropriado e para um cuidado continuo dessas criancas. Para Miranda-Filho
(108) os paises afetados com o aparecimento de anormalidades congénitas graves relacionadas
a infeccé@o pelo ZIKAV devem oferecer um atendimento multidisciplinar, que é complexo e
oneroso, para as criangas com SCZ.

O Ministério da Saude publicou em 2016 as Diretrizes de estimulagdo precoce para
criangas de zero a 3 anos com atraso no desenvolvimento neuropsicomotor, visando a atengéo
integral com consequente acompanhamento efetivo das criangas com SCZ, envolvendo também
0 apoio as familias e a estimulacdo precoce para acompanhamento e intervencao clinico-
terapéutica multiprofissional com reducdo das sequelas no desenvolvimento neuropsicomotor.
Essas diretrizes ainda esclarecem que o Nucleo Ampliado de Salude da Familia (NASF) deve
assumir a responsabilidade compartilhada desde o pré-natal até o cuidado da crianca com

alteracdo no DNPM, como nos casos de suspeita da SCZ.
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Saliente-se que Maierovitch e Vasquez (28) afirmam um impacto das sequelas da
doenca para os servicos de salude do SUS, visto que na maioria das familias com criangas
afetadas pela infeccdo congénita causada pelo ZIKAV ele continuara a ser a Unica alternativa
de assisténcia.

No que concerne aos dados das mées das criancas nascidas no DF entre 2015 e 2018 e
notificadas no RESP-MS, a idade variou entre 13 e 45 anos, com média de 26 anos e mediana
de 25 anos. A gestacdo foi tnica em 134 mulheres (93,7%), em 3 casos foi gestacdo dupla e em
6 casos notificados ndo houve esse registro. Esses dados tiveram concordancia com o estudo de
Vanderlei et al (110) que avaliou 63 gestantes com suspeita de infeccéo pelo ZIKAV no estado
de Tocantins e a média de idade foi também de 26 anos. No seu estudo, 61,9% das mées tinham
ensino médio completo e 47,2% estavam em unido estavel.

Ao analisar a distribuicdo geografica dos casos notificados em cada regido de saude
(RS) do DF, com base nos mapas a seguir, verifica-se que a regido Sudoeste, que engloba as
regides administrativas de Taguatinga, Vicente Pires, Aguas Claras, Samambaia e Recanto das
Emas, detém o maior nimero de residentes notificados no RESP-MS, totalizando 72 mulheres

(50,3%), conforme o mapa a sequir (Figura 11).

Figura 11 - Mapa do DF com a distribuicdo dos casos notificados no RESP/MS por regido de Saude
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Fonte: Elaborado pelo autor.
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Sabe-se que no Brasil os primeiros casos foram confirmados nos estados do Nordeste,
com impacto maior na Bahia, Pernambuco e Rio Grande do Norte e posteriormente em estados,
como Sdo Paulo, Para e Rio de Janeiro (26,33,61,72,107,111,112,113). N&o ha ainda relatos
disponiveis na literatura sobre estimativas da distribuicdo da SCZ em criancas nascidas no DF,
de acordo com as regifes de saude. Entretanto, Oliveira et al (102) publicaram estimativas de
densidade de Kernel da distribuicdo de microcefalia relacionada a infeccdo de ZIKAV

confirmada no Brasil (Figura 12).

Figura 12 - Estimativas de densidade de Kernel da distribuicio de microcefalia relacionada a infeccdo de
ZIKAV confirmada no Brasil
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Fonte: The Lancet (102).

6.2 CARACTERIZACAO DA POPULACAO ESTUDADA

Inicialmente na pesquisa seriam avaliadas 53 criangas que foram notificadas no RESP-
MS. Todavia, durante a coleta dos dados no HAB, a Unidade de Referéncia da SES-DF que
realiza a continuidade do cuidado nas criancas notificadas no RESP-MS para SCZ, foram
encontradas mais 5 criangas que estavam sendo acompanhadas neste local, que ndo constavam
na planilha de casos notificados no RESP-MS. Dessa forma, a amostra estudada totalizou 58
criancas, o que representa 40% do universo da populagdo-alvo total (n = 143), as quais estavam

classificadas no RESP-MS de acordo com o grafico a sequir (Figura 13).
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Figura 13 - Classificagdo no RESP-MS dos casos avaliados na pesquisa
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Fonte: Elaborado pelo autor.

As notificacBes dos casos suspeitos de SCZ ocorreram entre 0s anos de 2015 e 2018,
e metade das criancas avaliadas nasceram no ano de 2017, conforme consta no gréafico da Figura
14. Quase metade da amostra, 26 criancas (48%), residem na RS Sudoeste do DF. Mas ha
crianga participantes residindo em todas as RS, como demonstrado no mapa a seguir (Figura
15), e nos seguintes municipios da Regido Integrada de Desenvolvimento do Distrito Federal e
Entorno (RIDE/DF): Aguas Lindas, Luziania, Novo Gama e Valparaiso — todas cidades do
estado de Goias (Tabela 15).

Figura 14 — Grafico de distribui¢do do ano de notificacdo dos casos suspeitos de SCZ

50,0%
31,0%
10,3% 8,6%
2015 2016 2017 2018

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Figura 15 - Mapa do DF com a distribuicao dos casos avaliados no estudo por regido de salde
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Fonte: Elaborado pelo autor.
Tabela 15 - Local de residéncia das familias entrevistadas
Local de residéncia N Percentual
entrevistas (%)

RS Sudoeste 26 48
RS Sul 7 12,1
RS Centro-Sul 6 10,3
Fora do DF (Goiés) 6 10,3
RS Norte 4 6,9
RS Oeste 4 6,9
RS Central 3 5,2
RS Leste 2 3,4
Total 58 100,0

Fonte: Elaborado pelo autor.

A Tabela 16 apresenta a distribuicdo das criancas avaliadas quanto ao sexo, aos grupos
etarios, a idade gestacional, ao peso, a estatura de nascimento e ao indice de Apgar® no 5° minuto
de vida. Saliente-se que ndo houve diferenca estatisticamente significativa entre o0 peso e sexo,
nem entre a estatura e sexo, e que os casos classificados como confirmados no RESP-MS néo

eram mais propensos a ter nascido prematuro.

5> Avaliagdo pedidtrica de 5 sinais objetivos do recém-nascido.
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Tabela 16 - Distribuicdo da amostra estudada quanto ao sexo, a faixa etaria na data da avaliacdo, a idade
gestacional, ao peso ao nascer e ao indice de Apgar no 5° minuto de vida

N° Percentual

criancas (%)
Sexo
Feminino 30 51,7
Masculino 28 48,3
Faixa etaria
Lactente (0 - 24 meses) 41 70,7
Pré-escolar (25 — 59 meses) 17 29,3
Idade gestacional
A termo (> 37 semanas) 45 77,6
Pré-termo (< 36 semanas) 13 22,4
Peso ao nascer
Normal (> 2500 g) 35 60,3
Baixo peso (< 2500 g) 23 39,7
Estatura ao nascer
Adequada (escores z entre -2 e +2) 42 72,4
Alterada (escores z < -2 ou > +2) 16 27,6
Indice de Apgar no 5° minuto de vida
>7 57 98,3
<7 1 1,7

Fonte: Elaborado pelo autor.

Na populacdo estudada a idade variou entre 3 e 36 meses e ndo havia crianca no
periodo neonatal, com média de idade 19,5 meses e mediana de 18 meses, sendo que 77,6%
nasceram com idade gestacional igual ou superior a 37 semanas, em 60,3% 0 peso ao
nascimento estava adequado e 98,3% dos RN possuiam o indice de Apgar satisfatorio. Ao
contréario do identificado nesta pesquisa, o estudo de Araujo et al (23) encontrou apenas 32
criangas (16%) com SCZ com o peso adequado.

A medida do PC ao nascimento variou entre 25 e 40 cm, com 20,7% dos neonatos
apresentando a medida do PC de 31cm e 19% com PC de 30 cm nas primeiras 48 horas de vida
(Figura 16). Nao houve diferenca estatisticamente significativa entre o perimetro cefalico ao

nascimento e o sexo da crianca.
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Figura 16 — Grafico da dispersdo dos valores observados nas medidas do perimetro cefalico (em centimetros) ao
nascimento em relagdo ao sexo
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Fonte: Elaborado pelo autor.

O diagnostico para microcefalia normalmente se baseia em diagnosticos clinicos de
reducdo do perimetro cefélico, no entanto é importante a realizagdo de diagnosticos de imagem
para confirmacdo. As orientacGes do MS preconizam que a analise da medida do PC seja feita
por curvas (64). Sdo exemplos de curvas que norteiam a interpretacdo para o diagnéstico clinico
do ZIKAYV as curvas de Fenton e a do estudo de Intergrowth. Victora et al (54) que propuseram
a utilizacao preferencial por curvas para definicdo da microcefalia que sejam mais especificas,
a exemplo da Intergrowth.

A microcefalia associada a anomalias cerebrais é a principal caracteristica da SCZ (70)
e a relacdo causal entre a infeccdo pelo Zika Virus e o surgimento da microcefalia e outras
deformidades congénitas continua sendo tema para debate e estudo.

Ao analisar a amostra a partir dos dados da avaliacao e dos critérios de medidas do PC
utilizados no Brasil nos ultimos quatro anos para notificacdo do caso no RESP-MS, infere-se
que nos casos avaliados houve uma reducéo de 13,8% dos casos de microcefalia ao se comparar
os critérios de notificacdo adotados pelo MS no ano de 2015, que eram mais sensiveis e menos

especificos, e os critérios utilizados atualmente. Esses sdo mais especificos em relagdo aqueles
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(utilizados em 2015), pois houve uma reducdo da medida do perimetro cefalico indicativa de
notificagdo do caso — de 33 cm em ambos 0s sexos para 31,2 cm no sexo feminino e 31,5cm

para o sexo masculino (Tabela 17).

Tabela 17 - Distribuicédo dos casos avaliados de acordo com os critérios diagnosticos adotados pelo MS e avaliados
por nimero de entrevistas (N°) e percentual (%).

Microcefalia (critérios diagndsticos)

Critério Agosto

Critério ano Critério Critério Marco 2016 2016
2015 Dezembro 2015  (PC-F*<31,5cme (PC-F*<312cme
RV ELS = %9
(PC<33cm) (PC <32 cm) PC-M** <31,9) PC-M** < 31.5)
0 0 0 0
Ne (%) Ne° (%) Ne (%) Ne° (%)
Microcefalia 45 77,6 42 72,4 37 63,8 37 63,8
Normal 13 22,4 16 27,6 21 36,2 21 36,2
Total 58 100 58 100 58 100 58 100

*PC-F: perimetro cefélico no sexo feminino; **PC-M: perimetro ceféalico no sexo masculino.
Fonte: Elaborado pelo autor.

Considerando os critérios atuais para notificacdo dos casos de microcefalia e a idade
gestacional, percebe-se que 69,2% dos prematuros na amostra eram microcefalicos ao
nascimento e 62,2% dos RNs a termo estavam nos critérios para notificacdo no RESP-MS,
Tabela 18. Na revisdo publicada por Moore et al (77) dois tercos das criangcas com suspeita de

SCZ apresentavam microcefalia grave.

Tabela 18 — Classificagdo dos casos avaliados segundo a idade gestacional pelo método Capurro.
Idade gestacional pelo
método Capurro (IGC)

Microcefalia (Critério MS - Agosto 2016:

Pré-termo A termo Total
PC-F<=31,2cme PC-M <=31,5) (<36 37
semanas) semanas)

Microcefalia N° pacientes 9 28 37
% IGC 69,2% 62,2% 63,8%

Normal N° pacientes 4 17 21
% IGC 30,8% 37,8% 36,2%

Total N° pacientes 13 45 58
13/58 45/58 58/58

Fonte: Elaborado pelo autor.

Um dado também levantado e que chama a atencdo nas Tabelas 19 e 20 é que ao
comparar os critérios atuais com aqueles adotados no ano de 2015, percebe-se uma reducgéo da
microcefalia nos casos descartados. Ou seja, na amostra estudada, a microcefalia aparece

inicialmente em 90,9% dos casos descartados (critérios de 2015, que eram mais sensiveis e
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menos especificos) e cai para 72,7% dos casos (considerando o0s critérios atuais, que s&o mais
especificos e menos sensiveis), porém em relacdo aos casos confirmados com microcefalia o
nimero se mantém em ambos os critérios. Essas alteracdes, ao longo do tempo, nos critérios
para o diagnostico de microcefalia podem ter influenciado o nimero de casos notificados no

periodo estudado.

Tabela 19 - Medidas do PC (microcefalia) nos casos avaliados, conforme os critérios adotados em 2015, e a
classificacdo dos casos no RESP-MS

Classificacdo do caso no RESP-MS

Microcefalia (Critério N&o Total
MS-2015: PC<33em)  confirmado  Descartado . =M Incon- | . tifica-
investigagdo  clusivo dos
. . N°
Microcefalia pacientes 12 20 8 2 3 45
(%) 80,0% 90,9% 61,5% 66,7% 60,0% 77,6%
NO
Normal pacientes 3 2 5 1 2 13
(%) 20,0% 9,1% 38,5% 33,3% 40,0% 22,4%
NO
Total pacientes 15 22 13 3 5 58
15/58 22/58 13/58 3/58 5/58 58/58

Fonte: Elaborado pelo autor.
Tabela 20 - Medidas do PC (microcefalia) nos casos avaliados, conforme os critérios adotados a partir de agosto
de 2016 até 0 momento presente, e a classificagdo dos casos no RESP-MS

Micracefalia (Critério Classificacdo do caso no RESP-MS

MS-Agosto 2016: PC-F < Em Incon N&o Total
31,2cme PC-M <31,5 i . o o identifica-
) Confirmado | Descartado investigacdo  clusivo |der(;t(|)1:ca
. . N°
Microcefalia pacientes 12 16 5 1 3 37
(%) 80,0% 72,7% 38,5% 33,3% 60,0% 63,8%
NO
Normal pacientes 3 6 8 2 2 21
(%) 20,0% 27,3% 61,5% 66,7% 40,0% 36,2%
[o]
Total N 15 22 13 3 5 58
pacientes
15/58 22/58 13/58 3/58 5/58 58/58

Fonte: Elaborado pelo autor.

No momento da entrevista com o pesquisador e da avaliagcdo presencial da crianca,
79% das criangas possuiam peso adequado para a idade e 93% estavam com a estatura para a
idade adequada, conforme as curvas disponibilizadas na CSC (escores z). No que diz respeito
a medida do perimetro cefalico esperada para a idade, e de acordo com o sexo, 11 criangas

apresentavam microcefalia nas curvas da CSC (< -2 escores z), sendo um desses 11 casos
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classificados como descartado paraa SCZ no RESP-MS. O calendério vacinal estava atualizado
em 56 criangas (96,6%).

A quase totalidade dos casos apresentou um indice de Apgar maior que 7 em 98% dos
casos, e em 10 casos (17,2%) houve a necessidade de algum tipo de manobra para reanimacao

neonatal (Tabela 21), um valor considerado pequeno se comparado ao universo da amostra.

Tabela 21 - Manobras de reanimacdo neonatal identificadas

N° Percentual
entrevistas (%)
Estimulo tétil 03 30,0
Intubacdo orotraqueal 2 20,0
Veqt!lagéo com pressao 5 500
positiva ’
Total 10 100,0

Fonte: Elaborado pelo autor.

Na coleta e nas andlises realizadas nas entrevistas também se buscou levantar a
ocorréncia da amamentacdo na primeira hora de vida, observando-se que esta pratica esteve
presente em 46,6% das criancas.

Na realizacdo das triagens neonatais universais, constatou-se que todas as criangas
realizaram a triagem neonatal a partir da matriz bioldgica (Teste do Pezinho - TP), assim como
a triagem para cardiopatia congénita critica ou “Teste do Coragdozinho” (TCO). Na abordagem
sobre a realizacao da triagem auditiva neonatal (TAN) ou, “Teste da Orelhinha”, 98% dos casos
avaliados realizaram a TAN e 95% das criancas realizou a triagem ocular neonatal, ou “Teste

do Olhinho” (TO). Os percentuais de casos alterados estdo demonstrados na Tabela 22,

Tabela 22 - Distribuigdo dos resultados nas triagens neonatais universais, no PEATE e no FO

N° Percentual

criancas (%)
TP
Normal 57 98,3
Alterado (toxoplasmose) 1 1,7
TCO
Normal 58 100
Alterado 0 0
TAN
Normal 55 94,8
Alterado 13 22,4
NR 1 1,7

PEATE realizado
Normal 16 84,2
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Alterado 3 15,8
TO

Normal 55 94,8
NR 3 5,2
FO realizado

Normal 33 94,3
Alterado 2 5,7

Fonte: Elaborado pelo autor.

Para os filhos de genitoras com historia de doenca exantematica infecciosa na gestacéo
e/ou com sorologia positiva para ZIKAV e/ou com alteracBes neuroldgicas relacionadas a
infecgdo pelo ZIKAV, visando ao auxilio no diagnostico diferencial, 0 MS também recomenda
a realizacdo do potencial evocado auditivo do tronco encefalico (PEATE), dos exames de fundo
de olho (FO) e do mapeamento de retina (64).

Contudo, 39 criancas estudadas (67,3%) ndo realizaram o PEATE, 19 (32,8%) delas
realizaram e, desse nimero, em 3 casos (15,8%) o exame estava alterado. O exame de FO
ocorreu em 35 criangas (60,3%) e, desse grupo, duas (5,7%) tinham alterac6es no exame. Por
outro lado, ndo se fez o0 exame de FO em 23 casos (39,7%), como observado na Tabela acima.

O estudo de Ventura et al (114), que avaliou 40 criancas, encontrou uma associa¢do
entre anormalidades do FO naquelas com infec¢do congénita presumida pelo ZIKAV e PC
menores ao nascimento, assim como nas filhas de maes que relataram sintomas durante o
primeiro trimestre.

Ja Leite et al (115) realizaram a TAN em 43 criancas e 30 (69,8%) eram normais.
Sugere-se a realizacdo da TAN logo apds 0 nascimento e o encaminhamento das criangas com
falhas (ainda em idade precoce) para elucidacdo diagndstica. Os autores confirmam a
necessidade de realizagdo da triagem auditiva em todas as criangas com a SCZ logo apds o
nascimento, e o encaminhamento para diagnostico medico e audioldgico apenas das criangas
com falhas, quando se encontram em idade precoce, o que também facilitaria a realizagdo desses
procedimentos.

Para a confirmac&o diagnostica da determinagdo de uma causa da microcefalia e outras
alteracOes relacionadas ao sistema nervoso central, também devem ser realizados exames de
imagem nas criangas com suspeita da SCZ (14, 41, 64, 65).

No grupo de criancas desta pesquisa, 0s exames de imagem realizados foram:
ultrassonografia transfontanela (US-TF) em 40 pacientes (69%); tomografia computadorizada
(TC) em 36 (62,1%); e ressonancia magnética (RM) em 12 (20,7%), como consta na Tabela 23.
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Conclusao US-TF TC RM
dos
laudos N° Percentual N° Percentual N° Percentual

entrevistas (%) entrevistas (%) entrevistas (%)

Alterado 12 20,7 16 27,6 7 12,0

Normal 28 483 20 34,5 5 8,6

Nao 18 31,0 22 37,9 46 79,4

realizado

Total 58 \ 100 58 100 58 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

Na tabela 24 se encontram as principais alteracGes dos exames de imagem (US-TF,

TC e RM) realizados pelas criancgas avaliadas no estudo.

Tabela 24 - Distribui¢do dos achados nos exames de imagem

N° de Percentual

achados nos exames (%)
Calcificagdes intracranianas 9 273
Ventriculomegalia 5 15,0
Desproporc¢éo cranio facial \ 4 12,1
Anencefalia 3 91
Disgenesia de corpo caloso \ 3 9,1
Lisencefalia 3 91
Agenesia de corpo caloso \ 2 6,1
Anomalias cerebelares 2 6,1
Hidrocefalia | 2 6,1
Total 33 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

Moore et al (57) publicaram revisdo apontando que nas criancas com provavel SCZ os

achados encontrados eram: desproporcao craniofacial (95,8%), depresséo biparietal (83,3%),

occipital proeminente (75%) e excesso de pele nucal (47,9%). %).

No estudo publicado por Hazin et al (116) por intermédio do exame de TC de cranio,

23 lactentes com microcefalia e suspeita de SCZ, e idade média de 36 dias, nascidos em

Pernambuco, apresentaram a hipodensidade anormal da substancia branca e as calcificacdes

intracranianas em todos os lactentes (com envolvimento do lobo parietal em 83 a 87%,

localizadas principalmente na juncdo corticomedular, nos ganglios da base e no tdlamo); a

ventriculomegalia e a hipogiracdo global do cortex cerebral também em todos os
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lactentes; hipoplasia cerebelar em 74% dos casos; e, em 87% dos pacientes, envolveu
difusamente todos os lobos cerebrais.

Uma coorte multicéntrica brasileira envolvendo 308 pacientes com SCZ, desses, 24
lactentes entre 3 e 18 meses com sinais de SCZ evoluiram com hidrocefalia em exames de
imagem. Ainda nesse artigo publicado por Van der Linden et al (1) revelando a evidéncia de
que a hidrocefalia pode ser uma complicacdo da SCZ em uma proporcéo desses pacientes, 58%
apresentavam sintomas e sinais sugestivos de hidrocefalia, tais como: agravamento das
convulsdes, vomitos, irritabilidade e/ou aumento repentino do PC.

Ressalte-se que a presenca de anormalidades na US-TF deve ser investigada com TC
ou RM e a Academia Americana de Neurologia reitera a importancia dos exames de
neuroimagem na definicdo da etiologia da microcefalia, sendo a RM o método de melhor
acuracia diagnostica (105).

Apesar da curta duracdo do periodo virémico e da dificuldade em se estabelecer o
diagndstico laboratorial pela ocorréncia frequente e elevada de outros arbovirus no Brasil, o
MS recomenda a coleta de amostras de sangue para a realizacdo de sorologias (64).

Quanto a realizacdo dos exames laboratoriais (sorologias), a analise dos casos revelou
que 45 deles (77,6%) realizaram coleta de sangue para exames e 2 (3,4%) néo realizaram. Em
11 casos (19%) o informante ndo sabia confirmar se a realizacdo da coleta, de fato, ocorreu. A
disponibilidade de testes para o diagndstico laboratorial a infeccdo pelo ZIKAV em criancas
foi uma restricdo evidente na literatura consultada.

Apesar da dificuldade encontrada no decorrer desse estudo para realizar a busca pelo
resultado da confirmacdo laboratorial nos neonatos a partir do viés de memoria dos
entrevistados e de ndo ter sido possivel saber a idade que ocorreu a coleta nas criancas, das 45
criangas que tiveram sorologias coletadas, em 30 (66,7%) os resultados para ZIKAV e outros
arbovirus foram negativos e em 7 (15,5%) o resultado foi positivo para infeccdo pelo ZIKAV.

Os outros casos apresentaram sorologia positiva para as seguintes doencas:
citomegalovirus (4), toxoplasmose (2), rubéola (1), sifilis (1). N&do houve sorologia positiva
para herpes simples.

Dentre 0s 7 casos com a sorologia positiva para Zika, 6 deles (85,7%) apresentavam
microcefalia e uma crianga com positividade nessa sorologia era a termo e sem microcefalia ao
nascimento (criterio atual do MS). Nesse grupo das 7 criangcas com a referida sorologia positiva,
4 nasceram a termo e microcefalicas. Pode-se constatar, de acordo com o que se expde na
Tabela 25, que dentre as criangas com sorologias negativas para Zika 20 casos (39,2%) tinham

0 PC dentro da normalidade e 31 (60,8%) tinham microcefalia ao nascimento.
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Tabela 25 - Distribui¢do dos casos positivos para Zika e microcefalia, por idade gestacional pelo método
Capurro.
Idade gestacional pelo

método Capurro

Zika positivo e Microcefalia (Critério MS-

Agosto2016: PC-F <31,2 cm e PC-M <31,5) = Prétermo  Atermo  Total
(£36 =37
semanas) semanas)
N 2 4 6
Sim pacientes
. i % IGC 100,0% 80,0% 85,7%
Microcefalia N°
. N - 0 1 1
Sim Nao pacientes
% IGC 0,0% 20,0% 14,3%
N 2 7
Total pacientes 5
2/13 5/45 8/58
NO
. - 7 24 31
Sim pacientes
. . % IGC 63,6% 60,0% 60,8%
Microcefalia NG
N&o Nao pacientes 4 16 20
% IGC 36,4% 40,0% 39,2%
NO
Total pacientes 1 40 51
11/13 40/45 51/58
NO
. - 9 28 37
Sim pacientes
. . % IGC 69,2% 62,2% 63,8%
Microcefalia NG
i . 4 17 21
Total Nao pacientes
% IGC 30,8% 37,8% 36,2%
0
N 13 45 58
Total pacientes
13/58 45/58 58/58

Fonte: Elaborado pelo autor.

No que se refere as interconsultas e ao seguimento ambulatorial das criangas por
especialistas, 95%, quase a totalidade, havia registro que era acompanhada por profissionais da
fonoaudiologia, além daqueles com area de atuagdo em pediatria, neuropediatria e demais

especialidades evidenciadas na Figura 17.
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Figura 17 — Gréfico de distribui¢do do acompanhamento dos casos por profissionais de salde
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Ja o seguimento no ambito da APS foi constatado em menos da metade do grupo, 25
criancas (43,1%). E apenas 22 delas (37,9%) estdo inseridas em programas de estimulacao
precoce (Tabela 26). A APS, como coordenadora do cuidado e porta de entrada do sistema,
deve se articular com a atengéo especializada e com as unidades hospitalares para o objetivo
constitucional da integralidade. Portanto, uma das iniciativas de destaque no SUS deve ser a

ampliacdo do acesso aos cuidados primarios de saude (21,28).

Tabela 26 - Distribuicdo do seguimento de casos na APS e em programa de estimulagéo precoce.

N° Percentual
criancas (%)

Seguimento na APS
Né&o 33 56,9
Sim 25 43,1
Total 58 100
Em programas de estimulacéo precoce
Né&o 36 62,1
Sim 22 37,9
Total 58 100

Fonte: Elaborado pelo autor.



66

A estimulagdo precoce é um instrumento adicional capaz de prevenir ou reduzir
possiveis atrasos, principalmente nos trés primeiros anos de vida, tendo a equipe
multiprofissional como um dos facilitadores (109).

Outro dado levantado que merece destaque é a avaliagdo do desenvolvimento da
crianga pelo instrumento de vigilancia do desenvolvimento de criangas da CSC.
O desenvolvimento é um processo de maturacdo que depende da interacdo da crianga com
outras pessoas e que resulta em uma evolucdo ordenada das habilidades socioemocionais e de
autorregulacdo (perceptivas, motoras, cognitivas e linguisticas). Ou seja, as habilidades
desenvolvidas ao longo da vida sdo baseadas em habilidades béasicas adquiridas na primeira
infancia (117).

Para obter esses dados, foi pesquisada a classificacdo do desenvolvimento da crianca
no momento da primeira avaliacdo ambulatorial feita pelo servigo de saude, e também no dia
da entrevista o pesquisador realizou, sem a informac&o prévia do resultado dessa avaliagcdo no
primeiro atendimento, realizou uma nova avaliacdo do desenvolvimento infantil utilizando o

mesmo instrumento, conforme Tabela 27.

Tabela 27 - Distribui¢do da avaliacdo do desenvolvimento infantil pelo instrumento de vigilancia do
desenvolvimento de criancas da CSC.

Avaliagéo pela CSC cri;\lr?gas Perz:(;r:)tual

No primeiro atendimento na unidade de saude
Adequado com fator de risco 27 46,6
Provavel atraso 10 17,2
Alerta para o desenvolvimento 8 13,8
N&o realizou 13 22,4
Total 58 100
No dia da entrevista

Adequado com fator de risco 30 51,7
Provavel atraso 19 32,8
Alerta para o desenvolvimento 9 15,5
Total 58 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

Na Tabela 28 é apresentada a correlacéo entre a classificacdo final no RESP-MS das
criangas avaliadas e o desenvolvimento delas de acordo com o instrumento de vigilancia de
desenvolvimento de criancas da CSC. Nesta perspectiva, salienta-se que 73% dos casos que

estavam classificados como excluidos no RESP-MS estavam com o desenvolvimento normal e
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27% deles apresentavam a classificacdo de “provavel atraso” ou “alerta para o
desenvolvimento™.

Por sua vez, dentre os casos classificados como confirmados no RESP-MS e avaliados
no dia da entrevista pelo instrumento da CSC, 80% estavam na classificagdo de “provével
atraso” ou “alerta para o desenvolvimento”. Entretanto, 4 desses pacientes confirmados (19%)

apresentavam PC adequado para idade gestacional ao nascimento, Tabela 28.

Tabela 28 - Comparacéo da classificacdo do desenvolvimento pela CSC e a classificagdo no RESP-MS.

Classificacao do caso no RESP-MS Total
Confirmado | Descartado Em Incon- Nao
investigacdo =~ clusivo | identificado
NO
Alerta pacientes 4 3 1 0 1 9
0,
F?Ecsa;(-)Ms 26,7% 13,6% 7,7% 0,0% 200% | 155%
NO
Atraso pacientes 8 3 5 0 3 19
0
Ff’E‘g";‘_’MS 53,3% 13,6% 38,5% 0,0% 600% | 32,8%
NO
*
Adequado pacientes 3 16 7 3 1 30
0
Ff’ECS"";‘_)MS 20,0% 72,7% 53,8% 1000% = 20,0%  51,7%
NO
Total bacientes 15 22 13 3 5 58
= 15/58 22/58 13/58 3/58 5/58 58/58
RESP-MS

*Adequado com fator de risco.
Fonte: Elaborado pelo autor.

No Brasil, mesmo existindo um instrumento para vigilancia do crescimento e
desenvolvimento motor fino adaptativo, motor grosseiro, comportamental, linguistico e
pessoal-social, na CSC, estudos atestaram que a utilizagdo e o preenchimento adequado dessa
Caderneta em relagdo aos marcos do desenvolvimento sdo escassos. O processo de
levantamento dessas informagGes na Caderneta demonstrou que hé erros consideraveis na
utilizacdo desse instrumento e lacunas de informages (118).

A avaliacdo do desenvolvimento motor nas criangas deste estudo também foi realizada
pelo pesquisador por meio da EMIA e sem o conhecimento prévio do pesquisador sobre 0s
resultados da avaliagdo da CSC, porém nas criangcas menores de 18 meses e que ainda ndo
andavam; totalizando, assim, 30 casos. Nessa sub amostragem de 30 casos, 13 criancas (43,3%)
foram classificadas como “anormal”, 12 criancas (40%) como “normal” e 5 criangas (16,7%)

como “suspeito”. Ainda avaliando esse grupo, percebeu-se que 3 casos (10%) foram
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classificados como ‘“anormal” ou “suspeito” e nasceram com o PC adequado para a idade
gestacional ao nascimento.

Ao comparar 0 grupo avaliado pela EMIA com o desenvolvimento das criancas
avaliadas no instrumento da CSC, nota-se que todos os classificados como “anormais” na EMIA
estavam classificados “com atraso” na CSC. Os classificados “normais” foram coincidentes
entre ambas as escalas. Dos 5 casos classificados como suspeitos por meio da EMIA, um foi
classificado com desenvolvimento normal pelo instrumento da CSC e 4 na categoria “alerta”

desse mesmo instrumento, conforme disponivel na Tabela 29.

Tabela 29 - Comparacéo da classificacdo do desenvolvimento pela EMIA e pelo instrumento da CSC na amostra
estudada.

Classificacdo Classificacdo pela EMIA

Total
pela CSC ‘ Anormal = Normal = Suspeito  NA
NO
Alerta pacientes 0 0 4 > o
‘ % EMIA ‘ 0,0% 0,0% 80,0% | 17,9%  15,5%
NO
Alraso pacientes 13 0 0 6 19
‘ % EMIA ‘ 100,0% 0,0% 0,0% 21,4%  32,8%
NO
Normal pacientes 0 12 ! 17 30
‘ % EMIA ‘ 0,0% 100,0%  20,0% | 60,7% 51,7%
NO
Total pacientes 13 12 5 28 58
‘ EMIA ‘ 13/58 12/58 5/58 28/58 58/58

*NA: N&o se aplica
Fonte: Elaborado pelo autor.

A EMIA observa habilidades motoras grosseiras nas posi¢cdes em prono, em supino,
sentada e de pé, e identifica o atraso motor, mas nédo se localizou na busca bibliogréafica estudo
com série de casos avaliando criangas com suspeita de SCZ a partir desta escala.

Observa-se na comparacdo entre o resultado da avaliagdo do desenvolvimento motor
pela EMIA e a classificagdo do RESP-MS, que 3 classificados como “alerta” e 3 classificados
como “atraso” foram descartados na classificagdo final do RESP-MS. 73% dos descartados no
RESP-MS estavam classificados como “normal” na EMIA. Por outro lado, dentre os casos
confirmados pela classificagdo final no RESP-MS, 3 criancas (20%) eram normais pela

avaliacdo da EMIA e 12 deles (80%) ficaram nas categorias atraso e alerta, Tabela 30.



69

Tabela 30 - Comparagdo da classificagdo do desenvolvimento motor dos casos avaliados pela EMIA e a
classificacdo final no RESP-MS.

Classificacdo do caso no RESP-MS

EMIA =
. Em . Néao Total
Confirmado = Descartado investigaco Inconclusivo identificadas

Alerta | N° pacientes 4 3 1 0 1 9

0, -

I\/;gasc’ REEP 26,7% 13,6% 7.7% 0,0% 200%  155%
Atraso | N° pacientes 8 3 5 0 3 19

0, -

I\/;gasc’ REEP 53,3% 13,6% 38,5% 0,0% 600%  32.8%
Normal | N° pacientes 3 16 7 3 1 30

0, -

I\/;ga” REEE 20,0% 72.7% 53,8% 100,0% 200%  51,7%
Total N° pacientes 15 22 13 3 5 58

Caso RESP-MS 15/58 22/58 13/58 3/58 5/58 58/58

Fonte: Elaborado pelo autor.

O Gréfico da figura 18 apresenta a distribuicdo dos casos da amostra analisada neste

estudo segundo a classificacdo no RESP-MS. Ja as tabelas 31 e 32 comparam, respectivamente,

a classificagdo no RESP-MS com os critérios adotados para notificacdo de microcefalia no ano

de 2015, a mesma classificagdo final do RESP-MS com os critérios de microcefalia utilizados

atualmente. Nelas se nota a reducdo dos casos classificados como excluidos pelo RESP-MS ao

se comparar com os critérios para notificacdo da microcefalia por suspeita de SCZ em 2015 e

apos agosto de 2016.

Figura 18 — Gréfico da Classificacao final dos casos no RESP-MS (n=58)

25,9%

Confirmado

37,9%

Descartado

22,4%

5,2%

Em investigacdo

Inconclusivo

B,6%

Mio identificados

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Tabela 31 - Comparacéo da classificacdo final no RESP-MS com os critérios para a notificacdo de microcefalia

em 2015.
Microcefalia
(Critério MS-2015:
PC <33 cm) el
Microcefalia Normal
N° pacientes 12 3 15
Confirmado . .
% Microcefalia 26,7% 23,1% 25,9%
N° pacientes 20 2 22
Descartado ] .
% Microcefalia 44,4% 15,4% 37,9%
Em N° pacientes 8 5 13
investigacdo = % Microcefalia 17,8% 38,5% 22,4%
N° pacientes 2 1 3
Inconclusivo . .
USVO o Microcefalia 4,4% 77%  52%
N30 N° pacientes 3 2 5
identificados = % Microcefalia 6,7% 15,4% 8,6%
N° pacientes 45 13 58
Total . .
ota Microcefalia 45/58 13/58  58/58

Fonte: Elaborado pelo autor.

Tabela 32 - Correlagéo da classificacdo final no RESP-MS com os critérios atuais para a notificacdo de

microcefalia.
Microcefalia (Critério
MS-Agosto 2016:
PC-F<31,2cm e Total
PC-M < 31,5cm)
Microcefalia Normal
_ N° pacientes 12 3 15
Confirmaco % Microcefalia 32,4% 143%  259%
N° pacientes 16 6 22
Descartado % Microcefalia 43,2% 286%  37,9%
_ L N° pacientes 5 8 13
Em investigagao % Microcefalia ~ 13,5% 38,1%  224%
_ N° pacientes 1 2 3
Inconclusivo % Microcefalia 2,7% 95%  52%
N° pacientes 3 2 5
Néo identificados % Microcefalia 8,1% 905%  86%
N° pacientes 37 21 58
Total Microcefalia 37/58 21/58  58/58

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Os resultados descritos por Kikuti et al (72) ao investigar 365 casos por anomalias
cerebrais congénitas em Salvador, apontaram que o sexo masculino foi mais frequente entre os
casos confirmados por exames de imagem em relacdo aos casos excluidos. Os casos
confirmados foram mais propensos a terem nascido prematuros e apresentavam PC menor
quando comparado aos excluidos.

Quanto a analise dos dados relativos aos pais das criangas que compuseram a amostra
desta pesquisa, observa-se que em relacdo a situacdo conjugal, 47% eram casados, 26%
gozavam de unido estavel, 22% eram solteiros e 2% divorciado. Em 3% dos casos o(a)
entrevistado(a) n&o soube informar sobre a situagdo conjugal.

Em relagdo ao numero de filhos 43% dos pais possuiam um unico filho, 29% tinham
2 filhos e 27% relataram ter 3 ou mais filhos. Dos responsaveis, 4 confirmaram a existéncia de
malformacao congénita na familia.

Os Gréficos das figuras 19, 20 e 21 destacam a faixa etéria, a escolaridade e a raga/cor
dos pais das criancas do grupo pesquisado. Destaque-se a vulnerabilidade desse grupo avaliado
que ¢é formado, predominantemente, por pais jovens, com baixo grau de escolaridade e pardos.

Figura 19 — Gréfico da faixa etaria da mae e do pai (n=58)

W M3e M Pai
24,1%
27.4% 22.4% 22.4%
17,2% 17,2% 17,2%
15,5% 15,5%
12,1%
10,3%
Il,m 1,7%1,7%
T T T T T T -_l
<de 20 20a 24 25829 30a 34 35a39 40anos e + NS/MR

Fonte: Elaborado pelo autor.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kikuti%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30424827

72

Figura 20 — Grafico da escolaridade da mae e do pai (n=58)
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Figura 21 — Grafico da Raca/cor da mée e do pai (n=58)

HM3e M Pai

75,9%

Branca Preta Parda MS,/MR

Fonte: Elaborado pelo autor.

Quanto a ocupacéo dos pais, 40% das maes se consideraram “do lar” e 14% estavam
desempregadas. Ja entre os pais, 26% estavam desempregados e 12% eram autdbnomos. A
naturalidade de 48% das mées era o DF, seguido dos estados do Piaui (17%) e Goias (10%).
Enquanto mais da metade dos pais eram naturais do DF, 14% deles naturais do estado do Piaui,
11% do estado da Bahia e 5% de Goias. A renda familiar ndo foi pesquisada.
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Em 2017, Marinho et al (118) um perfil nacional das mées brasileiras das criangas com
SCZ e 71% das mées residiam no Nordeste, 51% tinha até 24 anos de idade, 77% eram pardas
ou negras e 60% apresentavam de oito ou mais anos de estudo.

A coleta e realizacdo das sorologias foi realizada em 28 mées (48%), porém 20
mulheres ndo realizaram a pesquisa para arbovirus, e das que coletaram ndo foi possivel
identificar a idade gestacional da coleta. Dos que coletaram exames soroldgicos, somente 9
responsaveis pelas criancas (15%) ndo apresentaram casos positivos, como se verifica na Tabela
33.

Tabela 33 - Distribuigcdo dos resultados das sorologias materna e paterna.

NO
de casos o

Sorologias positivas na mae

Zika 3 10,7
Toxoplasmose 2 7,1
Citomegalovirus 1 3,6
Dengue 1 3,6
Rubéola 1 3,6
Sorologias negativas no pai

HIV e Sifilis 4 44,4
Dengue 4 44 4
Zika 1 11,1

Fonte: Elaborado pelo autor.

Note que somente quatro pais realizaram sorologias no pré-natal, o que pode denotar
dificuldade de acesso aos servigos primarios de salde durante o pré-natal.

As diretrizes nacionais apontam para o estimulo de a¢des de planejamento reprodutivo
com a participacdo da parceria desde os cuidados pré-concepcionais. Sobre o planejamento da
gestacgéo, 50 entrevistados (86%) relataram que né&o planejaram a gravidez. 95% das mulheres
fizeram pré-natal, com variagédo de 1 até 20 consultas, média de 9 e mediana de 9 (Figura 22),

sendo que 33 mulheres iniciaram no primeiro trimestre da gestacdo e 21 no segundo trimestre.
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Figura 22 — Grafico da distribuicdo do nimero de consultas realizadas no pré-natal (n=58)

70,7%
25,9%
3,4%
Menos de 7 7 ou mais NS
Consultas pré-natal

Fonte: Elaborado pelo autor.

Na amostra foram identificadas 12 mulheres (21%) com gestacdes consideradas de
risco e em 46 (79%) ndo houve identificacdo de riscos nesse periodo. Nos 12 casos aqui
mencionados existiam referéncias a doencgas cronicas, infecciosa e relacionadas ao feto — Tabela

34.

Tabela 34 - Grupos de doencas identificadas nas gestantes/mées.
NO

entrevistas i
Cronica 8 66,7
Infecciosa 1 8,3
Relacionadas ao feto 3 25
Total 12 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

Ainda em relagdo ao seguimento da mulher durante o pré-natal, as tabelas 35 e 36

demonstram o surgimento de sinais e sintomas no ciclo gravidico.

Tabela 35 - Distribui¢do dos sinais/sintomas apresentados na gestacao.
NO

de casos s
Febre
Sim 11 19
Nao 47 81
Trimestre da gestacdo que surgiu a febre
Primeiro 5 454
Segundo 5 454
Terceiro 1 91

Exantema
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Sim 15 25,9
Né&o 43 74,1
Trimestre da gestacao que surgiu o exantema

Primeiro 4 28,6
Segundo 5 35,7
Terceiro 5 35,7
Apresentou outros sintomas

Sim 13 22,4
Né&o 45 77,6

Fonte: Elaborado pelo autor.

Tabela 36 - Distribuigdo de outros sintomas/diagnésticos apresentados na gestacao.

Sintomas e N° o

diagnosticos entrevistas 0
N&o apresentou 45 77,6
Prurido 6 10,3
Mialgia 2 3,4
Prostracédo 2 3,4
Crise algica 1 1,7
Dor ocular 1 1,7
Neoplasia 1 1,7
Total 58 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

No levantamento de Franca et al (34) 899 casos classificados como descartados tinham
maiores PC, menor mortalidade na primeira semana de vida e menor propensdo ao histérico de
aparecimento de exantema na gestagdo. E, para um em cada cinco casos classificados como
provaveis ou definitivos ndo houve a historia de exantema durante a gravidez. Mas, sabe-se que
0 risco potencial da transmisséo vertical e do surgimento das alteragcdes no neonato variam de
acordo com a idade gestacional que a gestante foi acometida (119).

A andlise dos aspectos concernentes ao parto, 0 presente estudo aponta que a maior
parte deles foi assistido por médico, sem a presencga de acompanhante, em partos do tipo cesarea
(Tabela 37).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kikuti%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30424827
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Tabela 37 - Distribuicdo dos sinais/sintomas apresentados na gestacao.
NO

de casos %
Profissional assistente
Médico (obstetra) 51 87,9
Enfermeiro 7 12,1
Presenca de acompanhante escolhido pela mulher
Né&o 31 53,4
Sim 27 46,6
Tipo de parto
Cesérea 35 60,3
Normal 23 39,7
Trimestre que surgiu o exantema
Primeiro 4 28,6
Segundo 5 35,7
Terceiro 5 35,7
Apresentou outros sintomas
Sim 13 22,4
Né&o 45 77,6

Fonte: Elaborado pelo autor.
Em ultima analise, a principal indicacdo para a cesarea foi a ocorréncia de cesarea
prévia (Tabela 38). As ultrassonografias encontradas na pesquisa realizadas durante a gestacao
e que foram consideradas fora do padrédo da normalidade constam na Tabela 39.

Tabela 38 - Indicages dos partos cesareas.

N° %

entrevistas
Cesérea prévia 11 19
Desproporcéo cefalopélvica 6 10,3
Apresentacdo pélvica 3 5,2
Sofrimento fetal agudo 3 5,2
Diabetes 2 3,4
Ma formacao fetal 2 3,4
Centralizacéo fetal 1 1,7
Descolamento prematuro
placenta . L7
HIV 1 1,7
Mée com doenca cronica 1 1,7
Né&o sabe 1 1,7
Oligodmnio 1 1,7
Pré-eclampsia 1 1,7
Retardo do crescimento
intrauterino 1 L7
Nao realizou cesarea 23 39,7
Total 58 100

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Tabela 39 - Achados anormais nos laudos das ultrassonografias gestacionais.

N° %
entrevistas

Retardo do crescimento intrauterino 5 38,4
Microcefalia 2 15,4
Dilatacdo ventricular 1 7,7
Hérnia diafragmatica 1 7,7
Hidroanencefalia 1 7,7
Hidrocefalia, ventriculomegalia,

A 1 7,7
polidactilia
Oligoamnio 1 1,7
Cardiomegalia 1 7,7
Total 13 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

Todo os dados obtidos, e aqui expostos neste topico, estdo disponiveis no RESP-MS e
0 estudo realizado foi de baixo custo, com facilidade relativa de execucéo pela utilizagdo da

base de dados de fonte secundaria.

6.3 LIMITACOES DO ESTUDO

Como limitagdes inerentes ao processo deste estudo, pode-se mencionar a completude,
pois havia dados nédo preenchidos no RESP-MS; a representatividade, uma vez que pode néo
estar refletindo a realidade de todo o Distrito Federal; a subnotificacdo e a atualizacdo
continuada, pela SES-DF, dos dados secundarios; o viés de memoria (capacidade de lembrar a
historia desde a exposicdo) por parte dos entrevistados, em especial sobre fatos ocorridos no
periodo gestacional e perinatal; a indisponibilidade de uma série historica para microcefalia no
DF visto que ndo h4, nos sistemas de informacao disponiveis, registro do perimetro cefalico de
nascidos vivos em anos anteriores a 2015; a dificuldade de acesso aos testes laboratoriais para
0 ZIKAV e a indisponibilidade deles, em especial nos casos nascidos em 2015; e o
desconhecimento da taxa de infecgdes por ZIKAV assintomaticas. A inexisténcia desses fatores
limitadores do presente estudo permitiria a realizacdo de uma andlise estatistica inferencial.

Outros pontos a serem considerados sé@o o conhecimento ainda limitado sobre a histéria
natural da SCZ e suas consequéncias tornando mais desafiadora e complexa a identificacdo e o
seguimento de criangas com suspeita da SCZ, e a possibilidade da existéncia de casos de
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gestante com Zika terem sido notificados como outras arboviroses e vice-e-versa, porquanto as

arboviroses Dengue, Chikungunya e Zika possuem sintomatologia semelhantes.
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7 CONCLUSAO

Em decorréncia dos relatos de aumento, nos ualtimos anos, da prevaléncia de
microcefalia e/ou outras alteracGes do sistema nervoso central no Centro-Oeste e demais regides
do Brasil, esta dissertacdo caracterizou a populagdo nascida no Distrito Federal com suspeita
de sindrome congénita associada a infeccao pelo Zika virus, estabelecendo sua rela¢éo causal,
revelando o desafio em estudar os diferentes aspectos relacionados as criangas com essa
sindrome, em especial o desenvolvimento neuropsicomotor, que deve ser um elemento
fundamental do cuidado para reduzir os efeitos prejudiciais provocados pelas lesGes cerebrais.

A originalidade trazida por esta dissertacdo estd na analise descritiva dos casos de
criancas nascidas no Distrito Federal e notificadas por suspeita da sindrome congénita associada
a infeccdo pelo Zika virus, tendo em vista que este é o primeiro estudo a avaliar localmente essa
situacdo epidemioldgica evidenciada desde 2015. A pesquisa envolve também a comparagao
entre os diferentes critérios adotados para a notificacdo de casos desde 2015 até os dias atuais.

Outro ponto relevante é a avaliacdo do desenvolvimento das criancgas notificadas pelo
instrumento que é adotado no &mbito nacional para 0 acompanhamento adequado no ambito da
atencdo primaria a saude — a Caderneta de Saude da Crianca — e pela Escala Motora Infantil de
Alberta, ja validada no Brasil, que objetiva avaliar e monitorar o desenvolvimento do
nascimento aos 18 meses ou até a aquisi¢do da marcha. Na amostra deste estudo a avaliacdo do
desenvolvimento das criangas, na maioria dos casos, estava adequada. N&o obstante, dentre os
casos, classificados como confirmados a maioria estava com o desenvolvimento alterado (em
atraso, ou alerta, ou anormal, ou suspeito).

Foi de grande relevancia o resgate das informacdes sobre os pais das criancas
notificadas, tendo em vista a imensuravel repercussdo social trazida por essa epidemia, que
afeta tanto o individuo com a sindrome congénita associada ao Zika virus como sua familia e a
comunidade. Um fato semelhante so foi testemunhado antes no mundo, em proporc¢éo, pela
chamada tragédia da Talidomida.

No universo estudado, sobressairam-se as criancas filhas de pais jovens (menos de 30
anos), com baixa escolaridade, da cor parda e a maioria com residéncia na regido de saude
Sudoeste do Distrito Federal (compreende as regides administrativas de Aguas Claras, Recanto
das Emas, Samambaia, Taguatinga, e Vicente Pires).

A disponibilizacdo do registro de eventos em satde publica pelo Ministério da Saude,
também, para notificacdo dos casos de microcefalia que foram notificados, a partir de 2015, foi

um progresso para a vigilancia e atencdo a saude, dado que a existéncia desse sistema permitiu
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a andlise continua na detecc¢do, no acompanhamento e na divulgacéo desses casos. Apesar da
quantidade de varidveis nesse sistema nao ser pequena, o que pode dificultar o preenchimento,
aspectos relacionados aos determinantes sociais, como a renda, por exemplo, ndo sdo
contemplados no formulario online e ndo foi pesquisada neste estudo.

Nos casos de criangas nascidas no Distrito Federal e notificadas no registro de eventos
em saude publica (microcefalia), prevaleceram aqueles casos classificados como descartados e
houve uma reducdo no numero de casos ao Se comparar 0s critérios para notificacdo da
microcefalia em 2015 (medida do perimetro cefalico) e os critérios atuais.

O numero de casos confirmados por exames de imagens ou laboratoriais no Distrito
Federal na populacdo estudada foi baixo, se comparado com o nimero de casos notificados em
outras localidades do Brasil.

E cabivel apontar que é necessario a manutencdo de treinamentos voltados aos
profissionais de saude para debater as possibilidades de melhorias no cuidado dessas criangas
e a prevencdo das doencas transmitidas pelo Aedes, promovendo uma articulacdo entre a
atencdo primaria a salde e 0s outros niveis de atencao.

No que se refere ao seguimento das criangas com a sindrome congénita associada a
infecgdo pelo Zika Virus nos servigos da Secretaria de Estado de Satde do Distrito Federal, o
acompanhamento foi em maior nimero com os profissionais das areas de fonoaudiologia,
pediatria e neurologia infantil.

Ante aos apontamentos aqui expostos € importante sugerir recomendacdes a partir das
licBes aprendidas ao longo do processo deste Mestrado e da construcdo dessa dissertacao:

1. Acesso facilitado dessas criangas e suas familias as equipes da Estratégia de
Saude da Familia para que ocorra a garantia do atendimento quando a crianga
precisar, e independente do agendamento prévio, assim como a continuidade do
cuidado, em parceria com as equipes dos Nucleos Ampliados de Salde da
Familia e simultaneamente com a atencdo especializada;

2. Integracdo entre os sistemas de prontudrio eletronico da Secretaria de Estado de
Saude do Distrito Federal e destes com os sistemas de informacao utilizados
pelo Ministério da Saude, incluindo aqueles utilizados pelos laboratérios onde
se realizam os exames confirmatorios para que se aumente a capacidade de
confirmacéo diagndstica em tempo oportuno;

3. Apesar da instituicdo de um comité técnico operacional na Secretaria de Estado
de Salde do Distrito Federal, em 2016, para subsidiar os gestores com

informacdes técnicas, analisar 0s casos nascidos no Distrito Federal com
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suspeita da doenca, e para fazer o acompanhamento periddico da distribuicao e
do padrdo de ocorréncia da microcefalia, as atividades ndo foram continuadas a
partir de meados de 2017. Houve nesse periodo, e a partir da criacdo desse
comité, a elaboracdo e divulgacdo dos fluxos e protocolos assistenciais e de
vigilancia com treinamentos voltados para essa temética e direcionados aos
profissionais de saude da referida instituicdo. Sem a continuidade das acdes
desenvolvidas por esse grupo, as discussdes com as areas técnicas ndo foram
fomentadas, nem tampouco o seguimento dos casos para notificacdes oportunas
com consequente inclusdo no sistema de protegéo social; evidenciando, assim,
a necessidade de se definir um novo I6cus de gestdo no &mbito da administracdo
central;

4. O instrumento de vigilancia do desenvolvimento infantil da Caderneta de Saude
da Crianca é util e sensivel na deteccdo do atraso no desenvolvimento
neuropsicomotor das criancas expostas ao Zika virus no periodo intrauterino.
Logo, € imprescindivel que a utilizacdo da Caderneta seja incorporada na rotina
das unidades basicas de saide como uma estratégia de identificacdo precoce de
problemas relacionados ao desenvolvimento infantil nessa populagdo
especifica, em especial nos primeiros anos de vida, visando a um
acompanhamento e intervencao efetivos;

5. Elaboracdo de uma proposicao de calendario para o seguimento dessas criancas,
de acordo com a estabilidade dos casos e dos achados nos exames
complementares, com reavaliagdes multiprofissionais mensais, trimestrais ou
semestrais, e apoio psicossocial continuado as familias.

A partir do enfoque dessa disserta¢do, buscou-se contribuir de forma critica e reflexiva
com a discusséo do impacto da doenca causada pelo Zika virus nas criancas nascidas no Distrito
Federal retratando os aspectos relacionados ao pré-natal, aos dados demogréaficos e
socioecondmicos e ao desenvolvimento nos primeiros anos de vida, para o qual deve sempre
existir investimento, protegdo e promocao.

Finalmente a escolha do tema atende a premissa de um mestrado profissional qual seja

agregar contribuicdo ao servico de saude, particularmente onde o aluno atua profissionalmente.
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APENDICES

APENDICE 1 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

O(a) Senhor(a) esta sendo convidado(a) a participar da pesquisa “Desenvolvimento
Neuropsicomotor Infantil: avaliacdo das criangas notificadas no Distrito Federal com Sindrome
Congénita do Zika” que tem por objetivo identificar como esta o desenvolvimento das criangas de 0 a 3
anos nascidas no Distrito Federal com suspeita de Sindrome Congénita do Zika e que podera ajudar na
formulacéo de estratégias para seguimento dessas criangas.

O(a) Senhor(a) recebera todos os esclarecimentos necessarios antes e no decorrer da pesquisa e
Ihe asseguramos que seu home ndo aparecera, sendo mantido o mais rigoroso sigilo através da omissao
total de quaisquer informacGes que permitam identifica-lo(a).

A sua participacdo serd através de um questionario que vocé devera responder as perguntas para
0 pesquisador na data combinada para a realizacdo da avalia¢do clinica da sua crianga com um tempo
estimado para seu preenchimento de mais ou menos 20 minutos. Seré respeitado o tempo de cada um
para respondé-lo. Informamos que a Senhor(a) pode se recusar a responder qualquer questdo que lhe
traga constrangimento, podendo desistir de participar da pesquisa em qualquer momento sem nenhum
prejuizo para a senhor(a).

Os riscos com essa pesquisa sdo0 minimos e, apds analise das respostas e da avalia¢do clinica, se
houver alguma suspeita de que sua crianca tem um problema de desenvolvimento, o Senhor(a) sera
comunicado(a) por meio de telefone ou telegrama e serd encaminhado para um servigo de referéncia da
Secretaria de Estado de Saude do Distrito Federal para acompanhamento.

O Senhor(a) tem a liberdade de ndo participar da pesquisa ou retirar seu consentimento a
qualguer momento, mesmo apds o inicio da entrevista, sem qualquer prejuizo. Sera garantido o sigilo
das suas informagfes e da sua crianca. O Sr(a) ndo terd nenhuma despesa e ndo ha compensacao
financeira relacionada a sua participacdo na pesquisa.

Caso o Senhor(a) tenha qualquer divida em relagdo & pesquisa, pode entrar em contato com o
pesquisador responsavel pelo estudo — Claudio Lima Junior — na sede da Secretaria de Satde do Distrito
Federal no Setor de Areas Isoladas Norte de 9 as 17h ou também pelo telefone (61) 992855453 ou ainda
pelo e-mail proflimajr@gmail.com.

Sua participacdo é importante e voluntaria e vai gerar informacdes que serdo Uteis para melhorar
0s programas voltados para o desenvolvimento de criancas de 0-3 anos.

Este documento foi elaborado em duas vias e ambas deverdo ser assinadas pelo Sr(a) e pelo
responsavel pela pesquisa, ficando uma via em seu poder e outra com o pesquisador responsavel.

Nome completo:

Assinatura do(a) entrevistado(a): Data: / /

Claudio José Ferreira Lima Junior

Responsavel pelo estudo
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Brasilia, de de

APENDICE 2 - FORMULARIO DE PESQUISA

FORMULARIO DE PESQUISA

Desenvolvimento Neuropsicomotor Infantil:
Avaliacdo das criancas notificadas no Distrito Federal com Sindrome Congénita do Zika.

A. IDENTIFICACAO
. Nome da crianca:
. Nome do entrevistado:
. Nome da mae:

. Endereco:
. Telefone: (L)

. Municipio de nascimento:
. Municipio de residéncia:
. Numero da Declaracéo de Nascido Vivo (DNV):
. Data de nascimento: / /

©O© 00N Ol wN -

B. DADOS DA MAE
10. A ultima série/ano que a mde completou na escola:

ol. Nunca estudou/analfabeta 02. 1* a 32 série (até 4° ano) 03. Até 4* série (5° ano)
o4. 5% a 7% série (até 8° ano) oS. 8 série (9° ano) 06. Ensino médio
incompleto

o7. Ensino médio completo o8. E. superior (graduagdo) incompleto 09. E. superior

(graduagdo) completo 099. NS/NR

11. N° Cartéo SUS da mée:

12. Prontuério (N° SES da mae):
13. Raca/cor:
14. Ocupacéo:
15. Naturalidade:

16. Situacdo conjugal: al. Solteira 02. Casada 03. Divorciada 04. Viuva 9.
NS/NR

17. Idade (em anos):

18. Quantos filhos:

19. Historico de malformagao congénita em familiares? ol. Sim 02. Néo 09. NS/NR
20. Gravidez planejada? ol. Sim 02. Néo 09. NS/NR

21. Data da ultima menstruacdo: _ / /

22. Fez pré-natal? ol. Sim 02. Ndo 09. NS/NR

23. Se fez pré-natal, nimero de consultas: 09. NS/NR

24. Iniciou as consultas no pré-natal: ol. Trimestre 1 02. Trimestre 2 03. Trimestre 3 09.
NS/NR

25. Local do pré-natal:
26. Resultados dos exames no pré-natal:

a. Sifilis: ol. Positivo o2. Negativo o3. Ignorado 09. NS/NR
b. Toxoplasmose: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
c. Citomegalovirus: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
d. Rubéola: ol. Reagente 02. Néo reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
e. Chagas: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
f. Herpes: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
g. HIV: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR

h. Hepatite B: ol. Reagente 02. Néo reagente o3. Ignorado d9. NS/NR



i. Zika: ol. Reagente 02. Nédo reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
Se reagente, especificar (IgM, 1gG, PCR:
j. Outros arbovirus: ol. Reagente 02. Néo reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
27. Datas das ecografias gestacionais e achados:
| / Achados:
| / Achados:
_ / Achados:
_ / Achados:
| / Achados:
_ / Achados:
_ / Achados:
28. Apresentou na gestagéo:
a. Febre: ol. Sim . Qual trimestre? 02. Nio 09. NS/NR
b. Exantema: ol. Sim . Qual trimestre? 02. Nio 09. NS/NR
c. Outros: ol. Sim . Qual trimestre? o2. Ndo 09. NS/NR
29. Tipagem sanguinea:
30. Coombs indireto:
31. Tipo de gravidez: ~ ol. Unica 02. Multipla 09. NS/NR
32. Gravidez de risco:  gl. Sim . Qual (is)? 02. Ndo 09. NS/NR

33. Local do parto: ol. Hospital. Qual?
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02. Centro/Casa de parto normal o3. Domicilio
o4. Outro: 09. NS/NR
34. Tipo de parto: ol. Normal o2. Forceps 03. Cesarea. Indicagéo:
09. NS/NR
35. Presenca de acompanhante no parto/nascimento: ol. Sim o02. Ndo 09. NS/NR
Se sim, quem? ol. Pai  02. Avé 04. Outro:
36. Houve contato pele a pele? al. Sim 02. Nao 09. NS/NR

37. Profissional que assistiu ao parto?  ol. Médico 02. Enfermeiro

NS/NR

03. Outro:

09.

C. DADOS DO PAI

38. Data de nascimento: __ / /

39. Nome do pai:

40. A Ultima série/ano que a mae completou na escola:

ol. Nunca estudou/analfabeta 02. 1* a 3* série (até 4° ano)
o4. 5* a 7% série (até 8° ano) o5. 8% série (9° ano)
incompleto

07. Ensino médio completo
(graduacao) completo o10.NS/NR
41. Raca/cor:
42. Ocupacao:
43. Naturalidade:

44, Situacdo conjugal: ol. Solteiro
45. Idade (em anos):

46. Quantos filhos:

47. Historico de malformacao congénita em familiares?
48. Exames realizados pelo pai no pré-natal:

o2. Casado o3. Divorciado

ol. Sim

a. Sifilis: ol. Positivo o2. Negativo

b. Herpes: ol. Reagente 02. Nao reagente
c. HIV: ol. Reagente 02. Nao reagente
d. Hepatite B: ol. Reagente 02. Nao reagente

08. E. superior (graduacgao) incompleto

03. Até 4% série (5° ano)
06. Ensino médio

o4. Viuvo

02. Nao

o3. Ignorado
o3. Ignorado
o3. Ignorado
o3. Ignorado

09. E. superior

09. NS/NR

09. NS/NR

09. NS/NR
09. NS/NR
9. NS/NR
9. NS/NR
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e. Zika: ol. Reagente 02. Nédo reagente 03. Ignorado 09. NS/NR
Se reagente, especificar (IgM, 1gG, PCR:
f. Outros arbovirus: ol. Reagente 02. Néo reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
D. DADOS DA CRIANCA
49. ldade gestacional: semanas 09. NS/NR
50. Idade cronologica corrigida: meses 02. Nao se aplican9. NS/NR
51. Idade da crianca na data da avaliacao: meses 09. NS/NR
52. Data da avaliacdo: __ / /

53. N° Cartdo SUS da crianga:
54. Prontuério (N° SES da crianga):

55. Sexo da crianca ol. Feminino 02. Masculino 09. NS/NR

56. Peso ao nascimento: gramas 09. NS/NR

57. Comprimento/estatura ao nascimento: centimetros 09. NS/NR

58. Perimetro cefélico ao nascimento: centimetros 09. NS/NR

56. Peso atual: gramas 09. NS/NR

60. Comprimento/estatura atual: centimetros 09. NS/NR

61. Perimetro cefalico atual: centimetros 9. NS/NR

62. Mamou na primeira hora de vida? ol. Sim o2. Ndo 09. NS/NR
63. Clampeamento oportuno do corddo umbilical? ol. Sim 02. Nio 09. NS/NR
64. APGAR: 1° minuto 5° minuto 9. NS/NR

65. Idade gestacional — Capurro: semanas dias 09. NS/NR

66. RN assistido por: ol. Médico 02. Enfermeiro 03. Outro: 09. NS/NR

67. Tipagem sanguinea:
68. Coombs indireto:

69. Prevencéo oftadlmica? ol. Sim 02. Ndo 09. NS/NR
70. Necessidade de:
ol. Estimulagdo para respirar 02. Ventilagdo com pressdo positiva 03. Entubagdo 4.
Drogas
o5. Uso de imunoglobulinas 06. Outra: 9.
NS/NR
71. Triagens do recém-nascido
a. Biolégica (“Teste do Pezinho”): ol. Normal 02. Alterado 03. Sem informagao 9.
NS/NR

al. Se alterado, qual doenca?
b. Auditiva (“Teste da Orelhinha): ol. Normal 02. Alterado 09. NS/NR

bl. Se alterado, potencial evocado auditivo: ol. Normal  02. Alterado 09. NS/NR
c. Oftalmolégica (Teste do Reflexo Vermelho):  ol. Normal 02. Alterado 09. NS/NR
d. Fundo de olho: ol. Normal 02. Alterado 03. Nio realizou 09. NS/NR

dl. Outros achados/ alteracdes:
e. Triagem para cardiopatia congénita critica (“Teste do Coraciiozinho”):
ol. Normal o2. Alterado 03. Nio realizou 09. NS/NR

72. Outros achados/ alteracoes:

73. Datas e achados na ultrassonografia transfontanelar: 09. Nao realizou

_ / Achados:

| / Achados:

| / Achados:

_ / Achados:

| / Achados:

74. Data e achados na tomografia computadorizada de crénio: 09. Nao realizou

/ / Achados:

/ / Achados:

/ / Achados:

5. Data e achados na ressonancia nuclear magnética: 09. Nao realizou




_ / Achados:
| / Achados:
| / Achados:
76. Exames laboratoriais ja realizados pela crianca:
a. Sifilis: ol. Positivo 02. Negativo o3. Ignorado 09. NS/NR
b. Toxoplasmose: ol. Reagente 02. Néo reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
c. Citomegalovirus: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
d. Rubéola: ol. Reagente 02. Néo reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
e. Chagas: ol. Reagente o2. N&o reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
f. Herpes: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
g. HIV: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
h. Hepatite B: ol. Reagente 02. Néo reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
i. Zika: ol. Reagente o2. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
Se reagente, especificar (IgM, 1gG, PCR:
j. Outros arbovirus: ol. Reagente 02. Nao reagente o3. Ignorado 09. NS/NR
77. Calendario de vacinas atualizado?  ol. Sim o2. Nao 09. NS/NR

78. Foi avaliado por:

ol. Pediatra 02. Neuropediatra 03. Fisioterapeuta o4.
Fonoaudidlogo

o5. Terapeuta ocupacional 06. Oftalmologista o7. Otorrinolaringologistan8. Infectologista
09. Outro: 099. NS/NR

79. Em programa de estimulacdo precoce? ol. Sim 02. Néo 9. NS/NR
80. Em acompanhamento na APS/UBS? ol. Sim 02. Néo 9. NS/NR

81. Classificacao final do Instrumento de Vigilancia do Desenvolvimento da Caderneta de Saude da
Crianca:

a. Na primeira avaliacdo no servigo de referéncia:
ol. Desenvolvimento normal 02. Alerta para o desenvolvimento 03. Provavel atraso no desenvolvimento

b. No dia da entrevista:
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ol. Desenvolvimento normal 02. Alerta para o desenvolvimento ~ 13. Provavel atraso no desenvolvimento

82. Classificacao final da EMIA:

ol. Anormal o2. Suspeito 03. Normal 09. NS/NR
83. Data da notificacdo do caso: __ / /
84. Avaliado pelo Comité SES-DF? ol. Sim 02. Nao 09. NS/NR
85. Se sim, foi classificado como caso: ol. Confirmado 02. Provavel 03. Descartado

04. Inconclusivo 05. Em investigacao 09. NS/NR
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RESUMO

Introducdo: Artigo original que estuda Zika virus (ZV) na gestacdo, uma das causas de
microcefalia e impacto negativo na maturacdo neurologica, comportamental, social, afetiva e
cognitiva. Na microcefalia e perimetro ceféalico € menor que o esperado no parto. Objetivo:
Avaliar criangas nascidas no Distrito Federal (DF) notificadas como sindrome congénita
associada ao Zika virus (SCAZV). Material e métodos: Revisou-se literatura em bases de

dados e literatura cinzenta sobre infeccGes congénitas que provocam microcefalia;
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desenvolvimento infantil e seguimento das criancas afetadas pelo ZV. Descreveu-se e
comparou-se bases de dados do Registro de Eventos de Saude Publica (RESP) no DF entre
julho de 2015 a julho de 2018 avaliando-se o desenvolvimento neuropsicomotor de criangas
suspeitas de SCAZV. Resultados: 143 criangas nasceram no DF com alteragdo no perimetro
cefélico, 43,3% nasceram em 2016, 76,9% a termo, 62,2% meninas e 21,7% casos confirmados.
A maioria dos casos era do sudoeste do DF. No total foram 58 criangas, sendo 51,7% meninas,
77,6% a termo e 70,7% lactentes. 43,1% estavam sendo seguidas em unidades basicas de satde
e, dentre os casos confirmados, o registro do desenvolvimento na caderneta de saude da crianga
mostrou que 80% estava com provavel atraso no desenvolvimento ou em alerta para o
desenvolvimento, e, comparando as medidas do perimetro cefalico de 2015 e os atuais, houve
reducdo de 13,8% dos casos. Conclusdo: Este estudo reforca que SCAZV é doenca com
consequéncias graves exigindo estudos para rastreamento e acompanhamento dos casos
confirmados, priorizando a vigilancia do desenvolvimento fisico e sua dimenséo psicossocial.
Palavras-chave: Zika virus, Microcefalia, Sindrome Congénita, Desenvolvimento Infantil,

Atencdo Primaria.

ABSTRACT

Introduction: Original article that studies Zika virus (ZV) in pregnancy, one cause of
microcephaly and negative impact on the neurological, behavioral social, affective and
cognitive maturation. On microcephaly the cephalic perimeter is less than expected at birth.
Objective: to evaluate children born in the Federal District (DF) reported as congenital
syndrome associated with the Zika virus (SCAZV). Material and methods: Literature was
revised in databases and grey literature on congenital infections that cause microcephaly; child
development and follow-up of children affected by ZV. Databases from the Registry of Events

on Public Health (RESP) in DF were described and compared between July 2015 and July 2018
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by evaluating the neuropsychomotor development of children suspected of SCAZV. Results:
143 children were born in DF with cephalic perimeter change, 43.3% were born in 2016, 76.9%
to term, 62.2% girls and 21.7% confirmed cases. Most of the cases were from Southwestern
DF. In total 58 children, 51.7% girls, 77.6% to term and 70.7% infants. 43.1% were being
followed in basic health units and, among the confirmed cases, the registry of development in
child health records showed that 80% were with likely delay in development or on alert for
development and, by comparing cephalic perimeter measurements of 2015 and today, there was
a reduction of 13.8% of cases. Conclusion: this study reinforces that SCAZV is a disease with
serious consequences requiring studies for tracking and monitoring of confirmed cases, giving
priority to the monitoring of physical development and its psychosocial dimension.

Keywords: Zika virus, Microcephaly, Congenital Syndrome, Child Development, Primary

Health Care.

INTRODUCAO

O 2V ¢é um arbovirus transmitido pelo mosquito Aedes aegypti e a infeccdo congénita
causada por ele esta associada a malformacdes do sistema nervoso central com o surgimento de
complicagBes ou doencas neuroldgicas.t

A doencga aguda inicia apresentando sintomas, como manchas vermelhas pelo corpo,
conjuntivite sem secrecdo (olho vermelho), mialgia e dor de cabeca, febre baixa e dores pelo
corpo e nas articulagfes. Entretanto, o diagndstico clinico deve ser feito por meio de exames
laboratoriais de sorologia e de biologia molecular. Os Recém-nascidos (RN) com suspeita da
doengca devem fazer exames de neuroimagem para averiguacdo de comprometimento
neuroldgico.t

De acordo com o Boletim Epidemioldgico da Secretaria de Vigilancia em Saude (SVS),

entre 2015 e 2018 o Ministério da Saude (MS) foi notificado sobre 16.028 casos suspeitos de
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alteragBes no crescimento e desenvolvimento com possivel relacdo com a infecgdo pelo ZV e
outras etiologias. Desses casos, apenas 3.194 (20%) foram confirmados, 506 (3%) foram
classificados como provaveis casos de infeccdo congénita durante a gestacdo e 360 (2%) foram
inconclusivos.?

O Boletim também aponta que grande parte dos casos notificados se concentraram na
regido Nordeste do pais (60%), seguidos das regides Sudeste (24%) e Centro-Oeste (7%). J& 0s
estados com maior nimero de notificagdes sdo Pernambuco (17%), Bahia (16%), Sdo Paulo
(9%), Paraiba (7%) e Rio de Janeiro (7%).2

A Portaria n® 204, de 17 de fevereiro de 2016, define que a Dengue, Chikungunya e Zika
sdo doencas de notificagdo compulsoria, portanto, todo caso suspeito e/ou confirmado deve ser
comunicado ao Servico de Vigilancia Epidemiolédgica. No caso do DF, a notificacdo deve ser
feita especificamente a Secretaria de Estado de Sadde (SES-DF).?

Com essa portaria a notificagdo dos casos de infeccdo pelo ZV passou a ser
responsabilidade de todo servico de salde a partir da suspeita clinica e deve ser realizada por
meio de uma ficha de Notificacdo/investigacdo do Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (SINAN NET).*

Além de notificados, os casos suspeitos de microcefalia causada pelo ZV devem ser
inseridos no Registro de Eventos de Saude Publica (RESP-MS) que é uma ferramenta destinada
a notificacdo dos casos de suspeita de SCAZV. Esse registro funciona por meio de um
formulario online padrdo que permite identificar a ocorréncia de microcefalia e outras
alteracOes do sistema nervoso central que possam estar associadas a infec¢do congénita.

Na literatura ndo ha ainda relatos disponiveis sobre a caracterizacdo da SCAZV em
criangas nascidas no DF. Assim, observou-se a importancia de se realizar uma analise dos casos

notificados ao MS em ambito local, a fim de gerar novos dados e informacg6es na regido Centro-
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Oeste, bem como perspectivas sobre a doenga baseadas no desenvolvimento das criangas
notificadas.

O objetivo principal desta pesquisa é realizar uma avaliagcdo dos casos de criangas
notificadas com microcefalia entre 2015 e 2018 e acompanhadas nos servi¢os da SES-DF por
microcefalia e/ou suspeita de SCAZV. Os objetivos especificos foram levantar e coletar dados
demograficos e socioeconémicos da amostra estudada; classificar e avaliar o desenvolvimento
das criangas notificadas segundo o instrumento de desenvolvimento de criangas da CSC e pela
Escala Motora Infantil de Alberta (EMIA); descrever e analisar os dados relativos ao pré-natal

e seguimento das criancas notificadas no RESP-MS.

MATERIAIS E METODOS

A presente pesquisa consiste em um estudo observacional e avaliativo realizado entre
maio e dezembro de 2018, que buscou mapear, identificar e avaliar os casos de criancas
nascidas no DF e notificadas no RESP-MS por suspeita de SCAZV.

O estudo foi dividido na etapa de pesquisa bibliografica e desenvolvimento da revisdo
da literatura, e na etapa empirica de coleta, processamento e analise dos dados (primarios e
secundarios). Na primeira etapa, foram utilizados termos de busca relacionados a populacao
(criangas notificadas por suspeita da SCAZV), a intervencdo (a confirmacdo diagnostica da
sindrome ou excluso, e investigagdo diagndstica para outras infecgdes congénitas) e o desfecho
(alteragGes neuroldgicas).

O DeCS (BIREME) e o MeSH (MEDLINE/PubMed) foram usados como 0s
vocabularios de descritores. As plataformas de base de dados utilizadas para pesquisa de
descritores foram a BIREME, a Scielo e o0 MEDLINE/PubMed. Inicialmente, a pesquisa
baseou-se em trés termos em inglés: Child Development, Health Evaluation (Health Care) e

Zika Virus Infection. Posteriormente foram pesquisados mais 26 termos na plataforma PubMed.
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Na segunda fase da pesquisa foi definida a populacdo da amostra, ndo sendo
consideradas as criancas com mais de 36 meses de idade, gemelares e os lactentes
diagnosticadas previamente com sindromes genéticas. Levando em consideracdo que as
notificagdes dos casos de Zika virus iniciaram em 2015, a populagdo-alvo deste estudo foi o
universo de criangas nascidas no DF entre novembro de 2015 a julho de 2018.

Para localizar esse grupo de criangas foi realizado o contato telefénico com as familias
nos numeros de telefone disponiveis no RESP-MS. Apos trés tentativas de contato, em dias e
horérios diferentes, ndo havendo sucesso - por registro incompleto ou ndo atendimento das
ligacGes, tentou-se ainda localizar outros contatos telefénicos no sistema de prontuario
eletronico da SES-DF. Os casos em que 0S responsaveis, mesmo com um novo ndmero
identificado, ndo conseguiram ser localizados foram excluidos da amostra.

Com os responsaveis contatados, fez-se o recrutamento para participagdo na pesquisa e
a coleta dos dados primarios, precedida da autorizacdo do responsavel pela crianca e assinatura
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Apos o didlogo por telefone, foi
realizado 0 agendamento da entrevista e a avaliacdo presencial da crianca na unidade de satde
préxima a residéncia, ou naquela onde ja existia consulta previamente agendada.

Do universo de notificacdes obtidas no RESP-MS, a amostra final do estudo foi
constituida por 58 criancas. A maioria das entrevistas foi efetuada com a mae da crianca,
representando 79%, ou com a avd materna, 14%.

Com base nas informag6es contidas no RESP-MS foi organizada uma base de dados
que permitiu identificar um grande nimero de registros de pacientes com 0s campos relativos
ao seguimento apos a alta hospitalar ndo preenchidos. Foi elaborado um questionario contendo
os dados presentes no RESP-MS além de informagBes que permitissem avaliar o

desenvolvimento da crianca.
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As perguntas foram direcionadas ao histérico social e familiar dos pais, os periodos preé-
natal e perinatal, aos exames realizados, as triagens neonatais universais, a situagéo vacinal, ao
acompanhamento por profissionais de salde, ao desenvolvimento da crianca de acordo com o
instrumento de vigilancia da CSC, e a classificacdo final informada no RESP-MS.

A partir dos dados do RESP-MS do DF e dos coletados nas entrevistas pode-se fazer
uma analise da amostra de criancas notificadas, avaliando o seu desenvolvimento
neuropsicomotor. Foram utilizados como instrumentos de analise tanto a CSC como a EMIA,
assim como outras fontes de informacéo como a Caderneta da Gestante e o prontuario eletrénico
da SES-DF.

Na entrevista, o pesquisador observava in loco os marcos do desenvolvimento junto com
0s responsaveis e registrava a informacgdes no instrumento de vigilancia do desenvolvimento da
CSC, categorizando cada crianca avaliada conforme a orientacdo de avaliacdo da prdpria
Caderneta.

A EMIA também foi aplicada no momento da avaliacdo in loco. Contudo, pela
especificidade prépria do instrumento, a avaliacdo do desenvolvimento motor foi realizada
apenas nas criancas menores de 18 meses e gque ainda ndo deambulavam sem apoio.

Todos os dados do formulario aplicados foram exportados para o programa Microsoft
Office Excel e descritos em tabelas e gréaficos com distribui¢do percentual dos resultados. Para
a compilacdo das informacdes e a anélise estatistica foi utilizado o programa IBM/SPSS v.22.
Foi considerado o nivel de 5% de significancia estatistica nas analises.

Aspectos Eticos:
Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Escola Fiocruz de

Governo da Fiocruz Brasilia. Parecer N° 2.390.045, N° CAAE 78535417.6.000.8027.

RESULTADOS
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Os dados do RESP-MS evidenciaram um total de 143 criangas notificadas no DF entre
2015 e 2018, sendo 40% destas notificados em 2016 e 44% em 2017. Das notificacGes, 68
criancas (47,6%) foram classificadas como “descartado”, 36 casos (25,2%) como em
“investigacdo” e 31 (21,7%) como “confirmados”. A idade variou entre 5 a 36 meses, com
predominancia dos RNs a termo, do sexo feminino, e da deteccao de casos no periodo pos-parto

(Tabela 1).

Tabela 1: Distribui¢do dos casos do DF no RESP-MS quanto ao sexo, a idade, ao momento da deteccéo dos
casos e a idade gestacional.

N° Percentual

criangas (%)
Sexo
Feminino 89 62,2
Masculino 54 37,8
Faixa etaria
Lactente (0 - 24 meses) 69 48,3
Pré-escolar (25 — 59 meses) 74 51,7
Momento da detec¢do dos casos
Pés-parto 99 69,2
Intrauterino 19 13,3
Ignorado 25 17,5
Idade gestacional
A termo (> 37 semanas) 110 76,9
Pré-termo (< 36 semanas) 28 19,6
Ignorado 5 3,5

Fonte: Elaborado pelo autor.

A amostra selecionada para a pesquisa foi de 58 criangas, 0 que representa 40% do
universo da populacdo-alvo total. Dessas, cerca de 26% estavam classificadas no RESP-MS
como casos confirmados, 38% descartados, 22% em investigacdo, 6% inconclusivo e 8% nao

identificados. Ao correlacionar a distribuicdo dos casos da amostra analisada neste estudo
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segundo a classificagdo no RESP-MS com os critérios adotados para a notificacdo de
microcefalia no ano de 2015 e critérios de microcefalia utilizados atualmente houve a reducédo
de 18% dos casos com critérios para notificacdo da microcefalia por suspeita de SCAZV.

A maioria das criangas notificadas no RESP-MS residiam na regido de saude Sudoeste,
assim como na amostra estudada, onde 26 criancas (48%) residem nessa regido de saide do DF,
que engloba as regides administrativas de Taguatinga, Vicente Pires, Aguas Claras, Samambaia
e Recanto das Emas (Figura 1). No entanto ha crianca participantes residindo em municipios

do Estado de Goias: Aguas Lindas, Luziania, Novo Gama e Valparaiso (Figura 1).

Figura 1 - Mapa do DF com a distribui¢do dos casos notificados no RESP-MS e avaliados no estudo, por regido
de saude
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Na populagéo estudada a idade variou entre 3 e 36 meses e no momento da avaliagéo
presencial, 79% das criangas possuiam peso adequado para a idade e 93% estavam com a
estatura adequada para a idade, conforme as curvas disponibilizadas na CSC (escores z), e
98,3% dos RN possuiam o indice de Apgar satisfatorio.

Considerando os critérios atuais para notificacdo dos casos de microcefalia e a idade
gestacional, percebe-se que 69% dos prematuros na amostra eram microcefalicos ao nascimento
e 62% dos RN a termo estavam dentro dos critérios de notificacdo do RESP-MS. Onze criangas
apresentavam microcefalia nas curvas da CSC (< -2 escores z), sendo que um desses casos

estava classificado como descartado para a SCAZV no RESP-MS.
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Das criangas estudadas, 39 (67%) ndo realizaram o Potencial Evocado Auditivo do
Tronco Encefalico (PEATE), e 19 (33%) sim, destes, em 3 casos 0 exame estava alterado. O
exame de Fundo de Olho (FO) ocorreu em 35 criancgas (60%), duas tinham alteragdes no exame.
Em 23 casos a crianca ndo fez o exame de FO. Os exames de imagem realizados foram:
ultrassonografia transfontanela (US-TF) em 40 criangas (69%); tomografia computadorizada
(TC) em 36 (62%); e ressonancia magnética (RM) em 12 (21%) e os principais achados nos
exames de imagem foram calcificagGes intracranianas, ventriculomegalia e desproporcao

cranio facial (Tabela 2).

Tabela 2: Distribuicdo dos achados nos exames de imagem.

N° de Percentual
achados nos exames (%)
Calcificagdes intracranianas 9 27,3
Ventriculomegalia 5 15,0
Desproporcéo crénio facial 4 12,1
Anencefalia 3 9,1
Disgenesia de corpo caloso 3 9,1
Lisencefalia 3 91
Agenesia de corpo caloso 2 6,1
Anomalias cerebelares 2 6,1
Hidrocefalia 2 6,1
Total 33 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

Quanto a realizacdo dos exames laboratoriais (sorologias), 45 (78%) realizaram coleta
de sangue para exames e 2 ndo realizaram. Em 11 casos (19%) o informante nédo sabia confirmar
se houve, de fato, se a coleta fora realizada. Das 45 criangas que tiveram sorologias coletadas,
em 30 (67%) os resultados para Zika foram negativos, em sete (15,5%) o resultado foi positivo.
Dos sete casos com sorologia positiva para Zika, seis (86%) apresentaram microcefalia,
conforme o critério atual do MS. Das sete criancas, quatro nasceram a termo e microcefalicas,

e uma a termo e sem microcefalia ao nascimento.
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Outro fator importante é a avaliacdo do desenvolvimento da crianca pelo instrumento
CSC. Para obter esses dados, foi pesquisada a classificacdo do desenvolvimento da crianga no
momento da primeira avaliacdo ambulatorial feita pelo servico de saude, e realizada, no dia da
entrevista, uma avaliagdo do desenvolvimento infantil utilizando este instrumento. Ressalte-se
que na populacdo estudada, 57% das criangas estavam sem acompanhamento em unidades
bésicas de salde.

A avaliacdo na CSC revelou que no primeiro atendimento na unidade de salde
prevaleceu a impressdo diagndstica de um desenvolvimento adequado. Do mesmo modo, na
avaliagdo do desenvolvimento realizada com a CSC no momento da entrevista a maior parte
das criancas avaliadas teve a impressao diagnostica de desenvolvimento adequado, 19 (33%)

criangas estavam com provavel atraso e 9 (15%) em alerta para o desenvolvimento (Tabela 3).

Tabela 3: Distribuicdo da avaliagdo do desenvolvimento infantil pelo instrumento de vigilancia do
desenvolvimento da CSC.

Avaliago pela CSC Ne° Percentual
criangas (%)

No primeiro atendimento na unidade de saude

Adequado 27 46,6

Provavel atraso 10 17,2
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Alerta para o desenvolvimento 8 13,8
Na&o realizou 13 22,4
Total 58 100

No dia da entrevista

Adequado 30 51,7
Provavel atraso 19 32,8
Alerta para o desenvolvimento 9 15,5
Total 58 100

Fonte: Elaborado pelo autor.

A avaliagdo do desenvolvimento motor das criangas da amostra também foi realizada
por meio da EMIA, totalizando 30 casos. Dessa sub amostragem, 13 criancas (43%) foram

classificadas como “anormal”, 12 (40%) como “normal” e 5 criangas (17%) como “suspeito”.

DISCUSSAO

O diagnostico para microcefalia normalmente se baseia em diagnosticos clinicos de
reducdo do perimetro cefélico, no entanto é importante a realizagdo de diagnosticos de imagem
para confirmacdo. E o reconhecimento das principais caracteristicas da SCAZV que contribui
na definicdo etioldgica adequada e determina o seguimento clinico apropriado para essas
criangas, preferencialmente com um seguimento multidisciplinar.>®

Para os filhos de mées com historia de doencga exantematica infecciosa na gestacédo e/ou
com sorologia positiva para Zika, e/ou com alteragdes neurologicas relacionadas a infeccéo
pelo Zika, o0 MS também recomenda a realizagdo do potencial evocado auditivo do tronco
encefalico (PEATE), do fundo de olho (FO) e do mapeamento de retina e exames de imagem.’
O estudo de Ventura et al,® encontrou uma associacéo entre anormalidades no FO nas criangas
com infecgdo congénita presumida pelo Zika. O que demonstra que este exame poderia ser um

bom indicador, o qual, na amostra do presente estudo, ndo foi realizado em 40% das criancas.
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A pesquisa de Hazin et al,® demonstrou a importancia de exames como o de TC de
crénio. No resultado, 23 lactentes com microcefalia e suspeita de SCAZV, e idade média de 36
dias, nascidos em Pernambuco, apresentaram a hipodensidade anormal da substancia branca e
calcificagdes intracranianas; a ventriculomegalia e a hipogiracdo global do cortex
cerebral; hipoplasia cerebelar em 74% dos casos.

Observa-se que 0 acesso aos servigos da atencdo primaria a saude foi baixo entre a
amostra, portanto, isso evidencia que, como coordenadora do cuidado e porta de entrada do
sistema, ela deve se articular com a atengdo ambulatorial especializada e com as unidades
hospitalares visando a integralidade do cuidado.'%

No Brasil, mesmo existindo a CSC como instrumento para vigilancia do crescimento e
desenvolvimento motor fino adaptativo, motor grosseiro, comportamental, linguistico e
pessoal-social, estudos atestaram que a utilizagdo e o preenchimento adequado dessa Caderneta
em relagdo aos marcos do desenvolvimento sdo escassos. O processo de levantamento das
informacBes na Caderneta demonstrou que ha erros considerdveis na utilizacdo desse
instrumento. *2

O outro instrumento de avaliacdo utilizado, EMIA, observa habilidades motoras
grosseiras nas posi¢cdes em prono, em supino, sentada e de pé, e identifica o atraso motor,
entretanto ndo se localizou na busca bibliogréafica estudo com série de casos avaliando criangas
com suspeita de SCAZV a partir desta escala.

Ao comparar o grupo avaliado pela EMIA com o desenvolvimento das criangas
avaliadas no instrumento da CSC, nota-se que todos os classificados como “anormais” na EMIA
estavam classificados como “com atraso” na CSC. Os classificados como “normais” foram
coincidentes entre ambas as escalas. Dos cinco casos classificados como suspeitos na EMIA,

um foi classificado com desenvolvimento normal pela CSC e quatro na categoria “alerta”.
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Na correlacgdo entre o resultado da avaliacdo do desenvolvimento motor pelaEMIA e a
classificagdo do RESP-MS, trés classificados como “alerta” e tres classificados como “atraso”
foram descartados na classificagdo final do RESP-MS. Por outro lado, dentre os casos
confirmados pela classificagdo final no RESP-MS, tres criangas (20%) eram normais pela
avaliagao da EMIA e 12 delas (80%) ficaram nas categorias “atraso”.

Como limitagdes inerentes ao processo deste estudo, pode-se mencionar a completude,
representatividade, subnotificacdo e atualizagdo dos dados secundarios; o viés de memdria por
parte dos entrevistados, em especial sobre fatos ocorridos no periodo gestacional e perinatal; a
indisponibilidade de uma série historica para microcefalia no DF; o desconhecimento da taxa
de infecgdes por ZV assintomaticas; e o conhecimento ainda restrito sobre a histdria natural da
SCAZV.

A criagdo do RESP-MS foi um progresso para a vigilancia e atencéo a salde, a partir
desse sistema houve um significativo avanco na analise continua, na deteccéo,
acompanhamento e divulgacdo dos casos. Apesar da quantidade de variaveis nesse sistema nédo
ser pequena, o que pode dificultar o preenchimento, aspectos relacionados aos determinantes
sociais, como a renda, por exemplo, ndo sdo contemplados no formulario online.

Nossa analise evidenciou uma cultura institucional pouco desenvolvida para atualizacéo
das notificagOes nos sistemas de informacao.

Nos casos de criangas nascidas no DF, o estudo demonstrou que houve uma reducao no
namero de casos ao se comparar 0s critérios para notificacdo da microcefalia em 2015 e os
critérios atuais. No entanto, outro ponto a se considerar € que as arboviroses Dengue,
Chikungunya e Zika possuem sintomatologia semelhante, portanto, existe a possibilidade de
casos de gestante com Zika terem sido notificados como outras arboviroses, e vice-e-versa. O
namero de casos confirmados por exames de imagens ou laboratoriais no DF na populagédo

estudada foi baixo, comparando com outras localidades. Contudo, Oliveira et al*® evidenciaram
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o registro de ondas distintas de possiveis casos notificados de infecgdo pelo ZV, nos anos de
2015 e 2016, em todas as regides brasileiras e na segunda onda, a regido Centro-Oeste foi a
regido brasileira que apresentou a maior incidéncia de possiveis casos notificados de infec¢cdo
pelo ZV.

A relacdo causal entre a infecgdo pelo Zika Virus e o surgimento da microcefalia e outras
deformidades congénitas continua sendo tema para debate e estudo. A historia natural da doenca
ndo estd completamente elucidada, sendo necessario o desenvolvimento de outras pesquisas nas
diversas areas do conhecimento com o aporte de investimentos publicos e privados, que

permitam uma melhor compreensao da doenca causada por esse virus.
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INTRODUCTION

ZIKV is an arbovirus transmitted by Aedes aegypti mosquitoes. The congenital
infection caused by its association with central nervous system malformations results in
complications or neurological diseases.*

Acute disease begins with symptoms such as red spots throughout the body,
conjunctivitis with no discharge (pink eye), myalgia and headache, low fever, and body and
joint pain. However, clinical diagnosis should be made using laboratory tests of serology and
molecular biology. Newborns suspected of having the disease should undergo neuroimaging
tests to look for neurological impairment.?



116

According to the Health Surveillance Secretariat Epidemiological Bulletin, between
2015 and 2018 the Ministry of Health was notified of 16,028 cases of changes in growth and
development, possibly related to ZIKV infection and other etiologies. Of these cases, only 3,194
(20%) were confirmed, 506 (3%) were classified as probable cases of congenital infection
during pregnancy, and 360 (2%) were inconclusive.?

The Bulletin also indicated that most reported cases were concentrated in the Northeast
Region of Brazil (60%), followed by the Southeast (24%) and the Central-West (7%). The states
with the highest number of notifications were Pernambuco (17%), Bahia (16%), Sdo Paulo
(9%), Paraiba (7%) and Rio de Janeiro (7%).2

Regulation 204, issued February 17, 2016, states that dengue, Chikungunya, and Zika
are diseases that require compulsory notification. Therefore, every suspected and/or confirmed
case must be reported to the Epidemiological Surveillance Service. In the case of the Federal
District, the notification must be made specifically to the State Health Secretariat.®

With this regulation, the notification of ZIKV infection cases became the responsibility
of any health service after clinical suspicion and had to be done through a
notification/investigation form of the Information System on Notifiable Diseases.*

Besides notification, suspected cases of microcephaly caused by ZIKV should be listed
in the Public Health Events Registry, a tool for reporting suspected cases of CZS. This
registration is done by filling out a standard online form that allows identifying the occurrence
of microcephaly and other central nervous system alterations that may be associated with
congenital infection.

Existing literature still has no available reports on the characterization of CZS in
children born in the FD. Thus, it is important to carry out an analysis of local cases that have
been notified to the Ministry of Health in order to generate new data and information in the
Central-West region, as well as perspectives on the disease based on the development of
reported children.

The main objective of this research is to evaluate reported cases of children with
microcephaly between 2015 and 2018 seen by the Federal District Health Secretariat due to
microcephaly and/or suspected CZS. The specific objectives were to: collect demographic and
socioeconomic data of the sample studied; classify and evaluate the development of reported
children according to the child’s health booklet development tool and the Alberta Infant Motor
Scale (AIMS); describe and analyze prenatal and follow-up data for reported children in the

Public Health Events Registry.
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MATERIALS AND METHODS

This is an observational and evaluative study conducted between May and December
2018, which attempted to map, identify and evaluate the cases of children born in the FD listed
in the Public Health Events Registry due to suspicion of CZS.

The study was divided into two parts: bibliographic research and literature review
development; and a more empirical one that included primary and secondary data collection,
processing, and analysis. In the first part, search terms related to the population (children
suspected of having CZS), intervention (diagnostic confirmation of the syndrome or exclusion,
and diagnostic investigation for other congenital infections), and outcome (neurological
changes) were used.

Health Science Descriptors (BIREME) and MeSH (MEDLINE/PubMed) were used as
vocabulary descriptors. The database platforms used to search for descriptors were BIREME,
SciELO, and MEDLINE/PubMed. Initially, the research was based on three terms in English:
Child Development, Health Evaluation (Health Care) and Zika Virus Infection. Subsequently,
another 26 terms were searched in the PubMed platform.

In the second phase of the research the population of the sample was defined. Children
over 36 months of age, twins and breastfeeding infants previously diagnosed with genetic
syndromes were not considered. Considering that Zika virus cases started being reported in
2015, the target population of this study was children born in the FD between November 2015
and July 2018.

In order to find these children, their families were called using the telephone numbers
available in the Public Health Events Registry. After three unsuccessful attempts (different days
and times) due to incomplete records or unanswered calls, other telephone numbers in the
Federal District Health Secretariat electronic medical record system were searched. The cases
in which the parents could not be located were excluded from the sample.

Those contacted were recruited to participate in the research and collect primary data,
but first the person responsible for the child had to authorize the participation and sign the
consent form. After the call, the interview was scheduled and the children were evaluated at the
health unit nearest to their residence or at one where there was a previously scheduled
consultation.

Considering the notifications obtained from the Public Health Events Registry, the final
sample of the study consisted of 58 children. Most interviews were with the mothers (79%) or
maternal grandmothers (14%).
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Based on the information provided by the Public Health Events Registry, a database was
organized. It allowed the identification of a large number of patients whose records contained
no follow-up information after discharge. A questionnaire was elaborated using the data listed
in the Registry and information that allowed evaluating child development.

Questions referred to the parents' social and family history, prenatal and perinatal
periods, performed examinations, universal newborn screening, vaccination situation, follow-
up by health professionals, child development according to the health booklet, and final
classification reported to the Public Health Events Registry.

Using data from the Registry in the Federal District and those collected during
interviews, an analysis of the sample of reported children could be done to evaluate their
neuropsychomotor development. Both the child’s health booklet and AIMS were used as
analysis instruments, as well as other sources of information such as the pregnancy booklet and
electronic medical record from the Federal District Health Secretariat.

In the interview, the researcher observed in loco the developmental milestones along
with the parents and recorded the information in the child’s health booklet development tool,
categorizing each child according to the parameters of the booklet itself.

AIMS was also applied during the on-site evaluation. However, due to the specificities
of this tool, the motor development evaluation was performed only in children under 18 months
who could not walk without support.

All data was exported to Microsoft Office Excel and distributed in tables and graphs
with percent distribution of the results. The IBM/SPSS v.22 was used to compile information

and statistical analysis. The significance level of 5% was considered in the analyses.

Ethical aspects:
The Research Ethics Committee of FIOCRUZ School of Government, FIOCRUZ Brasilia,
approved this research. Decision 2.390.045, CAAE 78535417.6.000.8027.

RESULTS

The data from the Public Health Events Registry revealed a total of 143 reported
children in the FD between 2015 and 2018, 40% of which were notified in 2016 and 44% in
2017. Considering all notifications, 68 children (47.6%) were classified as “dismissed”, 36
(25.2%) as “under investigation”, and 31 (21.7%) as “confirmed”. The child’s age ranged from
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5 to 36 months, with a predominance of female full-term newborns and the detection of cases
in the postpartum period (Table 1).

Table 1 -Distribution of cases in the Federal District listed in the Public Health Events Registry according to
sex, age, time of case detection, and gestational age

Number of children Percentage (%)
Female 89 62.2
Male 54 37.8
Age group
Breastfeeding infants (0-24 months) 69 48.3
Preschool (25-59 months) 74 51.7
Time of case detection
Postpartum 99 69.2
Intrauterine 19 13.3
Unknown 25 175
Gestational age
Full term (= 37 weeks) 110 76.9
Preterm (< 36 weeks) 28 19.6
Unknown 5 35

Source: the author.

The sample selected for this research was of 58 children, which represents 40% of the
total target population. Of these, approximately 26% were classified in the Registry as
confirmed cases, 38% dismissed, 22% under investigation, 6% inconclusive, and 8%
unidentified. When the distribution of the cases in this study (according to Registry
classifications) was correlated with the criteria used in 2015 and current criteria to report
microcephaly, 18% less cases were found to have enough criteria to report microcephaly due
to CZS.

Most reported children listed in the Public Health Events Registry lived in the southwest
health region of the Federal District. The same occurred in the sample: 26 children (48%) lived
in this area, which includes the administrative regions of Taguatinga, Vicente Pires, Aguas
Claras, Samambaia, and Recantos das Emas (Figure 1). However, there were children living in
other municipalities of the state of Goias: Aguas Lindas, Luziania, Novo Gama, and Valparaiso.
(Figure 1).
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Figure 23 — Map of the Federal District showing the distribution of cases listed in the Registry and evaluated in
this study, by health region
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The age of the population studied ranged from 3 to 36 months. At the time of the face-
to-face assessment, 79% of the children had adequate weight-for-age and 93% had adequate
height-for-age, according to the curves of the child’s health booklet (z scores). Besides that,
98.3% of the newborns had a satisfactory Apgar score.

Considering the current criteria for reporting cases of microcephaly and gestational age,
69% of premature infants in the sample were microcephalic at birth and 62% of full-term
newborns met notification criteria for the Registry. Eleven children had microcephaly
according to the health booklet curves (< -2 z scores), one of them was classified as dismissed
for CZS in the Registry.

Of the children studied, 39 (67%) did not perform the Brainstem Auditory Evoked
Potential (BAEP). Among the 19 (33%) children who did, three exhibited alterations. Thirty-
five children (60%) did the Funduscopic Exam (FE), two showed alterations. In 23 cases the
children did not take the FE. The imaging tests performed were: transfontanelle
ultrasonography in 40 children (69%), computed tomography scan in 36 (62%), and magnetic
resonance imaging in 12 (21%). The main findings in imaging examinations were intracranial

calcifications, ventriculomegaly, and craniofacial disproportion (Table 2).

Table 2 — Distribution of imaging test findings

Number of findings Percentage (%)
Intracranial calcifications 9 27.3
Ventriculomegaly 5 15.0
Craniofacial disproportion 4 12.1
Anencephaly 3 9.1
Dysgenesis of the corpus callosum 3 9.1
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Lissencephaly 3 9.1
Agenesis of the corpus callosum 2 6.1
Cerebellar anomalies 2 6.1
Hydrocephalus 2 6.1
Total 33 100

Source: the author.

Regarding the laboratory tests (serologies), 45 children (78%) had their blood collected
for exams and two had not. In 11 cases (19%), the informant did not know if the collection had
actually taken place. Of the 45 children who had serologies collected, 30 (67%) had negative
Zika results and 7 (15.5%) had positive results. Of the seven cases with positive serology for
Zika, six (86%) had microcephaly, according to the current criteria of the Ministry of Health.
Of the seven children, five were born full term: four were microcephalic and one was not.

Another important factor is the evaluation of the child's development using the health
booklet tool. To obtain these data, the classification of the child's development was investigated
during the first outpatient evaluation at the health service. On the day of the interview, an
evaluation using this instrument was performed. Considering the sample group, 57% of the
children had not had any follow-up in basic health units.

The child’s health booklet revealed that during the first evaluation at the health unit the
diagnostic impression of adequate development prevailed. Likewise, in the development
evaluation using the health booklet at the time of the interview, most children had the diagnostic
impression of adequate development, 19 (33%) children were likely to have a developmental

delay, and 9 (15%) were in a state of developmental alert (Table 3).

Table 3 — Child development evaluation using the health booklet tool

Evaluation using the health booklet Number of Percentage
children (%)

During the first evaluation at the health service

Adequate 27 46.6

Probable delay 10 17.2

Developmental alert 8 13.8

Didn’t do the evaluation 13 22.4

Total 58 100

On the day of the interview

Adequate 30 51.7

Probable delay 19 32.8

Developmental alert 9 15.5
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Total ‘ 58 ‘ 100

Source: the author.

Motor development assessment of children in the sample was also analyzed using
AIMS, 30 cases. Of these, 13 children (43%) were classified as “abnormal”, 12 (40%) as
“normal” and 5 (17%) as “suspected”.

DISCUSSION

The diagnosis for microcephaly is usually based on clinical diagnoses of a smaller head
circumference. However, it is important to perform diagnostic imaging examinations for
confirmation. Recognizing the main characteristics of the CZS is what contributes to the proper
etiological definition and determines the appropriate clinical follow-up for these children,
preferably a multidisciplinary follow-up.>®

For the children of mothers with a history of infectious exanthematous diseases during
pregnancy, and/or a positive test for Zika virus by serology, and/or neurological disorders of
Zika virus infection, the Ministry of Health also recommends the Brainstem Auditory Evoked
Potential, Funduscopic Exam (FE), retinal mapping and imaging tests.” The study by Ventura
et al® found an association between abnormalities in FE in children with presumed congenital
infection by Zika virus. This demonstrates that this test could be a good indicator. In this study,
it was not performed in 40% of the children.

The research of Hazin et al® demonstrated the importance of tests such as cranial CT
scan. In the result, 23 breastfeeding infants with microcephaly, suspected CZS and average age
of 36 days, born in Pernambuco, presented abnormal white matter hypodensity and intracranial
calcifications, ventriculomegaly and global hypogyration of the cerebral cortex, and cerebellar
hypoplasia in 74% of the cases.

The access to primary health care services was low among the sample. However, it
should be articulated with specialized outpatient care and hospital units for an integral
healthcare, since primary attention is what coordinates care and is the gateway to the system. 1%

In Brazil, even though the child’s health booklet exists as an instrument to monitor
growth and adaptive fine motor, gross motor, behavioral, linguistic, and personal-social
development, studies have shown that adequately using and registering developmental
milestones in this booklet almost never happens. The process of collecting information from
the booklet shows that there are considerable errors in the use of this instrument.*2
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AIMS, the other evaluation instrument used, observes gross motor skills in prone,
supine, sitting and standing positions. It also identifies motor retardation. However, the
bibliographic search did not find any case series study that evaluated children with suspected
CZS using this scale.

When comparing the group evaluated through AIMS with the development of the
children evaluated using the booklet, all those classified as “abnormal” in AIMS were classified
as “late development” in the booklet. Those classified as “normal” coincided in both scales. Of
the five cases classified as suspected in AIMS, one was classified as normal development by
the booklet and four in the “alert” category.

Comparing the results of motor development evaluation by AIMS and the Public Health
Events Registry, three classified as “alert” and three as “delay” were dismissed in the final
classification of the Registry. Among the cases confirmed using the final classification of the
Registry, three children (20%) were normal according to AIMS criteria and 12 of them (80%)
were in the “delay” categories.

Examples of inherent limitations to the process of this study are: completeness,
representativeness, sub-notification and updating of secondary data; interviewee memory bias,
especially about facts that occurred in the gestational and perinatal periods; unavailability of a
historical series for microcephaly in the FD; lack of information of the rate of asymptomatic
ZIKV infections; and still limited knowledge about the natural history of CZS.

The creation of the Registry was progress for health surveillance and care. There was a
significant advance in the continuous analysis, detection, monitoring and disclosure of cases.
Even though the number of variables in this system is not small, which may make it more
difficult to fill it out, aspects related to social determinants, such as income, are not included in
the online form.

Our analysis showed an underdeveloped institutional culture to update notifications in
the information systems.

In the case of children born in the Federal District, the study showed that there was a
reduction in the number of cases when comparing the criteria for microcephaly notification in
2015 and current criteria. Another thing to consider is that dengue, Chikungunya, and Zika have
similar symptoms. Therefore, it is possible that cases of pregnant women with Zika have been
reported as other arboviruses, and vice versa. The number of cases confirmed by imaging or
laboratory tests in the FD for the studied population was low when compared with other
locations. However, Oliveira et al** showed distinct waves of notified cases of possible ZIKV

infection in 2015 and 2016 in all Brazilian regions. In the second wave, the Central-West was
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the Brazilian region that presented the highest incidence of reported cases of possible ZIKV
infection.

The causal relation between Zika virus infection and the onset of microcephaly and other
congenital anomalies continues to be the subject of debate and study. The natural history of the
disease has not been completely elucidated. Other research is necessary in different areas of
knowledge, supported by public and private financing, to allow a better understanding of the

disease caused by this virus.
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ANEXOS

ANEXO 1 - CURVAS E TABELA INTERGROWTH PARA PERIMETRO CEFALICO

Figura 23 — Curvas Intergrowth para Perimetro Cefalico

International Newborn Size Standards mw
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International Newhorn Size Standards m"
Head Circumference (Girls)
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Fonte: (https://intergrowth21.tghn.org/newborn-size-birth/#ns1).
Figura 24 — Tabela Intergrowth para Perimetro Cefalico


https://intergrowth21.tghn.org/newborn-size-birth/#ns1

International Fetal Growth Standards

OXFORD

Head Circumference

(mm)

129

INTERGROWTH-24™

Gestational age Z-scores (Standard Deviations)

(exact weeks) 3 32 4 o ’ 2 5
14 811 Bb.7 923 979 103.5 109.0 114.6
15 926 985 104.4 1104 116.3 1222 128.2
16 104.1 1104 116.6 1229 1392 1355 141.7
17 115.7 1223 1258 1354 142.0 14E.6 155.2
18 12372 134.1 141.0 1479 154.8 161.7 16E.6
15 1387 145.9 153.1 160.3 167.4 174.6 1E1.8
20 150.2 157.6 165.0 1725 1799 187.4 184 .8
11 161.5 168.1 176.8 184.5 1922 18999 207.6
FiF s 1716 1B0.5 18E.4 186.3 F04.2 2121 220.0
FAC 1835 191.6 1899.7 2078 2159 2241 2322
24 1942 202.5 2108 219.1 P 235.7 244.0
15 204.6 213.0 22115 230.0 P 1469 255.4
Fl i 2146 2132 2319 240.5 2481 2578 i66.4
Fr) 2143 2331 2419 2506 1594 Z6E.2 2770
1B 2335 2425 251.4 2604 693 I7B.2 2872
9 2423 251.4 Z60.5 696 ITR.T IE7.B 1869
30 250.6 2599 #609.1 ITE.4 ZET7.6 1069 i06.1
31 £58.4 Z67.8 2772 ZB6.& 1861 305.5 314.9
12 Z65.5 275.1 ZBd. T 844 304.0 3136 323.2
13 2720 ZE1.B 2817 301.5 3114 321.2 331.1
14 P 2E7.9 Z8E8.0 308.1 318.2 383 335.4
15 2818 2833 3037 314.1 3245 3349 345.3
b 2B7.1 28979 i08.6 3194 330.2 3409 351.7
7 290.5 i01.7 3129 1141 3353 3d6.4 357.6
iR 2830 i04.7 3164 3iE8.1 3397 3514 363.1
19 2846 i06.9 319.1 3314 336 3559 3i6E.1
40 285.2 308.1 3210 3339 3d6.9 3508 37T

Fonte:

(https://intergrowth21.tghn.org/site_media/media/medialibrary/2017/04/GROW_Early_Preg_ch
arts_CRL_dating_ct_Table.pdf).

ANEXO 2 - INSTRUMENTO DE VIGILANCIA DO DESENVOLVIMENTO DA CSC
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Figura 25 - Instrumento de Vigilancia do Desenvolvimento da CSC nos primeiros 6 meses

Figura 26 - Instrumento de Vigilancia do Desenvolvimento da CSC de 6 meses a 1 ano e
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Figura 27 - Instrumento de Vigilancia do Desenvolvimento da CSC de 1 ano e meio a 3 anos
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Figura 28 - Instrumento de Vigilancia do Desenvolvimento da CSC de 3 anos e meio a 5

anos
Acompanhando o desenvolvimento infantil de 3 anos e meio (43 meses) a 5 anos (60 meses)
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ANEXO 3 - ESCALA MOTORA INFANTIL DE ALBERTA COM REPRESENTACOES

GRAFICAS
Figura 29 - Escala Motora Infantil de Alberta — Record Booklet
ALBERTA INFANT -
MOTOR SCALE :
Record Booklet .
Year Month Day
Name Date of Assessment
Identification Number Date of Birth
Examiner __ Chronological Age
Place of Assessment Corrected Age

Previous Items Items Credited Subscale
Credited in Window Score
Prone |
Supine -
Sit
Stand

Total Score I:] Percentile

I

Comments/Recommendations

Fonte: Motor assessment of the Developing Infant (120).
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STUDY # Prone Mobility
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Prone Lying (2) W ~—C§3 e
PRONE > < &
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Elbows behind shoulders Head 1o 90
Turns head to clear troll ight shiftf
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\ &)
Lifts head symmetricall e
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shoulders
Chest centered Elbows in front of shoulders
Active chin tuck with neck
elongation
SUPINE Supine Lying (1)
(78 VY
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~ .‘
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\ | o
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R - ~ N Ne
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Fonte: Motor assessment of the Developing Infant (120).
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Reaching from Four-Point Kneeling (1)
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Fonte: Motor assessment of the Developing Infant (120).



Four-Point Kneeling (2)
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Reciprocal Creeping (1)
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Fonte: Motor assessment of the Developing Infant (120).



Reciprocal Creeping (2)
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Fonte: Motor assessment of the Developing Infant (120).
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Figura 24 - Escala Motora Infantil de Alberta - Meninas e Meninos
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Fonte: Curvas de referéncia da Escala Motora Infantil de Alberta: percentis para descri¢éo
clinica e acompanhamento do desempenho motor ao longo do tempo (121).

Figura 31 - Escala Motora Infantil de Alberta por idade
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Fonte: Motor assessment of the Developing Infant (120).
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Parecer N° 2.390.045 — CEP Fiocruz Brasilia

FUNDAGAO OSWALDO CRUZ W
(FIOCRUZ - BRASILIA)
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADDS DO PROJETO DE PESGUISA

Titulo da Pesquisa: Desenvolvimente Meuropsicometor Infantil: avaliacdo das criangas notificadas no
Distrito Federal com Sindrome Congénita do Zika

Pesquisador: CLAUDIO JOSE FERREIRA LIMA JUNIOR
Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 78535417.8.0000.8027

Instituigio Proponente: FUNDACAD OSWALDO CRUZ
Patrocinador Principal: Financiamento Propric

DADDS DO PARECER

Mimero do Parecer: 2.390.045

Apresentagio do Projeto:

Trata-se de um estude observacional, descritivo, que visa analisar o desenvolvimento da crianca com
suspeita de Sindrome Congénita do Zika (SCZ). a partir do instrumento contido na Cademeta de Sadde da
Crianga do Ministéric da Salde e pela Escala Motora Infantil de Alberta, visando 3 identificagdo de sinais &
sintomas de atraso do desenvolvimento neuropsicomotor em criangas notificadas com a SCZ. As criangas
serdo identificadas nos registros do Centre de Informagdes Estratégicas de Vigilincia em Sadde da
Secretaria de Estado de Salde do Distrite Federal (SES-DF) e. além disso, o formulario de pesquisa sera
preenchido pelo pesquisador com os dados disponiveis nos sistemas de informagae, assim como com as
informagdes prestadas pelo{a) responsavel pela crianga no momento da avaliagio. Existem atualmente 253
equipes da Estratégia de Salde da Familia distribuidas nas sete regioes de saide do DF, com uma
cobertura de 31,B7% da atencdo primiria e os casos notificados com SCZ s3o acompanhades num
ambulatario multidisciplinar do

Hospital de Apoio de Brasilia (HAB). A populagdc estimada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE), apos aplicagde da proporg3o obfida no Censo de 2010, para a faixa etaria de 0 a 4 anos
de idade no OF foi de 418,708 criangas.



Objetive da Pesquisa:

Avaliar por meio do instrumente de vigilancia do desenvolvimento da Cademeta de Sadde da Crianga
{10%edigde, 2015) do Ministério da Sadde (M3) do Brasil (Anexo D) e através da EMIA as criangas
notificadas com suspeita de SCZ que s5o0 acompanhadas nos servicos da Secretaria de Estado de Salde
do DF {3ES-DF) ne DF, para deteccdo de sinais e sintomas de atraso do desenvolvimento neuropsicomotor
(DMPM). Objetive Secundario:

Coletar os dados demograficos e socicecondmicos na amostra estudada; Classificar o desenvolviments da
crianga motificada com 5CZ de acordo com as categorias disponibilizadas na Cademneta de Salde da
Crianga: Provavel Atraso no Desenvolvimento, Alerta para o Desenvolvimento, Desenvolvimento Adequado
com Fatores de Risco e Desenvolviments Adeguado: Aplicar o teste da EMIA nas criangas notificadas com
3CZ na SES -DF de janeiro de 2014 a junho de 2017; Classificar o desenvolviments motor da crianga
avaliada pela EMIA, de acordo com os percentis, em nomal {percentl = 25%), suspeite (entre os percentis 5
e 25%) & anomal {percentil < 5%); ldentificar sinais ou sintomas de atraso do DMNPM e propor estratégias
para seguimento das criangas com SCZ na SES-DF.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

A participagdo nesta pesquisa envolvera riscos minimeos sejam imediatos ou posteriores ao estudo & no
plano individual e coletivo. Durante a avaliagio da crianga, com a utifizacio da EMIA, ela pedera apresentar
comportamento de imitabilidade, choro, sonoléncia ou bima que produzam um desconforto efémero. Como os
responsaveis pela crianga fazem acompanhamente do crescimento e desenvolvimento da crianca em algum
SEVIGO

de salbde, deverdo estar previamente informados do risco de apresentar atraso no desenvolvimento.

Quando ndo houver essa informagio nem o seguimento clinico habitual preconizade na Caderneta de
Salde da Crianga, para que se evite constrangimentos, a crianca sera encaminhada ao servigo
especializado no dmbito da SES-DF para que s& tenha a oportunidade de iniciar 0 acompanhamento e
tratamente o mais precoce possivel.

Ser3o feitas perguntas sobre as condigdes de vida da familia. consultados os marcos do desenvolvimento
disponiveis na Caderneta de Salde da Crianga e as informagdes nela preenchidas no lecal de
nascimento.5e for percebide algum risco ou dane ao

participants o estwdo sera suspenso, ou caso o curso normal do estudo seja alterado, o Comité de Etica em
Pesquisa sera informado imediatamente.

Beneficios:
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Apesar da publicagie de varias pesquisas sobre a S3CZ e pela caracteristica multifatorial do DNFM durante

a primeira infincia, ainda existemn perguntas em relagio a essa sindrome que necessitam de mais

elucidagdes. Espera-se que esse estudo contribua no esclarecimento do comprometimento do DNPM em

criangas netificadas como expostas a infeccdo causada pelo VZik e por conseguinte traga contribuigdes na

implantagSo dos exos da Politica Macional de Atengdo Integral & Saude da Crianga no DF, em especial no

que tange a promogdo de salde integral da crianga com a promogao do desenvolvimento infantd e redugso

da mortalidade nos primeiros cinco anos de vida

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Considera-se a pesquisa relevante & pertinente ao considerar o contexto atual em gue estudos s3o

necessarios para compreendsr melhor que tipo de consequéncias trara a epidemia de Zika no pais.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:
As recomendagies foram atendidas

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

D acordo com as resolugdes do CMS o protocolo de pesquisa esta aprovadi.

Consideragoes Finais a criterio do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Siuagao
Inr’nrmag::ies Basicas|PE_INFORMACOES BASICAS DO P | 2001172007 Aceito
o0 Progeto ROJETO 200200 pdf 231527
TCLE F Termos de | Termo_Consentim_LE doc 2012017 |CLAUDIO JOSE Aceito
Assentmento [/ 23:14:28 |FERREIRA LIMA
Justificativa de JUNKOR
AusEncia
Owrtros Ouitros. podf 2100820107 |CLAUDMO JOSE Aceito

06:56:35 |FERREIRA LIMA
JUNIOR
Projeto Detalhado /| Projete docx 210082017 |CLAUDIO JOSE Aceito
Brochara D6:55:52 |FERREIRA LIMA
Jﬂiﬁs_ﬁﬂﬂﬂﬂl JUNICR i
Folha de Rosto folhaDeRosto, podf 210082017 |CLAUDMO JOSE Aceito
D644:02 |FERREIRA LIMA
JUMIDR

Emdamsgo:
Balmmo: AZA NORTE

CEP: 70.540-300

FUNDACAQ OSWALDO CRUZ
(FIOCRUZ - BRASILIA)

Coontinusgle do Parecsr, 22300 025

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagao da CONEP:

Mao

BRASILIA, 21 de Mowembro de 2017

Ay L3 Morte Campus Darcy Rbeirn, Gleba A, 3C 4 CAMPUZ UNIVERSITARIC DARCY REBEIRD

g

Assinado por:
leda Maria Avila Vargas Dias
(Coordenador)
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ANEXO 5 - CLASSIFICACAO DOS CASOS NOTIFICADOS PARA SCZ (8)

Caso CONFIRMADO sem identificacdo etiologica: RN ou crianca sem resultado
laboratorial, com resultado laboratorial negativo ou inconclusivo (da mae ou do RN) e
com relato de exantema ou febre sem causa definida durante a gestacdo e dois ou mais
sinais clinicos ou de imagem;

Caso CONFIRMADO com identificacdo etiolégica: RN ou crianca com resultado
laboratorial positivo para Zika e negativou ou inconclusivo para Sifilis, Toxoplasmose,
Rubéola, Citomegalovirus e Herpes (STORCH) na mée ou no RN e dois ou mais sinais
de imagem ou dois ou mais sinais clinicos;

Caso PROVAVEL sem identificacdo etiol6gica: caso sem resultado laboratorial, com
resultado laboratorial negativo ou inconclusivo (da mde ou do RN), sem relato de
exantema ou febre sem causa definida durante a gestacdo e com dois ou mais sinais
clinicos ou de imagem;

Caso PROVAVEL com identificacéo etioldgica: caso sem resultado laboratorial, com
resultado laboratorial negativo ou inconclusivo para RN e positivo para a mae, com
relato de exantema ou febre sem causa definida durante a gestagéo e com dois ou mais
sinais clinicos ou de imagem;

Caso INCONCLUSIVO: caso notificado em que ndo seja possivel realizar a
investigacao etioldgica por ndo ser possivel encontrar ap0s trés tentativas ou por recusa
ou aqueles cujos resultados laboratoriais e informacdes clinico e epidemioldgicas néo
permitam classifica-lo em outra categoria;

Caso DESCARTADO: caso notificado que cumpre a definicdo para notificacao e que
apos a investigacdo ndo se enquadrou nas defini¢Ges anteriores — confirmado, provavel,

inconclusivo.



