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RESUMO: Em fevereiro de 2016, a Organizagdo Mundial de Saude (OMS) declarou
a infeccdo por Zika Virus um quadro de emergéncia global na saude publica.
Embora pertenca ao grupo de virus que inclui Dengue e Chikungunya, o Zika Virus
parece estar associado com consequéncias mais graves para a saude.E um virus
RNA, tendo o acido ribonucleico como seu material genético. O genoma consiste em
uma molécula de RNA, de cadeia simples e de sentido positivo. Alguns estudos
relatam trés linhagens principais do virus, uma original da Asia e duas da Africa.O
recente surto na América Latina e Caribe chamou atengdo para este virus
relativamente desconhecido e pouco estudado, especialmente por sua
correlagdocom o aumento no numero de casos de recém-nascidos apresentando
microcefalia.Recentemente, pesquisadores brasileiros documentaram o primeiro
caso de uma crianga que nao apresentou microcefalia, mas desenvolveu lesdes
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neuroldgicas e oculares graves causadas pelo virus da Zika.Segundo o Ministério da
Saude (2016), atualmente, o Brasil tem 226 casos de microcefalia relacionados ao
Zika Virusem todo o pais. Foram confirmados 1.581 casos de microcefalia
sugestivos de infeccdo congénita, ocorrendo em 25 Estados do pais, além do
Distrito Federal. Até o presente momento ndo existe registro de confirmagéo no
estado do Acre. O boletim revela também 73 casos confirmados de morte provocada
pela microcefalia e/ou por alteragao do sistema nervoso central. O instrumento para
a realizagao da coleta de dados consistiu em um roteiro de entrevista relacionado ao
objeto da pesquisa. Esta pesquisa descreveu um caso clinico com sinais e sintomas
indicativos de infecgdo por Zica Virus em um periodo pré-gestacional, relatando
através dos exames de ultrassonografia as possiveis alteragdes fetais no sistema
nervoso central.

Palavras Chave: Zika Virus; Periodo Pré-Gestacional; Desenvolvimento Fetal
eMicrocefalia.

ABSTRACT: In February 2016, the World Health Organization (WHQO) declared the
infection by Zika Virus a global public health emergency. Although it belongs to the
group of viruses that includes Dengue and Chikungunya, the Zika Virus appears to
be associated with more serious health consequences. It is an RNA virus, having
ribonucleic acid as its genetic material. The genome consists of a single-stranded,
positive-sense RNA molecule. Some studies report three major strains of the virus,
one from Asia and two from Africa. The recent outbreak in Latin America and the
Caribbean drew attention to this relatively unknown and poorly studied virus,
especially because of its correlation with the increase in the number of cases of
newborns presenting microcephaly. Recently, Brazilian researchers documented the
first case of a child who did not present microcephaly, but developed severe
neurological and ocular lesions caused by the Zika virus. According to the Ministry of
Health (2016), currently, Brazil has 226 cases of microcephaly related to Zika Virus
throughout the country. There was confirmation of 1,681 cases of microcephaly
suggestive of congenital infection, occurring in 25 states of the country, in addition to
the Federal District. At the moment, there is no confirmation record in the state of
Acre. The bulletin also shows 73 confirmed cases of death caused by microcephaly
and/or central nervous system abnormalities. The instrument for data collection
consisted of an interview script related to the research object. This study described a
clinical case with signs and symptoms indicative of Zica Virus infection in a pre-
gestational period, reporting through ultrasound examinations the possible fetal
changes in the central nervous system.

Keywords: Zika Virus; Pre-gestational period; Fetal Development and Microcephaly.
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Sinais e Sintomas Indicativos de Infecg¢do por Zika Virus Emum Periodo Pré-Gestacional:
Possiveis Conseqliéncias Fetais

1 INTRODUGAO

Em fevereiro de 2016, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) declarou a
infeccado por Zika Virus um quadro de emergéncia global na saude publica. Embora
pertenca ao grupo de virus que inclui Dengue e Chikungunya, o Zika Virus parece
estar associada com consequéncias mais graves para a saude, podendo infectar
varias espécies de mosquitos que pertencem ao género Aedes, sendo conhecido
pela transmiss&o por duas espécies de mosquito deste género, ou seja, A. aegypti e
A. Albopictus (AL-QAHTANI et al., 2016).

O Zika Virus é um virus RNA, tendo o acido ribonucleico como seu material
genético. O genoma consiste em uma molécula de RNA, de cadeia simples e de
sentido positivo. Alguns estudos relatam trés linhagens principais deste virus, uma
original da Asia e duas da Africa. Além da transmiss&o pelo Aedes, héa relatos da
transmissao por via sexual, por transfusdo sanguinea e neonatal, embora ndo se
saiba a real importancia dessas vias de transmissao (KLEBERet al., 2015). O
potencial para a transmissao autéctone em paises onde os vectores Aedes estao
presentes é evidente, e € uma grande preocupagao dadaa velocidade com que a
doenca espalhou-se recentemente. O Zika Virus foi descoberto em 1947 em um
macaco Rhesus encontrado na floresta Zika do Uganda durante um programa de
vigilancia para a febre amarela silvestre (DICKet al., 1952). O primeiro caso de
infeccdo humana foi relatado em 1952 em Uganda e na Tanzénia. O virus foi isolado
dois anos mais tarde, em uma jovem doleste da Nigéria durante um surto de
ictericia. O virus foi depois isolado a partir de seres humanos no Sudeste Asiatico
(SMITHBURN, 1952).

O recente surto de Zika Virus na América Latina e Caribe chamou atengao
para este virus relativamente desconhecido e pouco estudado, especialmente por
sua ocorréncia na gravideze o aumento no numero de casos de recém-nascidos
apresentando microcefalia (CAMPOSet al., 2015). Além disso, uma grande

preocupacgao esteve relacionada com os jogos Olimpicos no Brasil em agosto de
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2016, bem como as manifestagcbes em massa de grupos religiosos como Umrah,
que ocorrem entre junho e setembro, e Hajj, em setembro, quando mais de sete
milhdes de peregrinos, incluindo América Latina, chegam de todo o mundo a Arabia
Saudita (ELACHOLAet al., 2016).

Nesse sentido, foi emitido umalertade emergénciapelos Centros de Controle e
Prevengdo de Doengas (CDC) sobre a infecgdo pelo Zica Virus(CDC, 2016).No
comecgo de 2015, um surto do Zica Virus - um flavivirus transmitido pelo mosquito
Aedes - foi identificado no nordeste do Brasil, uma area onde o virus da dengue
também circulava. Em setembro, comegou a ser detectado um aumento no numero
de recém-nascidos com microcefalia nas areas afetadas pelo Virus. Um estudo
realizado com um grupo de 35 criangas com microcefalia nascidas entre agosto e
outubro de 2015, em oito dos 26 estados brasileiros, onde a doenga foi registrada,
as maes de todas as 35 criangas viveram ou visitaram areas afetadas pelo Zika
Virus durante a gestagdo; 25 criangas (71%) apresentaram microcefalia grave
(perimetro cefalico abaixo da média para sexo e idade gestacional) e 17 (49%)
tiveram pelo menos uma anormalidade neuroldgica; e dentre as 27 criangas
submetidas a exames de neuroimagem, todas apresentaram anormalidades
(LAVINIA & SCHULER-FACCINI et al., 2016).

Recentemente, pesquisadores brasileiros documentaram o primeiro caso de
uma crianga que nao teve microcefalia, mas,sim, lesbes neurolégicas e oculares
graves causadas pelo Zika Virus. Eles alertam que o espectro de problemas
causados pela doenca € mais abrangente do que o desenvolvimento anormal da
cabeca dos bebés, e que criangas atingidas podem ainda n&o ter recebido
atendimento. O estudo confirma observagdes que ja vinham sendo feitas pelos
médicos de que o virus poderia trazer consequéncias mesmo para bebés que,
inicialmente, aparentavam nao ter alteragdes na circunferéncia da cabega (LAVINIA
& SCHULER-FACCINI et al., 2016).

Segundo o Ministério da Saude (2016),atualmente, o Brasil tem 226 casos de
microcefalia relacionados ao Zika Virus em todo o pais, foram confirmados 1.581
casos de microcefalia sugestivos de infecgdo congénita, em 25 estados do pais,
além do Distrito Federal. Nao existe registro de confirmagdo no Acre. O boletim

240
Revista Interdisciplinar em Saude, Cajazeiras, 5 (2): 237-252, abr./jun. 2018, ISSN: 2358-7490.



Sinais e Sintomas Indicativos de Infecg¢do por Zika Virus Emum Periodo Pré-Gestacional:
Possiveis Conseqliéncias Fetais

revela também 73 casos confirmados de morte provocada pela microcefalia e/ou por
alteracao do sistema nervoso central.

Dessa forma, fazem-se necessarios trabalhos cientificos relatando casos de
mulheres que tiveram algum contato com o Zika Virus, seja ele prévio ou posterior
ao diagnostico de gravidez. Assim, o estudo tem como objetivo descrever um caso
clinico de gravidez com Sinais e Sintomas indicativos de infecgdo por Zika Virusem
um Periodo Pré-Gestacional, relatando através dos exames de ultrassonografia

seriadas as possiveis alteracdes fetais ocorridas no sistema nervoso central.

METODOLOGIA

O que é Estudo de Caso?

Segundo Araujo et al., 2008, o estudo de caso trata-se de uma abordagem
metodolégica de investigagdo especialmente adequada quando procuramos
compreender, explorar ou descrever acontecimentos e contextos complexos, nos
quais estao simultaneamente envolvidos diversos fatores.

Segundo o mesmo autor,esta abordagem adapta-se a investigacdo em
educacdo, quando o investigador é confrontado com situagdes complexas, de tal
forma que dificulta a identificagdo das variaveis consideradas importantes, quando o
investigador procura respostas para o “como?” e o “porqué?”, quando o investigador
procura encontrar interacbes entre fatores relevantes proprios dessa entidade,
quando o objetivo é descrever ou analisar o fendmeno, a que se refere diretamente,
de uma forma profunda e global, e quando o investigador pretende apreender a
dinamica do fenémeno, do programa ou do processo.

Dessa forma, Araujoet al., 2008, definem “estudo de caso” com base nas
caracteristicas do fendmeno em estudo e com base num conjunto de caracteristicas
associadas ao processo de recolha de dados e as estratégias de analise dos

mesmos. Logo, podemos entender o estudo de caso comoa pesquisa em que quase
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tudo pode ser um “caso”: um individuo, um personagem, um pequeno grupo, uma

sociedade, uma comunidade ou mesmo uma nagao.

3.2 Populacao e Amostra

No presente estudo, em se tratando da categoria relato de caso, a populagéao
alvo elencada sera uma unica gestante com histéricode gravidez logo apos infecgéo
por Zika Virus. A coleta de dados da paciente foi realizada apds sua anuéncia e a do
Comité de Etica e Pesquisa da Faculdade Santa Maria. Participou deste estudo uma
unica pessoa que atende os seguintes critérios de inclusdo: ter diagnosticado a
doenga pouco antes de engravidar; possuir documentos/exames que foram
realizados desde a suspeita da infeccdo pelo virusaté seudiagndstico/tratamento

porUSG fetal e seu acompanhamento trimestral.

3.3 Instrumento para coleta de dados

O instrumento para a realizacdo da coleta de dados consistiu em um roteiro
de entrevista e constouem trés partes:

| - Dados Socio-demograficos;

Il - Antecedentes Pessoais, Ginecoldgicos e Obstétricos;

lIl - Dados relacionados ao objeto da pesquisa.

Para a analise dos objetivos propostos no estudo, foram realizadas perguntas,
além da obtencao de dados presentes em resultados de exames e relatérios que se
encontravam com a paciente. Com a finalidade de manter o conteudo original do
discurso da participante, também, a entrevista foi gravada em aparelho eletrénico,
tendo sido as informagdes arquivadas em local seguro sobresponsabilidade do
pesquisador.
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Inicialmente, para a coleta de dados, foi solicitada a anuéncia da paciente
através do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e, apds sua autorizagao, o
projeto de pesquisa foi encaminhado ao Comité de Etica em Pesquisa - CEP da
Faculdade Santa Maria - FSM para apreciagao e parecer.

ApOs a autorizagao da participante do estudo e emissao de parecer pelo CEP
da FSM, a coleta dos dados foi realizada diretamente com a paciente na sua

respectiva residéncia em momentos acordados a partir de sua disponibilidade.

3.4 Analise dos dados

Para analise dos dados, foi utilizada uma tabela para dispor os dados
sociodemograficos e os antecedentes pessoais, ginecoldgicos e obstétricos. Ja a
analise qualitativa dos dados relacionados a gravidez foi realizada uma transcrigéo

das entrevistas, bem como analise dos resultados ultrassonograficos.

3.5 Aspectos éticos da pesquisa

Esta pesquisa obedeceu as diretrizes e as normas éticas determinadas na
Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude, que regulamentam as pesquisas
gue envolvem seres humanos em vigor no pais, principalmente no que diz respeito
ao consentimento livre e esclarecido da participante, bem como ao seu anonimato e
ao sigilo de dados confidenciais.

A participante do estudo foi informada sobre os seguintes aspectos: objetivo
do estudo, justificativa, procedimento, contribuicdo, garantia do anonimato,
fidedignidade na analise dos dados e o direito a liberdade de participar ou ndo da
pesquisa, além da garantia de poder desistir de participar do estudo, a qualquer

momento, sem prejuizo de qualquer natureza.
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Tratando-se do desconforto, a pesquisa poderia gerar constrangimento diante
de alguns questionamentos, pois a entrevistada exp6s suas possiveis fragilidades
diante do discurso sobre a gravidez logo apds infecgao pelo Zika Virus; houve risco
minimo previsivel a Sra. L.L.N que se submeteu a coleta dos dados, tendo em vista
tratar-se apenas de respostas a uma entrevista, onde ndo houve identificacdo
individualizada e os dados foram tratados com padrdes éticos (conforme Resolugao
CNS 466/12) e cientificos.

3.6 Roteiro de perguntas de respostas

Pergunta1: Poderia se identificar?
Respostal: Meu nome é L.L.N, tenho 25 anos, sou casada e sou Assistente

Social de formagéo.

PerguntaZ2: Sua gravidez foi planejada?

Resposta2: Sim, foi planejadae muito esperada.

Pergunta3: Ea sua primeira gestacdo? J4 teve algum aborto?
Resposta 3: Sim, nunca tive aborto.

Pergunta 4: Quando descobriu que estava gravida?
Resposta 4: Descobri duas semanas ap0s a menstruagdo atrasar, atraves de
um exame de Beta HCG.

Pergunta 5: A senhora ja tinha ouvido falar no Zika Virus?

Resposta 5: Ndo, nunca tinha ouvido falar neste virus, nem quem o transmitia.

Pergunta 6: Como descobriu sobre as consequéncias que o virus causaria em
fetos?
Resposta 6: Através da TV fiquei sabendo sobre a microcefalia.
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Pergunta 7: A senhora foi infectada pelo virus na gestagao?

Resposta 7: Acredito que fui infectada poucos dias antes de engravidar.

Pergunta 8: Apresentou algum sintoma?
Resposta8: Sim, manchas vermelhas em forma de pontos, coceira pelo corpo

e um pouco de febre por dois dias associado a dores pelo corpo.

Pergunta9: A infecgao pelo Zika Virus foi confirmada?
Resposta 9: Nao, pois néo fiz exame sorolégico. Apenas fui atendida na UPA
de Cajazeiras para tratar os sintomas, que por sinal eram semelhantes ao da

infecgéo pelo virus. Entretanto, o médico interrogou infec¢do por arbovirose.

Pergunta 10: Como foi a sua gravidez a partir do momento que tomou
conhecimento sobre a microcefalia em criangas?
Resposta 10: Foi muito angustiante, pois temia que meu filho também viesse

atera microcefalia. Tinha pesadelos quase toda noite.

Pergunta 11: Como soube que seu filho ndo tinha microcefalia?
Resposta 11: Através dos exames de USG trimestrais. Mas mesmo assim

minha gravidez foi complicada, pois sempre temia pelo pior.

Pergunta 12: Seu marido lhe ajudou durante a gestagao?
Resposta 12: Sim, ele é estudante de medicina, sempre tentava me acalmar

com informacgées a respeito do assunto.
Pergunta 13: Qual o momento mais feliz da sua gravidez?
Resposta 13: Foi o momento que meu filho nasceu em que vi que ele tinha o

tamanho da cabecga dentro da normalidade.

Pergunta 14: A senhora pretende ter outro filho?

245
Revista Interdisciplinar em Saude, Cajazeiras, 5 (2): 237-252, abr./jun. 2018, ISSN: 2358-7490.



Sinais e Sintomas Indicativos de Infecg¢do por Zika Virus Emum Periodo Pré-Gestacional:
Possiveis Conseqliéncias Fetais

Resposta 14: Sim, mas nédo agora. Pois ainda nao existe vacina contra o Zika

Virus e tudo ainda é muito desconhecido.

4 Discussao e Resultados

Segundo boletim da Secretaria de Saude de Pernambuco 2015, define-se
microcefalia em um nascido vivo como a ocorréncia de cranio pequeno congénito.
Apesar da definicdo de microcefalia ndo ser padronizada, ha consenso quanto a
ocorréncia de um Perimetro Cefalico (PC) abaixo do padrédo das curvas apropriadas
para idade e sexo. Um PC baixo indica, de modo geral, um cérebro pequeno. Cerca
de 90% das microcefalias estdao associadas com retardo mental, exceto, nas de
origem familiar que podem ter o desenvolvimento cognitivo normal.

Além das infeccbes congénitas, a microcefalia pode resultar de
anormalidades cromossdmicas, exposi¢cdao a drogas, alcool ou outras toxinas
ambientais, fusdo prematura dos ossos do cranio - craniossinostose - e
determinados disturbios metabdlicos. O crescimento repentino do numero de
criangas nascidas com microcefalia associada a danos cerebrais caracteristicos de
infeccbes congénitas em regides onde recentemente ocorreu um surto de um novo
virus em circulagdo sugere uma possivel relagao. A associagado entre as infecgoes
maternas e as anomalias congénitas foi reconhecida ha muito tempo, especialmente
quando a infecgdo ocorre durante as primeiras 12 semanas de gestagao (SILASIlet
al.,2015).

Série de Ultrassonografias realizadas pela Gestante L.L.N.
Primeira USG - Obstétrica

Realizada em 09/10/15. Gestagdo em torno de 12 semanas (+ ou -trés dias de

evolugdo); Risco corrigido para trissomia (21, 13 e 18) para a idade materna de 25
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anos apos medida da transnucencianucal seria de 1/8.131. Nao foi determinado o

perimetro cefalico.

FETO . TRAN, NUCAL

- . N

Cranio de aspecto normal (Transnucéncianucal, primeiro trimestre).

Segunda USG - Obstétrica Morfolégica

Realizada 18/12/15. Compativel com gestagado em torno de 22 semanas (+ ou

-sete dias) 40 semanas em 22/04/16.

o Estudo morfologico fetal normal, conforme descri¢ao.
o Segmento cefélico: Diametro biparietal: 5,2 cm

o Diametro occipito-frontal: 7,1 cm

o indice cefalico: 79,0 % (Normal= 70 a 86%)

J Diédmetro do cerebelo: 2,2 cm.

o Ventriculo Lateral direito: 0,4 cm.

o Ventriculo Lateral esquerdo: 0,4 cm

o Cisterna Magna: 0,5cm (N= < 1,0 cm)
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Estruturas cerebrais e cerebelares de aspectos ecograficos normais.

Terceira USG - Obstétrica
Compativel com gestacdo de 32 semanas (+ ou -sete dias) de evolugao (40
semanas em 20/04/2016).

o Diametro biparietal: 7,8 cm

Circunferéncia cefalica: 29,2 cm (dentro da normalidade).

Nascimento

Realizado em 12/04/2016 por parto cesareo.
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o RN nasceu com peso de 2.765 g

o Circunferéncia cefalica: 34,0 cm (dentro da normalidade).

Recém-nascido com padrao normal de perimetro cefalico

Foto autorizada pelos pais.

E valido enumerar alguns pontos sobre a microcefalia no Brasil.Primeiro,
ocorre a subnotificagdo dos casos de microcefalia no Brasil, o histérico de
prevaléncia de microcefalia em nascimentos no Brasil de aproximadamente 0,5
casos em cada 10.000 nascidos vivos, calculado a partir de certidbes de
nascimento, foi menos que as estimativas de 1-2 casos em cada 10.000 nascidos
vivos (EUROCAT, 2015). Até 20 de fevereiro de 2016, haviam sido registrados 5.640
casos suspeitos de microcefalia e 583 confirmados (MINISTERIO DA SAUDE,
2016).

Na segunda metade de 2015, mais de 3.000 casos suspeitos de microcefalia
(aproximadamente 20 casos a cada 10.000 nascidos vivos) foram registrados no
Ministério da Saude por meio de um protocolo de notificagado especial, sugerindo um
acentuado crescimento na prevaléncia de nascimento. Ademais, o perimetro cefalico
das criangas nao era rotineiramente registrado. Consequentemente, € possivel que
casos leves de microcefalia possam nZo ter sido registrados (MINISTERIO DA
SAUDE, 2016).
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As recomendacgdes atuais para o diagndéstico de Zika Virus sao baseadas no
pressuposto de que o periodo de viremia do virus dura menos de uma semana apos
o inicio da infecgdo (CENTERS FOR DISEASE, 2016). O RNA do Zika Virus foi
detectado no sangue, urina, saliva, liquido cefalorraquidiano, liquido amnidtico e o
leite materno. No entanto, o RNA do Zika Virus foi detectado durante a gravidez até
10 semanas apos o inicio dos sintomas (DRIGGERS et al., 2016).

Durante a semana de infec¢do sintomatica, a deteccdo de RNA no soro ou
sangue é considerada o método de escolha para o diagnostico. O RNA do Zika Virus
pode ser detectado na urina durante alguns dias depois. Ele também esta presente
no sémen por um periodo de tempo desconhecido, a partir de relatos de transmissao
sexual. Zika Virus RNA teste ndo € recomendado para mulheres gravidas apods a
primeira semana do inicio dos sintomas. O diagndstico é geralmente baseado em
um anticorpo especifico para o virus com maior resposta de IgM (GOURINATet al.,
2015).Portanto, para além do diagndstico atuais para Zika Virus, a utilizacdo de
meétodos quantitativos de RT-PCR pode ser uma abordagem eficaz nas infecgdes de
placenta ou fetais em gravidas mulheres.

Recentemente, um novo estudo liderado por cientistas britanicos revelou que
o virus daZika sequestra uma proteina humana chamada Musashi-1 (MSI1)
permitindo que ele se replique nas células-tronco neurais, matando-as.A MSI1 é
explorada pelo virus, que a utiliza para desenvolver seu ciclo de vida destrutivo,

transformando a proteina em um inimigo infiltrado (PAVITHRAet al.,2017).

Foto: estrutura molecular do virus da Zika (Science 2017).
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CONCLUSAO

De acordo com o Centro de Controle e Prevencdo de Doencas dos Estados

Unidos (CDC, 2016), mulheres diagnosticadas com Zika Virus devem esperar pelo

menos oito semanas apos o inicio dos sintomas antes de tentarem engravidar,

enquanto os homens devem esperar pelo menos seis meses. As recomendacoes

foram baseadas em dados limitados sobre a persisténcia do Zika Virus no sangue e

no sémen.

Este estudo, portanto, corrobora com relatos da literatura atual, enfatizando

que o periodo de desenvolvimento das alteragdes cerebrais compreende o primeiro

trimestre da gestacao, e que o periodo pos viremia ndo produzanormalidades fetais,

uma vez que nado foram observadas, nos exames seriados de ultrassonografia,

modificagdesno desenvolvimento cerebral do feto da gestante L.L.N.
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