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Abstract The present study aimed to present
an overview of recent national and internation-
al research on the Zika virus (ZIKV), as well as
to explore possible action plans focused on chil-
dren, their families and the health teams involved.
Therefore, the study proposes the implementation
of tracking systems in order to identify, describe
and characterize the potential correlates of prena-
tal exposure to ZIKV, divided into three lines of
action: 1. Diagnostic and etiological evaluation
as well as screening of developmental problems in
children confirmed or suspected of prenatal ZIKV
infection. 2. Investigation of the emotional im-
pact, quality of life, coping strategies and support
network of the affected children and their families.
3. Training of multidisciplinary teams to conduct
assessments and intervention programs through-
out these children’s development, especially in the
first three years of life. In conclusion, the recent
ZIKV outbreak in Brazil and several other Latin
American countries places a significant burden
on the health care systems: to understand the real
meaning of a potential new teratogen; to unravel
the pathogenic mechanisms of ZIKV, particularly
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Resumo O presente estudo objetivou apresentar
um panorama nacional e internacional atual dos
estudos sobre o virus Zika (ZIKV) e, ancorado no
avango deste conhecimento, refletir sobre planos
de agdo voltados para as criangas, familias e equi-
pes de satide envolvidas. Neste sentido, o estudo
propos a implementagdo de sistemas de seguimen-
to para conhecer, descrever e caracterizar aspectos
que devem estar relacionados a exposi¢do pré-na-
tal ao ZIKV, divididos em trés eixos de atuagdo: 1.
Avaliagdo diagnéstica e etioldgica e rastreamento
de problemas de desenvolvimento nas criangas
incluidas como casos confirmados ou suspeitos.
2. Investigacdo do impacto emocional, da quali-
dade de vida, das estratégias de enfrentamento e
da rede de apoio as familias das criangas inclui-
das. 3. Capacitagdo de equipes multiprofissionais
para avaliar e elaborar programas de intervengdo
ao longo do desenvolvimento das criangas, princi-
palmente nos trés primeiros anos de vida. Como
conclusao, o presente trabalho ressalta que o sis-
tema de assisténcia a savide encontra-se diante de
grandes desafios: entender o real significado de um
potencial novo teratégeno; desvendar os mecanis-
mos patogénicos do ZIKV; principalmente para o
enfrentamento preventivo, e reconhecer o amplo
espectro de manifestagées clinicas para a elabora-
¢do de programas de intervengdo.
Palavras-chave Saiide Piiblica, Microcefalia,
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Introdugao

Os estudos sobre o virus Zika (ZIKV) tém se con-
centrado nos processos bioldgicos de a¢ao sobre
a contaminagdo e transmissdo, com indicagdo de
possibilidades de altera¢des no desenvolvimento
neuroldgico da crianca que apresenta a microce-
falia relacionada ao virus. De fato, o minucioso e
longo documento produzido pelo Ministério de
Saude do Brasil (MS), chamado Protocolo de Vi-
gilancia e Resposta a Ocorréncia de Microcefalia
Relacionada a Infec¢do pelo Virus Zika!, apre-
senta a epidemiologia da infec¢do desta virose
em humanos, define a microcefalia e os métodos
diagndsticos bem como as manifestagdes neona-
tais. Além disso, uma série de publica¢des recen-
tes de investigagdes clinicas realizadas por autores
brasileiros em revistas cientificas do Brasil e do
Exterior tem mostrado a identificacio pré-natal
da microcefalia’, a descri¢do das anomalias ocu-
lares® e as malformacdes congénitas detectadas®.

Estas e outras informagdes tém levantado
também a sugestdo de que o critério utilizado
pelo MS para considerar a presenca de microce-
falia em recém-nascidos é bastante sensivel, mas
pouco especifico e assim a maioria das criancas
suspeitas terdo o diagndstico descartado’. Da re-
cente casuistica de 5909 casos suspeitos (registra-
dos de novembro de 2015 a fevereiro de 2016),
1687 realizaram investigagdo clinica completa
sendo apurados 641 casos com confirma¢io da
microcefalia e/ou alteracdo do Sistema nervo-
so central sugestivos de infeccao congénita. Dos
casos confirmados, foi identificado laboratorial-
mente o ZIKV em 82 criangas vivas e 31 perdas
fetais. Esta observacdo clinica é sustentada pela
demonstra¢do de que o ZIKV pode alojar-se no
cortex cerebral e tronco encefélico de fetos com
diagnoéstico de microcefalia, entre outras anor-
malidades®”’, tais como calcifica¢cdes intracrania-
nas, dilata¢do dos ventriculos cerebrais ou alte-
racoes de fossa posterior. Os restantes 1046 casos
foram descartados e a enorme cifra de 4222 casos
permanece em investigagao®. Como estes sdo os
menos acometidos, considera-se que a sobrecar-
ga na avaliacdo, tanto para as criangas e familias,
como para o sistema de satide, possa nao se jus-
tificar®.

Por outro lado, alguns pesquisadores argu-
mentam que o aumento de casos suspeitos de
microcefalia deriva de varios fatores: a) resgate
do subregistro dos casos anteriores: estima-se que
2/3 dos casos de anomalias congénitas nao sio
registradas e assim a busca ativa compensa os ca-
sos nao registrados; b) adogdo sistematica da ob-

servagdo do perimetro cefalico (PC) comparan-
do com a idade gestacional, o que ndo é feito de
rotina em todas as unidades neonatais; ¢) curvas
de referéncia do perimetro cefélico ndo sdo as da
populacdo estudada; d) presungao de distribui¢ao
normal do PC por idade gestacional, o que pode
ndo ser verdadeiro; e) definicdo de microcefa-
lia por medida do PC no -2DP ou percentil 3: a
maioria das criangas com PC entre o -2DP/-3DP
ndo apresenta evidéncias de malformagoes™.

Outra questdo crucial levantada por pesqui-
sadores com experiéncia na investigagao epide-
mioldgica de malformagdes congénitas, tanto no
Brasil como em outros paises da América Latina,
foi a de que a sustentacdo da evidéncia de que
a Embriopatia pelo ZIKV virus seja a responsa-
vel pelos casos de microcefalia é fraca. Por este
motivo o prestigioso Estudo Colaborativo La-
tino-Americano de Malformag¢des Congénitas
publicou em seu site uma série de notas técnicas
nas quais mostra a dificuldade em estabelecer de-
finitivamente esta associa¢do. Propde como mé-
todo ideal o estudo caso-coorte com fluxograma,
que inclua a investigagdo das infecgdes STORCH
e outros possiveis teratégenos como a Sindrome
Fetal pelo Alcool e as dezenas de sindromes ge-
néticas, desde as cromossomopatias identificas
pelo caridtipo, como as microdele¢oes e micro-
duplicacdes identificadas pelas técnicas de array
gendmico até as sindromes monogénicas identi-
ficadas pelas técnicas chamadas de next genera-
tion sequencing™’.

A literatura citada tem repercutido ampla-
mente na midia brasileira, mas nem a primeira
e nem a segunda tém refletido com a mesma
intensidade sobre o seguimento das criangas, o
impacto social e 0 emocional e a carga financeira
das familias e tampouco do preparo das equipes
de satide para encarar o desafio de avaliar e insti-
tuir métodos de intervenc¢ao ao longo do tempo.
Como diz o editorial do Lancet de 3 de fevereiro,
com o instigante titulo Offline: Brazil-the unex-
pected opportunity that Zika presents'', uma epi-
demia tem o poder de profundas mudangas nas
politicas publicas de saide de um pais. Cabe a
todos nds tentar promové-las.

Nossa opinido é que devemos implantar sis-
temas de seguimento para conhecer, descrever e
caracterizar aspectos que devem estar relaciona-
dos a exposicao pré-natal ao ZIKV.Vemos 3 eixos
de atuagdo: 1 — avaliacao diagndstica, etiologica e
rastreamento de problemas de desenvolvimento
nas criangas incluidas como casos confirmados
ou suspeitos; 2 — investigacao do impacto emo-
cional, na qualidade de vida, nas estratégias de



enfrentamento e rede de apoio as familias das
criancas incluidas; 3 — capacitagio de equipes
multiprofissionais para avaliar e elaborar progra-
mas de intervencao ao longo do desenvolvimen-
to das criangas, principalmente nos 3 primeiros
anos de vida.

Contemplando estes eixos de atuacdo dois
documentos do Centers for Disease Control and
Prevention (CDC/ EUA)™" foram publicados
em 2016 contendo recomendagdes para avalia-
¢do de gestantes, recém-nascidos e criangas com
possivel infec¢do congénita pelo ZIKV. As a¢des
principais sdo: notificagdo de qualquer caso as
autoridades responsdveis; avaliacao auditiva aos
6 meses de vida, com acompanhamento das alte-
ragdes encontradas e avaliagao do perimetro ce-
falico e dos marcos de desenvolvimento durante
o primeiro ano de vida. O seguimento deve ser
realizado por equipe especializada multiprofis-
sional composta por neuropediatra e terapeutas
da drea motora e de linguagem, entre outros. Vale
ressaltar que o documento propde o acompanha-
mento especifico das criangas somente quando a
mae e o filho apresentam o resultado positivo
para a testagem viral. Quando a mae apresenta
resultado positivo e a crianga negativo para o
ZIKV, o CDC recomenda apenas o acompanha-
mento de rotina para esta tltima. Entretanto, a
auséncia de conhecimento e informacoes sobre
os efeitos da infecgdo materna no feto em mé-
dio e longo prazo sugere o acompanhamento
préximo e sistemdtico para todos os filhos de
maes infectadas. Esta iniciativa pode contribuir
fortemente para a melhor compreensdo da a¢ao
deste virus e suas consequéncias. No momen-
to nao se dispoe no Sistema Unico de Satde do
Brasil (SUS) de testes sorolégicos especificos para
o diagndstico do ZIKV. Isso torna obrigatério o
desenvolvimento de um sistema de seguimento
dos recém-nascidos notificados com a diminui-
¢do do perimetro cefalico, pelo menos naqueles
com a medida abaixo do terceiro desvio-padrao
mesmo sem evidéncia de real dano neuroldgico.
Esta providéncia podera contribuir para a iden-
tificacdo das formas sem alteragdes anatdmicas,
mas com comprometimento em diferentes dreas
do desenvolvimento em longo prazo. O modelo
dos efeitos fetais pelo dlcool evidencia claramen-
te esta modalidade de manifestagao'. Em outras
palavras, espera-se que as criancas expostas in-
trautero ao ZKV possam manifestar desde com-
plexas sindromes com deficiéncias multiplas até
dificuldades na aprendizagem escolar ou proble-
mas de adaptacdo social sem necessariamente fe-
nétipo morfolégico alterado.

As alteragcdes mais comumente associadas a
microcefalia estdo relacionadas ao déficit intelec-
tual e a outras condigdes que incluem epilepsia,
paralisia cerebral, atraso no desenvolvimento de
linguagem e/ou motor, estrabismo, desordens of-
talmolégicas, cardiacas, renais, do trato urindrio,
entre outras. O estabelecimento do diagnéstico
diferencial com causas genéticas e outros terat6-
genos ambientais, como as infecgdes pré-natais,
o dlcool, a exposi¢do pré-natal ao RX e alguns
medicamentos, deve ser feito, j4 que em todas
estas condi¢des a microcefalia pode ser obser-
vada'®. Achados oftalmoldgicos também foram
relatados. Um estudo brasileiro descreveu o caso
de trés maes que nao apresentavam lesdo ocular,
entretanto foram observadas nas trés criangas,
lesdes unilaterais em regido macular’. Posterior-
mente, 0 mesmo grupo descreveu o mesmo acha-
do em um grupo de 10 criancas com microcefalia
associada ao ZIKV'¢, o que fortalece a necessida-
de de acompanhamento visual para este grupo.

Ainda nao foram estabelecidos indicadores
especificos relativos ao comprometimento cogni-
tivo e comportamental dessas criancas infectadas
pelo ZIKV. Contudo, a partir dos relatos de casos
clinicos descritos na literatura, infere-se que se
trata de um grupo que demandard a necessidade
de agdes precoces de intervengao, caso se consi-
dere os multiplos riscos para alteragdes globais
do neurodesenvolvimento que eles apresentam
com elevado impacto no funcionamento adapta-
tivo destes. A Lei Brasileira de Inclusao da Pessoa
com Deficiéncia, n° 13.146 (Estatuto da Pessoa
com Deficiéncia), foi instituida em 06 de julho de
2015 destinada a assegurar e promover, em con-
digoes de igualdade, os direitos e as liberdades
fundamentais da pessoa com deficiéncia, visando
a sua inclusao social e cidadania. Cabe ao Esta-
do, a sociedade e a familia garantir a pessoa com
deficiéncia, a efetivacao dos direitos referentes a
vida, a satde, a educacao, a previdéncia social e a
reabilitagao, entre outros, de modo a garantir seu
bem-estar pessoal, social e econdmico?.

Por estas razdes, estudos de seguimento sao
fundamentais para a identificagdo de prejuizos de
diversas naturezas em criangas que tenham sus-
peita de exposicao a agentes potencialmente pre-
judiciais ao desenvolvimento do sistema nervoso.
Para tanto, é importante que sejam utilizados
protocolos estruturados de avalia¢do, validados
e normatizados para a populacao brasileira. No
primeiro semestre de vida, caracteristicas funda-
mentais que devem ser observadas sdo aspectos
de desenvolvimento fisico (tais como peso, esta-
tura, crescimento de perimetro cefalico), habili-

w
[N
o
o

9102 ‘TOEE-L6T€:(01) 1T ‘BAID[OD IPNES X BOUIID)



W
W
(=]
(=)

Brunoni D et al.

dades motoras (presenca e desaparecimento de
reflexos primitivos em época esperadas e con-
digoes favordveis para sustentar a cabeca, pegar
objetos, levar objetos a boca, ganhar controle de
tronco), habilidades de linguagem expressiva e
receptiva (balbuciar, olhar em dire¢do aos sons,
reconhecer seu nome) e habilidades cognitivas e
sociais (emitir sorriso social, reconhecer pessoas
familiares, olhar objetos em movimento, reagir a
interagoes e expressoes dos cuidadores).

Até o final do segundo semestre de vida, ou-
tras caracteristicas frequentemente presentes sdo:
virar-se e ficar sentado, engatinhar ou ficar em pé
com apoio (drea motora); inicio da prontncia de
silabas do seu idioma, compreensao de sim e ndo,
uso da vocalizagdo para chamar intencionalmen-
te a aten¢do dos adultos e resposta a comandos
verbais simples (drea da linguagem); inicio do
reconhecimento de objetos, inicio da busca por
objetos escondidos, desenvolvimento da atengao
compartilhada ao olhar para alvos apontados
pelo cuidador, uso de objetos com funcio social
(4rea cognitiva e social).

Até a crianga completar dois anos de idade, as
seguintes caracteristicas ja estdo frequentemente
presentes no desenvolvimento tipico: habilidades
para andar sem auxilio, empilhar blocos; na drea
dalinguagem, pronunciar palavras e juntd-las em
frases curtas, reconhecer nomes de terceiros; na
area cognitiva e social, comeca a interagir com
outras criancas durante a brincadeira, comeca a
brincar com objetos de forma adequada (como
bonecas ou carrinhos), comeca a conhecer cores.
J& aos trés anos, espera-se que a crianga consiga
correr, segurar giz ou lapis (habilidades moto-
ras); pronuncie frases com 3 ou 4 palavras, saiba
dizer seu nome (habilidades linguisticas); consi-
ga brincar com jogos de regas simples, comece a
conseguir alternar turnos em brincadeiras, tenha
interacdes positivas espontaneas com amigos ou
familiares (habilidades sociais e cognitivas)'®.

O reconhecimento destas e outras alteracoes
ao longo do crescimento das criangas impde
acoes de intervencao. Estas devem ser de carater
prospectivo e devem envolver também a avalia-
¢ao de padroes de funcionamento comporta-
mental e indicadores de adaptacdo social e fami-
liar. O acompanhamento familiar para se verifi-
car indicadores de satide mental, além de suporte
social e qualidade de vida, sio fundamentais no
atendimento a criancas com transtornos do de-
senvolvimento, especialmente quando associada

ao déficit intelectual. De fato, a convivéncia didria
com uma crianga com um quadro cronico altera
o funcionamento familiar, repercutindo de for-
ma direta na qualidade de vida. Por outro lado,
0 apoio social é um importante fator de prote-
¢ao e promogao de satide mental nos pais dessas
criangas. O suporte socioemocional auxilia no
desenvolvimento de estratégias de enfrentamen-
to para as dificuldades de manejo da vida didria
em pais de criangas com déficit intelectual. Desse
modo, além do acompanhamento da crianga, fa-
z-se necessdria a aten¢ao aos grupos de pais para
verificar indicadores de problemas emocionais e
de qualidade de vida, estruturando-se uma rede
de suporte social para promover saide mental
nessas familias'*.

E preciso haver um esfor¢o da comunidade
cientifica e dos servicos de saude para que as
avaliacdes e 0 acompanhamento desse grupo es-
pecifico sejam feitos com o uso de instrumentos
validados para o Brasil e que possam ser incorpo-
rados na linha de cuidados as criangas e familias.
Capacitagao e treinamento devem ser oferecidos
e facilitados para os profissionais, a partir da
defini¢ao de prioridades estabelecidas para um
programa de seguimento. Dessa forma, seguindo
a mesma linha do CDC/EUA'>"*, um protocolo
de atendimento em curto, médio e longo prazo
podera nortear a a¢ao de todos os envolvidos na
avaliac@o e intervencao especializada as criancas
e familias afetadas pelo ZIKV. Cuidados especiais
devem ser direcionados as mies e demais fami-
liares responsaveis pela conducao da crianca aos
servigos especializados. E preciso considerar a
necessidade de suporte e apoio médico, educa-
cional e psicoldgico que essas familias devem ter
assegurados diante dos prejuizos do desenvolvi-
mento que possivelmente acometerdo as criangas
afetadas pelo ZIKV.

Concluindo podemos dizer que a populagdo
brasileira, como o sistema de assisténcia a sat-
de de uma maneira geral, encontra-se diante de
um grande desafio, qual seja o de entender o real
significado de um potencial novo teratdgeno.
Desvendar os mecanismos patogénicos do ZIKV
¢é essencial para o enfrentamento preventivo.
Reconhecer o amplo espectro de manifestagdes
clinicas, principalmente o impacto no desenvol-
vimento cognitivo-comportamental, é funda-
mental para elaborar programas de intervencao
visando o melhor cuidado das criancas e das fa-
milias envolvidas.
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