ARTIGO
ORIGINAL

Sindrome congénita associada a infeccao pelo virus Zika
em nascidos vivos no Brasil: descri¢ao da distribuicao dos
casos notificados e confirmados em 2015-2016

doi: 10.5123/51679-49742018000200014

Congenital syndrome associated with Zika virus infection among live births in Brazil:
a description of the distribution of reported and confirmed cases in 2015-2016

Sindrome congénito asociado a la infeccidn por el virus de Zika en los nacidos vivos en Brasil:
descripcion de la distribucion de los casos notificados y los que se confirmd en 2015-2016

Giovanny Vinicius Araujo de Franga' - ® orcid.org/0000-0002-7530-2017
Vaneide Daciane Pedi’

Marcio Henrique de Oliveira Garcia'

Greice Madeleine lkeda do Carmo’

Mariana Bertol Leal?

Leila Posenato Garcia®

'Ministério da Saude, Secretaria de Vigilancia em Saude, Brasilia, DF, Brasil
2Ministério da Saude, Secretaria de Atencdo a Saude, Brasilia, DF, Brasil
3Instituto de Pesquisa Econémica Aplicada, Diretoria de Estudos e Politicas Sociais, Brasilia, DF, Brasil

Resumo

Objetivo: descrever a distribuicio temporal e espacial dos casos notificados e confirmados de sindrome congénita associada
ainfeccio pelo virus Zika (SCZ) em nascidos vivos no Brasil, no periodo 2015-2016. Métodos: estudo descritivo com dados do
Registro de Eventos em Satide Piiblica, incluindo casos nascidos em 2015 ou 2016 e notificados entre as semanas epidemiolGgicas
45/2015 e 2/2017. Resultados: foram analisadas 9.953 notificacdes, das quais 2.018 (20,3%) foram confirmadas para relagio
com infec¢do congénita e 2.819 (28,3%) continuavam em investiga¢ao na semana 2/2017; 404 (4,1%) das 9.953 notificacdes
apresentavam confirmagio laboratorial para o virus Zika; o coeficiente de prevaléncia de casos confirmados para SCZ foi de
3,8/10 mil nascidos vivos em 2015 e 3,1/10 mil nascidos vivos em 2016. Conclus@o: um quinto das notificacdes do perfodo
foi confirmada como SCZ, reforcando sua relevincia como problema de Satde Publica; esforcos na confirmagio diagndstica
da sindrome devem ser priorizados.
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Introducao

A sindrome congénita associada a infec¢io pelo
virus Zika (SCZ) compreende um conjunto de sinais e
sintomas apresentados por criangas nascidas de maes
infectadas por esse virus durante a gestacio.' A micro-
cefalia, definida como ‘perimetro cefilico (PC) abaixo
de -2 desvios-padrio para idade e sexo de acordo com
curvas de referéncia’ é a manifestagdo mais marcante
dessa sindrome. A SCZ também pode incluir alteracoes
oculares, desproporcao craniofacial e algumas deformi-
dades articulares e de membros, mesmo que na auséncia
de microcefalia.” Ainda néo se conhecem completamen-
te o espectro e as consequéncias da SCZ para a satide e
a esperanca de vida das criancas acometidas, embora
seja notdvel a gravidade dos casos, com evidéncia de
prejuizos ao crescimento e desenvolvimento infantil.**

Evidéncias produzidas no dmbito

da vigildncia epidemioldgica
nacional, agregadas a resultados de
estudos epidemioldgicos, clinicos e
laboratoriais, possibilitaram, em curto
periodo de tempo, comprovar que a
infec¢do pelo virus Zika em gestantes
causava microcefalia e outras
malformagaes congénitas.

Aliteratura cientifica desconhecia o potencial tera-
togénico do virus Zika até a ocorréncia da epidemia
no Brasil.® Em 22 de outubro de 2015, a Secretaria
Estadual de Satide de Pernambuco notificou e solici-
tou apoio a Secretaria de Vigilancia em Satide (SVS)
do Ministério da Satde para realizar as investigacoes
iniciais de 26 casos de criancas com microcefalia.
Inicialmente, a microcefalia era definida como PC
inferior 2 33cm para ambos os sexos. Por se tratar de
evento raro, 20 ser comparado com o perfil clinico e
epidemioldgico da microcefalia no estado, concluiu-se
que se tratava de evento de importancia para a Satide
Publica estadual.

Em 11 de novembro de 2015, o Ministério da
Satide declarou Emergéncia em Satde Piiblica de Im-
portancia Nacional (ESPIN) por alteracdo do padrio
de ocorréncia de microcefalias no Brasil (Portaria n°
1.813/2015) e notificou o fato a Organizacdo Pan-

-Americana da Satide (OPAS)/Organizagiio Mundial
da Satide (OMS).”8

Em 1° de fevereiro de 2016, a OMS declarou que
o cluster de casos de microcefalia e outros distirbios
neuroldgicos relatados no Brasil, apds uma situagio
semelhante observada na Polinésia Francesa em
2014, constituia uma Emergéncia de Satide Publica
de Importancia Internacional (ESPII), sob o marco do
Regulamento Sanitdrio Internacional (RSI).’

0 ineditismo e a gravidade da situacio epidemio-
logica em tela, aliados 2 declaragdo da ESPIN e ESPII,
motivaram a articulacdo de uma resposta rdpida,
nos cendrios nacional e internacional. Como resul-
tado, evidéncias produzidas no ambito da vigilancia
epidemioldgica nacional, agregadas a resultados de
estudos epidemioldgicos, clinicos e laboratoriais,
possibilitaram, em curto periodo de tempo, comprovar
que a infeccio pelo virus Zika em gestantes causava
microcefalia e outras malformagdes congénitas.'*'?

0 consenso sobre a implicacdo do virus Zika na
causalidade da SCZ foi extremamente relevante. Porém,
este achado nfo excluiu a necessidade de novas inves-
tigacdes, tampouco o continuo trabalho da vigilancia
e da atencdo 2 satide na detec¢do e acompanhamento
dos casos. Ndo obstante as acoes realizadas pelo
Ministério da Saide, Secretarias de Estado e Munici-
pais de Satide, e por outros setores do governo e da
sociedade, a epidemia do virus Zika espalhou-se por
todas as grandes regioes brasileiras."

0 presente estudo objetivou descrever a distribui¢io
temporal e espacial dos casos notificados e confirma-
dos de SCZ em nascidos vivos no Brasil, no periodo
2015-2016.

Métodos

Realizou-se estudo descritivo com dados do Registro
de Eventos em Saide Puablica — Microcefalia (RESP-
-Microcefalia) —, instituido pelo Ministério da Satide em
19 de novembro de 2015, no ambito da ESPIN." Trata-se
de um formuldrio eletrdnico elaborado para notificagio
de todos os casos e obitos suspeitos de alteracdes no
crescimento e desenvolvimento relacionadas  infeccdo
pelo virus Zika e outras etiologias infecciosas. Além das
notificacdes de nascidos vivos, sdo registrados no RESP-
-Microcefalia casos suspeitos envolvendo fetos, abortos
e natimortos. Apesar de disponibilizado em novembro
de 2015, o RESP permitiu o registro de casos nascidos
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anteriormente, a partir de 1° de janeiro de 2015, e que
se enquadrassem nas definicGes vigentes a época.

Neste estudo, foram incluidos apenas os nascidos
vivos nos anos de 2015 e 2016, notificados no RESP-
Microcefalia entre as semanas epidemioldgicas 45/2015
€2/2017 (8/11/2015 a2 14/01/2017). Os dados foram
extraidos no dia 18 de janeiro de 2017, as 10h (horario
de Brasilia).

Entre 2015 e 2016, diferentes definicoes de caso
para notificagdo foram adotadas a0 longo da epidemia:®
a) 17 de novembro de 2015 a 12 de dezembro de 2015:

recém-nascido pré-termo com PC menor ou igual

ao percentil 3 na curva de Fenton'® segundo idade
gestacional ao nascer e sexo; recém-nascido a termo
ou pos-termo com PC menor ou igual a 33cm para
ambos 0s Sexos.

b) 13 de dezembro de 2015 a 12 de margo de 2016: recém-

-nascido pré-termo com PC menor ou igual a0 percentil

3 na curva de Fenton'® segundo idade gestacional ao

nascer e sexo; recém-nascido a termo ou pds-termo

com PC menor ou igual a 32cm para ambos 0s sexos.
¢) 13 de marco de 2016 a 31 de dezembro de 2016:"7

recém-nascido pré-termo com PC inferior a -2

desvios-padrio para idade gestacional ao nascer e

sexo de acordo com a referéncia do Intergrowth;'®

recém-nascido a termo ou pés-termo com PC infe-
rior a -2 desvios-padrio para idade gestacional a0
nascer e sexo, de acordo com a referéncia da OMS. "

Para confirmacdo dos casos, foram realizadas investi-
gacoes epidemioldgicas sob responsabilidade das equipes
de vigilancia das Secretarias de Estado e Municipais de
Satide, a partir da revisdo de prontudrios, entrevistas com
os responsaveis pela crianca, avaliacio clinica, realizacio
de exames de imagem e laboratoriais, em atendimento as
orientagdes do Ministério da Satide."” Na classificagio final,
foram considerados os resultados de exames de imagem
e laboratoriais especificos para o virus Zika, assim como
para sifilis, toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus e
herpesvirus (STORCH), descritos naliteratura como infec-
¢0es que, comumente, causam anomalias congénitas.” As
defini¢des adotadas para confirmagio dos casos foram:"”
- Caso confirmado por critério laboratorial para Zika:

caso notificado que apresente diagndstico laborato-
rial especifico e conclusivo para virus Zika, identifi-
cado em amostras do recém-nascido e/ou da mie.
- Caso confirmado por critério laboratorial para STORCH:
caso notificado que apresente diagnéstico laboratorial
especifico e conclusivo para sifilis, toxoplasmose, rubé-
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ola, citomegalovirus ou virus da herpes simples, iden-
tificado em amostras do recém-nascido e/ou da mae.

- Caso confirmado por exame de imagem: caso notifi-
cado que apresente alteracdes sugestivas de infec¢ao
congénita por qualquer método de imagem (ultrasso-
nografia, tomografia computadorizada ou ressonancia
magnética), conforme protocolo estabelecido pelo
Ministério da Satdde,' sem resultados laboratoriais.

Neste estudo, foram considerados como casos
confirmados de SCZ apenas aqueles com evidéncia la-
boratorial para Zika e/ou exames de imagem sugestivos
de infecciio congénita por esse virus, excluidos os casos
com confirmacdo laboratorial para a0 menos uma das
STORCH. Também foram excluidos pelo estudo os casos
sem informacdo vélida sobre a data de nascimento.

As séries temporais mensais de casos notificados e
confirmados no periodo 2015-2016 foram descritas para
0 Brasil e suas grandes regides nacionais. Foram calcula-
dos os coeficientes de prevaléncia (por 10 mil nascidos
vivos) de casos notificados e confirmados no pais, gran-
des regides e Unidades da Federagio (UF). Considerou-se
como numerador o mimero anual de casos notificados/
confirmados registrados no RESP-Microcefalia, e como
denominador 2 média de nascimentos por regiao ou UF
no periodo 2010-2014, de acordo com o Sistema de
InformacGes sobre Nascidos Vivos (Sinasc).?! Optou-se
por utilizar 2 média de nascimentos no denominador,
considerando-se que os dados do Sinasc para o ano de
2016 ainda ndo estavam disponiveis.

As andlises foram realizadas utilizando-se o soffware
Stata versdo 13.0 (StataCorp. 2013). Os coeficientes de
prevaléncia de casos notificados e confirmados foram
mapeados separadamente, por UF, para 2015 e 2016,
utilizando-se o soffware Quantum GIS.

Para realizacio deste estudo, foi extraido do RESP-Mi-
crocefalia um banco de dados anonimizado, ou seja, sem
apresentacio de varidveis que permitissem a identificacio
dos individuos e suas familias. Apenas o primeiro autor
teve acesso 20 banco de dados, sendo responsivel pelas
andlises. Os demais autores consultaram tdo somente o0s
resultados consolidados. O estudo foi realizado no ambito
das acoes de vigilancia epidemioldgica desenvolvidas
por profissionais do Ministério da Satide, no contexto da
ESPIN; portanto, o projeto ndo foi passivel de registro e
avaliacio pelo sistema de Comités de Etica em Pesquisa,
da Comissio Nacional de Etica em Pesquisa (CEP/CONEP),
conforme define a Resolugio do Conselho Nacional de
Satide (CNS) n° 510, de 7 de abril de 2016.
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Resultados

Foram notificados no RESP-Microcefalia 10.200
casos suspeitos de SCZ entre nascidos vivos no periodo
2015-2016; desses casos, 138 (1,4% do total) foram
confirmados laboratorialmente para a0 menos uma
STORCH. Estes casos foram excluidos desta andlise, assim
como aqueles que ndo apresentavam informagdo vilida
para a data de nascimento (n=109; 1,1%) (Figura 1).

Do total de notificacdes incluidas no estudo
(n=9.953), 2.819 (28,3%) permaneciam em investi-
gacdo na semana 2/2017, a maioria delas referentes
a nascidos em 2016 (72,1%; dados ndo apresentados
em tabela). Entre os 2.018 casos confirmados de SCZ
nascidos em 2015-2016, 404 (20,0%) apresentavam
evidéncia laboratorial para o virus Zika. Dos 4.749 casos
notificados nascidos em 2015, 1.161 (24,4%) foram
confirmados laboratorialmente para o virus Zika ou apre-
sentaram exame de imagem com alteraches sugestivas
de infec¢iio congénita, enquanto a mesma proporcio
para as notificacoes de 2016 foi de 16,5% (857/5.204).

0 coeficiente de prevaléncia de SCZ, considerando-
-se apenas os casos confirmados, foi de 3,8 por 10 mil
nascidos vivos em 2015 e de 3,1 por 10 mil nascidos

vivos em 2016, sendo maior na regiao Nordeste em am-
bos os anos (12,6 em 2015 e 7,1 em 2016). Observa-se
um aumento nos coeficientes de prevaléncia em 2016
para as regioes Centro-Oeste (de 1,1 para 3,7) e Norte
(de 0,4 para 1,4), quando comparados aos mesmos
coeficientes para o ano de 2015 (Tabela 1).

A Figura 2 apresenta a distribuicio das notifica-
¢oes de nascidos vivos para os anos de 2015 e 2016,
bem como os casos confirmados para o periodo, por
més de nascimento. Observou-se um pico de notifi-
cagdes no més de novembro de 2015, com posterior
reducio até abril de 2016. Entdo, observou-se uma
estabilizacio no nimero mensal de notificacoes até o
més de agosto, quando voltaram a cair. O nimero de
casos confirmados acompanhou a curva de notifica-
¢des, com pico nos meses de novembro e dezembro
de 2015. Analisando-se a distribui¢io acumulada,
encontra-se um aumento das notificagdes a partir
de outubro de 2015, com um incremento acelerado
até marco de 2016, quando se nota uma diminui¢io
do incremento mensal.

Um terco dos municipios brasileiros (33,2%)
apresentou pelo menos um caso suspeito notificado;
menos da metade desses municipios apresentaram casos

10.200 casos
notificados

adata de nascimento

109 sem informagdo para | |

[
4.807 notificados

1
5.284 notificados

STORCH®

em 2015 em 2016
i T : T ] I 1 ‘ 1 1
2.778 (57,8%) 1.219(25,4%) 24(0,5%) 786 (16,3%) em 2.301 (43,5%) 937 (17,7%) 13(0,3%) 2.033 (38,5%)
descartados confirmados provéveis investigacdo descartados confirmados provéveis em investigacdo
785 (64,4%) 587 (62,6%)
— porexamede ] porexame de
imagem imagem
233(19,1%) L | 171(183%)
por Zika por Zika
143 (11,7%) 99 (10,6%)
—  pordinico- —  porclinico-
epidemioldgico epidemiolégico
| | 58(4,8%)por | 80(8,5%)por

STORCH

a) STORCH: sifilis, taxoplasmose, rubéola, citomegalovirus e herpes virus.

Figura 1 - Distribuicao dos casos notificados de sindrome congénita associada a infeccao pelo virus Zika em nascidos
vivos, segundo ano de nascimento, classificacao final e critério de confirmacao, Brasil, 2015-2016
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Tabela 1 - Distribuicao dos casos notificados e confirmados de sindrome congénita associada a infeccdo
pelo virus Zika em nascidos vivos, segundo ano de nascimento, regiao e Unidade da Federacdo de
residéncia da mae, Brasil, 2015-2016

2015 2016
ﬁ:?;gz/e da n otci;sc(:i - Casos confirmados n ot(i:lsc:; - Casos confirmados
Federagio n n Coeficientede % por %do total Coeficientede % por
prevaléncia® laboratério notificado prevaléncia® laboratério
Centro-Oeste 251 28 11,2 1,1 179 386 81 21,0 3,7 43,2
Distrito Federal 12 2 16,7 0,3 50,0 55 8 14,5 1,6 25,0
Goias 65 5 77 0,6 40,0 139 22 15,8 3,0 86,4
Mato Grosso 166 19 14 3,4 53 149 30 20,1 59 233
Mato Grosso do Sul 8 2250 0,5 50,0 43 21 48,8 5,0 333
Nordeste 3.969 1.071 270 12,6 21,0 2.651 555 209 71 14,8
Alagoas 162 25 154 4.8 0,0 195 58 29,7 12,5 0,0
Bahia 704 232 330 1,4 6,5 734 163 22,2 8,4 6,1
Ceard 263 43 16,3 3,2 25,6 288 61 21,2 4,9 24,6
Maranhao 168 81 48,2 7,0 2,5 128 59 46,1 5,6 22,0
Paraiba 719 94 131 16,0 17,0 192 80 4,7 14,6 28,8
Pernambuco 1.345 332 247 22,7 48,5 828 64 77 4,9 28,1
Piaui 118 65 551 12,6 3,1 n 28 39,4 57 -
Rio Grande do Norte 313 99 31,6 20,0 3,0 128 15 1,7 3,6 -
Sergipe 177 100 56,5 27,6 15,0 87 27 31,0 83 11
Norte 120 12 10,0 0,4 16,7 379 58 15,3 19 241
Acre 9 - - - - 42 1 2,4 0,6 100,0
Amapa 4 2 50,0 1,2 - 8 3 375 18 -
Amazonas 3 - - - - 54 24 44,4 3,2 20,8
Para 13 2 154 0,1 100,0 99 6 6,1 0,5 100,0
Rondodnia 10 5 500 18 - 35 7 20,0 2,7 14,3
Roraima 1 1 1000 0,9 - 29 1 379 10,1 9,1
Tocantins 80 2 2,5 0,8 - 112 6 54 2,6 -
Sudeste 379 48 12,7 0,4 2,1 1.621 161 9,9 14 24,2
Espirito Santo 54 2 3,7 0,4 - 156 16 10,3 3,2 50,0
Minas Gerais 33 - - - - 217 15 6,9 0,6 6,7
Rio de Janeiro 150 42 28,0 1,8 2,4 616 103 16,7 48 14,6
Séo Paulo 142 4 28 0,1 - 632 27 4,3 0,5 55,6
Sul 30 2 6,7 0,0 - 167 2 1,2 0,1 50,0
Parand 16 - - - - 30 1 33 0,1 100,0
Rio Grande do Sul 13 2 154 0,1 - 131 - 0,0 0,0 -
Santa Catarina 1 - - - - 6 1 16,7 0,1 -
Brasil 4749 1161 244 3,8 20,1 5.204 857 16,5 3,1 20,0

a) Coeficiente de prevaléncia: nimero de casos por 10 mil nascidos vivos.
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Figura 2 - Distribuicdo mensal e acumulada dos casos notificados e confirmados de sindrome congénita
associada a infeccdo pelo virus Zika em nascidos vivos, segundo més de nascimento, regiao e Unidade
da Federagao de residéncia da mae, Brasil, 2015-2016

confirmados (40,8%). A regido Nordeste concentrou
maior niimero de municipios com casos e 6bitos,
notificados e confirmados, afetando 1.049 (58,5%)
dos 1.794 municipios da regido. A maioria dos casos
notificados concentrou-se na regido Nordeste do pais
(65,7%), seguida das regides Sudeste (20,6%) e Centro-
-Oeste (6,5%). Os cinco estados com maior nimero de
casos notificados foram Pernambuco (21,3%), Bahia
(14,3%), Paraiba (9,0%), Sdo Paulo (8,1%) e Rio de
Janeiro (7,8%) (dados nio apresentados em tabela).

A distribuicdo dos casos notificados e confirmados
de SCZ em nascidos vivos, por més de nascimento e
regido de residéncia da mae, é apresentada na Figura
3. 0 Nordeste foi a regiio com maior nimero de no-
tificacGes mensais de casos suspeitos nascidos entre
os meses de agosto de 2015 e maio de 2016, assim
como de casos confirmados no mesmo periodo. A
maioria das demais regiGes mantiveram um nimero
similar de notificacbes mensais, ao longo desse
periodo; a excecdo coube a regido Sudeste, onde se
verificou aumento no nimero de notificagdes a partir
de dezembro de 2015, embora sem incremento no
niimero de casos confirmados.

Em 2015, observou-se coeficiente de prevaléncia
de notificacdes igual ou superior a 20 casos por 10

mil nascidos vivos na maioria dos estados da regidio
Nordeste, bem como nos estados de Mato Grosso e
Tocantins (Figura 4). Para o mesmo ano, os estados
do Rio Grande do Norte, Pernambuco e Sergipe apre-
sentaram 20 ou mais casos confirmados por 10 mil
nascidos vivos, enquanto os estados do Piaui, Paraiba
e Bahia referiram coeficientes de prevaléncia de casos
confirmados na faixa de 10 a 19 casos por 10 mil
nascidos vivos.

Em 2016, todos os estados do Nordeste apresenta-
ram coeficientes de prevaléncia de casos notificados
=20 casos por 10 mil nascidos vivos, assim como os
estados do Acre, Roraima, Tocantins, Goids, Mato Gros-
so, Espirito Santo e Rio de Janeiro. Para o mesmo ano,
os casos confirmados apresentaram os coeficientes
mais elevados (na faixa de 10 a 19 casos por 10 mil
nascidos vivos) nos estados da Paraiba e Alagoas, na
regidao Nordeste, e Roraima na regido Norte (Figura 4).

Discussao

0 presente estudo apresentou a distribui¢io dos
casos notificados e confirmados de SCZ em territorio
nacional desde a emergéncia da epidemia, em agosto
de 2015, atravessando o pico epidémico no ultimo
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Figura 3 - Distribuicdo mensal dos casos notificados (A) e confirmados (B) de sindrome congénita associada a
infeccdo pelo virus Zika em nascidos vivos, sequndo més de nascimento e regiao de residéncia da mae,
Brasil, 2015-2016
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bimestre do mesmo ano e cobrindo seu declinio até
o final do ano seguinte. A regido Nordeste acusou a
maior prevaléncia de casos, seguida pelas regides
Centro-Oeste e Norte.

Evidenciou-se o curto periodo entre a emergéncia e
o declinio da epidemia, com posterior manutengio de
um baixo nimero de casos novos de SCZ ao longo de
2016. Esse comportamento da SCZ € consistente com
a caracteristica “explosiva” da epidemia da doenca
pelo virus Zika, previamente observada no Sudeste
Asidtico.? Estima-se que, aproximadamente, trés
quartos dos pouco menos de 7.500 habitantes da ilha
Yap, na Micronésia, foram infectados pelo virus Zika

durante o surto ocorrido em 2007, surto esse que de-
sapareceu em trés meses, sem registro de interna¢oes
ou 6bitos relacionados 2 doenca. No surto ocorrido
na Polinésia Francesa em 2013-2014, mais de 32 mil
habitantes (12% da populacio do pais) buscaram os
servicos de satide a0 apresentarem sintomas clinicos
sugestivos da infecdo.”

No Brasil, a regido Nordeste concentrou o maior
ntimero de casos de SCZ, indicando ser, provavelmente,
o local de entrada do virus no pais.** Cabe lembrar,
também, que o Brasil, desde a década de 1940, tem
sido palco de epidemias provocadas por dengue. No
entanto, foi na década de 1980 que se observou a mais
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Figura 4 - Distribuicao espacial dos coeficientes de prevaléncia (por 10 mil nascidos vivos) de casos notificados e
confirmados de sindrome congénita associada a infeccao pelo virus Zika em nascidos vivos, segundo
ano de nascimento e Unidade da Federacao de residéncia da mae, Brasil, 2015-2016
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intensa circulaco dos quatro sorotipos daquele virus.
Historicamente, estados das regides Nordeste, Centro-
-Oeste e Sudeste tém sido responsaveis pelas maiores
incidéncias de casos de dengue. Em 2014, 15,3%
(n=90.192) dos casos proviveis de dengue registrados
no pais foram de residentes na regido Nordeste.”

A presenca do vetor Aedes aegypti, aliada a
condi¢des ambientais favoraveis a sua proliferacdo,
possibilitaram a transmissdo dos virus da dengue, chi-
kungunya, e logo do virus Zika. Nesse contexto, estudo
sobre dados do Sinasc revelou maiores coeficientes de
prevaléncia de microcefalia entre nascidos vivos de
mies com baixa escolaridade, cor da pele/raca negra
e solteiras, caracteristicas marcadoras de condigoes
socioecondmicas mais baixas.?

As acbes de prevengio e controle da febre pelo virus
Zika realizadas no Brasil, principalmente focadas no
combate a0 A. aegypti, podem ter contribuido para
a diminui¢do do nimero de nascidos vivos com SCZ
observado ao longo do ano de 2016, e em 2017.* Con-
comitantemente a declaracio da situagiio de ESPIN em
novembro de 2015, foi acionado o Grupo Estratégico
Interministerial de Emergéncia em Satde Publica de
Importancia Nacional e Internacional. No més seguinte,
foi instituida a Sala Nacional de Coordenacio e Contro-
le para o enfrentamento das doengas transmitidas pelo
A. aegypti. Também foram implantadas salas estaduais
em todas as UE, com participagio de representantes do
Ministério da Satide e das Secretarias de Satde, além
de outros setores, como Educacio, Defesa Civil, Forgas
Armadas e Assisténcia Social.*®

Entre as agdes realizadas pelo Ministério da Saide
com o objetivo de imprimir mais celeridade as
investigacdes e conclusdo dos casos, destaca-se a
implementacdo da Estratégia de Acio Répida para
o Fortalecimento da Atengfo a Saide e da Protecio
Social de Criangas com Microcefalia, por meio da
Portaria Interministerial n° 405, de 15 de marco de
2016, no Ambito do Sistema Unico de Satide (SUS) e
do Sistema Unico de Assisténcia Social (SUAS). Nos
meses de marco a outubro de 2016, foram realizados
mutirdes em diferentes servicos de referéncia para
diagnéstico, possibilitando o encerramento das investi-
gacoes epidemioldgicas sobre um niimero substancial
de casos e melhor encaminhamento para continuidade
do cuidado nos pontos de atencdo 2 satide.”

Algumas limitagdes do presente estudo precisam
ser consideradas, para adequada interpretacio de

Giovanny Vinicius Aratjo de Franga e colaboradores

seus achados. Primeiramente, a2 maioria dos casos
confirmados foram concluidos com base em sinais
observados mediante exames de imagem indicativos
de alteracdes relacionadas a infecces congeénitas,
embora nfo especificas para o virus Zika. As alteracoes
mais descritas eram as calcificacdes e ventriculome-
galia, utilizadas para confirmacdo sem identificacio
etiologica porque nao sdo alteracoes patognomonicas
paraa SCZ."” Em dezembro de 2016, com a publicacio
do documento de ‘Orientacdes Integradas de Vigilancia
e Atencdo 2 Satide no ambito da Emergéncia de Satde
Publica’,' disponibilizou-se um compilado de sinais e
sintomas relacionados a SCZ, constantes de um consen-
so de especialistas construido em reunido realizada na
cidade do Recife, Pernambuco, pela OPAS/OMS. Essa
publicacdo permitiu uma melhor caracterizacao dos
achados morfofisioldgicos e neuroldgicos considera-
dos para notificacio dos casos suspeitos. Contudo,
lacunas importantes no conhecimento a respeito das
consequéncias da infeccio congénita pelo virus Zika
permanecem, impossibilitando, até agora, uma carac-
terizacdo definitiva da SCZ.

As limitagdes laboratoriais para confirmacio dos
casos foram e continuam sendo desafios importantes
para uma investigacio mais eficiente dos casos.
Inicialmente, a confirmacdo laboratorial dos casos
somente era possivel por meio de reverse transcriptase-
polymerase chain reaction (RT-PCR), com a detec¢io
e diferenciacio do RNA viral. A maior dificuldade,
entretanto, encontrava-se na restricio de tempo para a
coleta de material bioldgico necessdrio a realizagdo do
teste, dado o curto periodo de viremia. Desta forma, a
obtencdo de um resultado negativo ndo descartava a
ocorréncia da infecco, dado que o material para exame
poderia ndo ter sido coletado no intervalo de tempo
oportuno. Durante a emergéncia, houve a introdugfo
do teste rdpido para Zika como parte do rastreamento
mas, por conta desses testes deverem ser confirmados
por meio de sorologia, ndo poderiam ser utilizados para
confirmagio diagndstica da SCZ. Desafios persistem
quanto a validade dos testes existentes, especialmente
do teste rdpido e dos kits comerciais para realizagio
de testes soroldgicos.

Ao longo da ESPIN, foram adotadas diferentes
definicoes de caso para notificacdo e classificacdo
final dos casos, previamente apresentadas aqui. Essas
mudangas, por si s6s, dificultam o entendimento da
real curva epidémica, uma vez que o maior nimero
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de casos suspeitos notificados no final de 2015
pode ser — ainda que parcialmente — explicado pela
maior sensibilidade dos critérios de notificaco, ao
incluirem recém-nascidos que nio se enquadrariam
na defini¢do internacional de microcefalia. Contudo,
a adocio de definicoes mais sensiveis, inicialmente,
permitiu a identificacio de recém-nascidos que no
apresentavam microcefalia, de acordo com a defi-
ni¢do internacional, mas que tinham alteracdes do
sistema nervoso central em decorréncia da infec¢do
pelo virus Zika. Além disso, tais mudancas refletem
o cardter dinamico da emergéncia e a participacdo
ativa dos especialistas na construgao e atualiza¢o dos
protocolos de vigilancia, especialmente por pesqui-
sadores brasileiros, 2 medida que se apresentavam
novas evidéncias cientificas.

Entre os pontos positivos da resposta a ESPIN,
destaca-se a rdpida implementacdo do RESP-Mi-
crocefalia, possibilitando o registro da notificacio,
investigacdo e conclusio dos casos em todo o ter-
ritorio nacional. Essa medida foi fundamental para
a adesdo dos estados, responsaveis pela gestao dos
dados. Ademais, a integracdo de agdes da vigilancia
e atencdo 2 satide ao longo da ESPIN possibilitou a
producio de respostas mais eficientes, tanto para
o diagnostico situacional como para uma resposta
institucional diante da emergéncia. As informacdes
produzidas foram imprescindiveis para a melhor
compreensdo das manifestacdes da infecgio pelo
virus Zika e suas potenciais consequéncias.”

Ressalta-se que este estudo apresenta a maior série
de casos ja publicada, oferecendo informactoes com-
plementares aquelas disponibilizadas pelo Ministério
da Satide regularmente, em seus boletins epidemiol6-
gicos. Outrossim, a exclusdo dos casos confirmados
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Abstract

Objective: to describe the temporal and spatial
distribution of reported and confirmed cases of
congenital Zika virus syndrome (CZS) in live births in
Brazil during 2015-2016. Methods: we conducted a
descriptive study with data from the Public Health Events
Registry, including cases born in 2015 or 2016, and
registered between epidemiological week 45/2015 and
2/2017. Results: we analyzed 9.953 reported cases, of
which 2.018 (20.3%) were confirmed and 2.819 (28.3%)
were still under investigation at the epidemiological week
2/2017; 404 (4.1%) out of the 9.953 cases had laboratory
confirmation for Zika virus; the prevalence of confirmed
cases of CZS was 3.8/10 thousand livebirths in 2015 and
3.1/10 thousand live births in 2016. Conclusion: one
[ifth of the cases reported in 2015-16 were confirmed
the CZS, reinforcing their relevance as a public health
problem; efforts aimed at the diagnostic confirmation
of the syndrome should be prioritized.
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Resumen

Objetivo: describir la distribucion temporal y
espacial de los casos notificados y confirmados de
sindrome congénito del virus Zika (SCZ) en nacidos
vivos en Brasil, durante 2015-2016. Métodos: se realizo
un estudio descriptivo con datos del Registro de Eventos
de Salud Piiblica, incluyendo casos nascidos en 2015 o
2016 y reportados entre las semanas epidemiologicas
45/2015 y 2/2017. Resultados: se analizaron 9.953
casos, de los cuales 2.018 (20.3%) fueron confirmados
y 2.819 (28.3%) atin estaban bajo investigacion en la
semana epidemiologica 2/2017; 404 (4,1%) de los 9.953
casos tuvieron confirmacion de laboratorio para SCZ; la
prevalencia de casos confirmados de SCZ fue 3,8/10 mil
nacidos vivos en 2015y 3,1/10 mil nacidos vivos en 2016.
Conclusion: una quinta parte de los casos reportados
en 2015-16 se confirmaron como SCZ, lo que refuerza
su relevancia como un problema de salud piiblica; se
deben priorizar los esfuerzos dirigidos a la confirmacion
diagndstica del sindrome.

Palabras-clave: Infeccion por el Virus Zika; Virus
Zika; Microcefalia; Epidemias; Epidemiologia Descriptiva.
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