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RESUMO

Zika Virus é um arbovirus do género Flavivirus, da familia Flaviviridade,
identificado pela primeira vez na Uganda em 1947. No Brasil foi identificado pela
primeira vez em 2014. E transmitido pelo Aedes Aegypti, 0 mesmo vetor da Febre
Amarela, Dengue e Chikungunya. O virus foi responsavel, em 2015, por mais de
84 casos de microcefalia no estado do Ceara. O acido folico previne defeitos no
tubo neural quando sua ingesta é feita no inicio da gestacdo. O objetivo do
estudo é analisar uma série de casos confirmados de microcefalia causados pelo
virus Zika cujo as mées ndo fizeram uso adequado de acido félico no Estado do
Ceara, de 2015 a 2018, de forma indireta, através do sistema de informacdes da
Vigilancia Epidemioldgica, arquivados no banco de dados da Secretaria Estadual
de Salde. E um estudo de abordagem quantitativa, descritivo, do tipo série de
casos. Foi realizado uma busca dos casos confirmados de microcefalia pelo virus
Zika, cuja as méaes residem no estado do Ceara. Os dados foram coletados na
Secretaria de Saude do estado, onde se encontra o banco de dados com todos
0s casos de microcefalia do estado do Ceara. A populacdo do estudo englobou
todos os casos de recém-nascidos vivos com microcefalia causada pelo virus
Zika, sendo estes casos confirmados. O tamanho da amostra foi estimado em
100% dos casos confirmados, e o critério de inclusdo foram pacientes com
microcefalia pelo Zika, confirmados por exames laboratoriais e/ou de imagem e
que ainda estejam vivos.. Os critérios de exclusdo foram de pacientes com
microcefalia por outras afeccbes e os casos de microcefalia pelo Zika mas em
Obito. No presente estudo tem-se como resultados 36 (trinta e seis) casos
confirmados de maes com filhos vivos com microcefalia, causada pelo virus Zika,
diagnosticados com microcefalia no periodo de 2015 a 2018 no estado do Ceara.
Nessa série de casos com o perfil sociodemografico, familiar e condi¢cdes
obstétricas foi possivel observar que o perfil das maes que tiveram filhos com
microcefalia pelo Zika foram de maes pardas, em idade reprodutiva de 20 a 34
anos, concentrado nas cidades mais populosas e de maior IDH do estado do
Ceara, Fortaleza, Caucaia e Juazeiro do Norte, com diagndéstico intrautero,

fazendo uso do acido félico somente ap6s descoberta da gestacdo, com criangas



nascidas a termo e pré-termo e mantendo perimetro cefalico entre 20 e 30

centimetros.

Palavras-chave: Zika. Acido folico. Prevencdo microcefalia. Microcefalia. Arboviroses.



ABSTRACT

Zika Virus is an arbovirus of the Flavivirus family, first identified in Uganda in 1947. It
was first identified in Brazil in 2014. It is transmitted by Aedes Aegypti, the same
vector of Yellow Fever, Dengue and Chikungunya. The virus was responsible in 2015
for more than 84 cases of microcephaly in the state of Ceara. Folic acid prevents
defects in the neural tube when its intake is made early in gestation. The objective of
the study is to analyze a series of confirmed cases of microcephaly caused by the
Zika virus whose mothers did not make adequate use of folic acid in the State of
Ceara, from 2015 to 2018, indirectly through the information system of the
Epidemiological Surveillance, filed in the database of the State Department of Health.
It is a quantitative, descriptive, case series type study. A search of the confirmed
cases of microcephaly by the Zika virus, whose mothers reside in the state of Cear3,
was carried out. Data were collected in the State Health Department, where the
database with all cases of microcephaly in the state of Ceard is located. The study
population encompassed all cases of live newborns with microcephaly caused by
Zika virus, and these cases were confirmed. The sample size was estimated in 100%
of the confirmed cases, and the inclusion criteria were patients with Zeca
microcephaly, confirmed by laboratory and / or imaging exams and still alive.
Exclusion criteria were from patients with microcephaly by other conditions and cases
of microcephaly by Zika but in death. In the present study, 36 (thirty-six) confirmed
cases of mothers with live children with microcephaly, caused by the Zika virus,
diagnosed with microcephaly in the period from 2015 to 2018 in the state of Cear4,
are presented. In this series of cases with sociodemographic, family and obstetric
profile, it was possible to observe that the profile of mothers who had children with
microcephaly by Zika were of brown mothers, of reproductive age from 20 to 34
years old, concentrated in the most populous and larger cities HDI of the state of
Ceara, Fortaleza, Caucaia and Juazeiro do Norte, with intrauterine diagnosis, making
use of folic acid only after the discovery of gestation, with children born to term and

preterm and maintaining cephalic perimeter between 20 and 30 centimeters.

Keywords: Zika. Folic acid. Microcephaly prevention. Microcephaly. Arboviroses.
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1 INTRODUCAO

1.1 CONTEXTO E JUSTIFICATIVA

O Zika virus foi trazido ao Brasil em meados de junho de 2014, durante a
copa do mundo. No nordeste do pais foram registrados os primeiros casos da
doenca. O virus da Zika € do género Flavivirus e foi isolado a primeira vez em 1947
na capital da Uganda. Esse virus € transmitido pelo Aedes Aegypti, mesmo vetor da
Febre Amarela urbana, Dengue e Chikungunya (DINIZ, 2016; OLIVEIRA, 2016).

Segundo a Sociedade Brasileira de Infectologia (2016) a infecdo pelo
virus tem periodo de incubacdo de 2 a 14 dias, inclui em seu quadro clinico rash
maculopapular, prurido, febre baixa (37,8° a 38,5°C), artralgias e conjuntivite néo
purulenta. Na maioria dos pacientes os sintomas sdo leves e com resolugcao
espontanea em cerca de 2 a 7 dias.

Franca (2016) descreve que em 2015 houve aumento nos casos de
microcefalia no Brasil, mas precisamente na regido nordeste onde foi detectado o
primeiro caso apos surto do virus Zika. Ministério da Saude (2017) questiona sobre o
aumento dos casos e pesquisadores consultam o Sistema de Informac¢des Nascidos
Vivos (SINASC), que recebe dados de nascimento a partir das declaracdes de
nascidos vivos e foi possivel confirmar que o nimero de casos observados em
outubro de 2016, em Pernambuco, eram superiores aos registros habituais.

Em 2015 estudos feitos pelo Instituto Evandro Chagas (IEC) isolou o Zika
virus do cérebro e de varias visceras (coracdo, pulmao, figado, baco e rim) de
recém-nascidos com microcefalia que evoluiram a 6bito logo ap6s nascimento.
Outro fator importante para reforcar a relacdo da microcefalia com o virus foi a
identificacdo do mesmo no liqguido amniético de gestantes da Paraiba com historia
de doenca exantemética e feto com microcefalia detectada na ultrassonografia fetal.
(OLIVEIRA, 2016)

Butler (2016) indaga sobre os fatores que estdo envolvidos nessa
epidemia do virus causador de microcefalia, j& que a maioria das gravidas

acometidas eram jovens, negras e pobres.
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No Boletim da Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS/MS, 2016),
foram detectados 84 casos confirmados de microcefalia pelo Zika virus somente no
estado do Ceard, enquanto a soma total dos casos na regido Sul do pais soma 06
casos confirmados.

Neste contexto, torna-se importante o estudo de Regiolli (2016) que
descreve que o sucesso de uma gestacao sem complicacdes esta relacionado a
uma dieta balanceada e equilibrada, contendo vitaminas A, D, E, C, acido fdlico,
proteinas, carboidratos e ferro. Expbe que a deficiéncia de acido félico é capaz de
desencadear defeitos no tubo neural, principalmente anencefalia e espinha bifida.
Para que essas complicacdes ndo ocorram sao necessario que a suplementacéo de
acido folico aconteca trés meses antes da concepcédo até a décima segunda semana
da gestacéo, prevenindo assim até 95% dos problemas de malformacéao fetal, devido
tubo neural se formar entre 25° e 27° dias apds concepgao.

Desta forma, a partir das afirmacdes ora citadas e de minha inquietacao
como profissional médica que, surge a seguinte questdo de investigacdo: Dentre
Série de casos confirmados de Microcefalia causados pelo virus Zika, o acido félico
foi usado de forma correta, no periodo preconcepc¢éo nas gestantes? Durante quatro
anos trabalhei como médica da saude da familia na zona rural e durante as
consultas de pré-natal observei que as gestantes, mesmo apOs orientacdo no
planejamento familiar, ndo faziam uso do &cido félico no periodo pré-gestacional,

que seria 3 meses antes de engravidar.
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2 OBJETIVOS

2.1 GERAL

= Descrever uma série de casos confirmados de microcefalia causados pelo
virus Zika no Estado do Ceara, de 2015 a 2018, de forma indireta, através do
sistema de informacgfes da Vigilancia Epidemiologica, arquivados no banco

de dados da Secretaria Estadual de Saude.

2.2 ESPECIFICOS

a) ldentificar na série de casos as condi¢cdes sociodemograficas maternas
e/ou familiares durante a gestacdo que sofreu o evento da infeccdo por
Zika virus;

b) descrever fatores relevantes encontrados nos registros dos casos, como
riscos identificados, condicBes obstétricas dentre outros;

c) descrever 0s casos cujo as maes néo fizeram uso adequado de acido félico

no periodo pré-gestacional.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 O ARBOVIRUS ZIKA

O virus Zika € um arbovirus do género Flavivirus, da familia Flaviviridae,
identificado pela primeira vez em 1947 na floresta Zika em Uganda durante um
programa de monitorizacdo da febre amarela selvagem. De 1952 a 1981 varias
evidéncias soroldgicas de infeccdo pelo virus foram reportadas em paises como a
Africa e a Asia. Em 2007 ocorreu a primeira epidemia fora da Africa e da Asia, nas
llhas Yap da Micronésia quando foi estimado que mais de 70% da populacdo acima
de 3 anos foram infectados. Outro grande surto da febre Zika ocorreu, concomitante
com epidemia da Dengue — sorotipo 1 e 3 — na Polinésia Francesa entre 2013 e
2014 com cerca de 32.000 mil pessoas infectadas. No Brasil o surto comecou no
final de 2014 e inicio de 2015. (MANDELL, 2016)

Falcdo (2016) descreve que o virus é transmitido pela picada do mosquito
do género Aedes infectados sobretudo pelo Aegypti e o Albopictus. Em humanos o
periodo de viremia é curto, sendo mais frequente, a identificacdo até o quinto dia do
inicio dos sintomas, embora o0 RNA do virus Zika ja ter sido identificado no sangue
no primeiro ao décimo primeiro dia apos o inicio dos sintomas.

O virus ja foi detectado no sangue, urina, saliva, liquor, liquido amniético e
leite humano. A maioria das infeccBes sdo assintomaticas e 0s casos sintomaticos
geralmente sdo leves e autolimitados, com erupg¢des cutaneas, febre, dor nas
articulagées e conjuntivite ndo purulenta. Pode, também, haver mialgia, cefaleia, dor
retro-orbitaria, astenia, edema periarticular, linfonodomegalia, Ulceras orais, dor
abdominal, nauseas e diarreia. Geralmente a resolugcdo dos sintomas acontece entre
2 a 7 dias, no entanto em alguns pacientes a artralgia pode persistir por 1 més
(FLORES, 2016).

Cuevas (2016) enfatiza que a principal e mais temida complicagao
ocasionada pelo virus sdo a microcefalia e os defeitos congénitos relacionados as
lesbes dos sistema nervoso central que acometem fetos de maes que foram

infectadas durante a gestacao.
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3.2 O PROTOCOLO DE VIGILANCIA E RESPOSTA A OCORRENCIA DE
MICROCEFALIA RELACIONADA A INFECC}AO PELO VIRUS ZIKA

O Protocolo de vigilancia e resposta a ocorréncia de microcefalia
relacionada a infeccdo pelo virus Zika (2015) refere que microcefalia é uma
anomalia em que o Perimetro Cefalico (PC) é menor que 2 desvios-padrdo do que a
referéncia para o sexo, idade e tempo de gestacdo. A medida do PC é um dado
clinico fundamental no atendimento pediatrico. A medicdo é feita com fita métrica
ndo extensivel na altura das arcadas supraorbitdrias, anteriormente e de maior
proeminéncia do 0sso occipital, posteriormente.

O Protocolo enfatiza ainda que apesar do periodo embrionario ser
considerado o de maior risco para as multiplas complicacbes decorrentes do
processo infeccioso, sabe-se que o0 sistema nervoso permanece suscetivel a
complicacbes durante toda a gestacao e que o perfil de gravidade da infeccao pelo
virus dependera de fatores como: estagio de desenvolvimento do concepto, relacédo
dose-resposta, mecanismo patogénico e capacidade de defesa materno-fetal.

O protocolo de vigilancia em resposta a ocorréncia de microcefalia e/ou
alteracdo do sistema nervoso central (2016) complementa que a microcefalia pode
ser acompanhada de epilepsia, paralisia cerebral, retardo no desenvolvimento
cognitivo, motor, fala, visdo e audicdo. Relata que ndo ha tratamento especifico para
microcefalia dos fetos acometidos pela infecdo pelo virus Zika. Existem ac¢bes de
suporte que podem auxiliar no desenvolvimento do bebé e da crianca e este
acompanhamento é preconizado pelo Sistema Unico de Sautde.

No mesmo protocolo da Vigilancia é padronizado o atendimento as

gestantes que tiveram filhos com microcefalia através da deteccdo dos casos:

a) Gestante com possivel infec¢do pelo virus durante a gestacéo;

b) Feto com alteragdo do Sistema Nervoso Central (SNC) possivelmente
relacionada a infecdo pelo virus durante a gestacao;

c) Aborto espontaneo decorrente de possivel associacdo com infeccao pelo
virus Zika durante a gestacao;

d) Natimorto decorrente de possivel associa¢do durante a gestacao;
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e) Recém-nascido vivo com microcefalia possivelmente associado pelo virus
Zika.

Todos o0s casos suspeitos ora citados devem ser notificados e
encaminhados para a vigilancia de cada municipio para que seja feito diagnostico e
o devido acompanhamento.

Além de microcefalia o virus € capaz de causar calcificagdes corticais e
subcorticais, ventriculomegalia, lisencefalia, anencefalia, artrogripose, Retardo do
Crescimento Intrauterino (RCIU), oligodramnio ou anidramnio, lesGes oftalmoldgicas
e ortopédicas. (LEAL, 2016)

Mandell (2016) ainda cita outra manifestacdo importante que tem
suscitado muita preocupacédo que € a Sindrome de Guillain-Barré. Essa sindrome é
uma doenga autoimune caracterizada por uma polirradiculoneuropatia
desmielinizante inflamatéria aguda. A funcdo motora é usualmente afetada,
comecando distalmente e progredindo proximalmente por um periodo de quatro
semanas. Os pacientes apresentam fraqueza generalizada, arreflexia e graus
variaveis de distarbios sensoriais e de envolvimento motor e sensitivo, até formas
exclusivamente sensitivas.

O diagnéstico é feito tanto pelos sintomas (erupc¢do cutanea, febre,
mialgia e astenia) como por testes sorologicos especificos: isolamento viral até o
quinto dia de manifestacdo dos sintomas, IgM (Imunoglobulina) do quarto ao sétimo
dia podendo ser feito até a décima segunda semana, IgG apos a décima segunda
semana, RT PCR do quarto ao quinto dia no sangue e RT PCR ap6s o décimo
guinto dia na urina (OLIVEIRA, 2016).

Falcdo (2016) refere que ndo ha tratamento especifico para doenca
causada pelo virus Zika, mas que devem ser usados sintomaticos para amenizar 0s
sintomas decorrentes da infeccdo e que durante o percurso da patologia que haja
repouso e que a hidratagéo seja intensificada.

Na abordagem materna e do neonato com microcefalia € importante a
coleta de exames para fazer o rastreio da zika virus de todas as patologias que
podem causar microcefalia. Portanto é necessario amostras de sangue materno e do
corddo umbilical para pesquisa de RT-PCR para Zika virus, sorologias para
Toxoplasmose, Citomegalovirus, Rubéola, Herpes, Sifilis, Dengue e Chikungunhya.
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A avaliagdo da criangca com microcefalia inclui anamnese completa, histérico da
gestacdo, dos seus pais e exame fisico. Os exames complementares séo realizados
e direcionados pelos achados clinicos da histéria e do exame fisico. A realizacdo de
exames por imagem sao necessarios, entre eles a ultrassonografia transfontanelar,
Tomografia de cranio e Ressonancia Magnética. A abordagem interdisciplinar e
encaminhamentos para Infectologistas, Geneticistas, Neurolologistas e
Oftalmologistas pediatricos podem ser necessarios para o adequado diagnostico e
acompanhamento (REIS, 2016).

Como nao existe vacina para a prevenc¢ao da infecdo pelo virus, a melhor
de prevencao € a protecao individual contra a picada do mosquito (usar roupas de
mangas compridas e calcas, aplicar repelente nas areas descobertas, usar
mosquiteiros, fechar portas e janelas, usar ar-condicionado) e as campanhas de
saneamento basico e limpeza das cidades. Em mulheres gravidas evitar a relacédo
sexual com seus parceiros que foram infectados pelo virus Zika (SAMPATHKUMAR,
2016).

3.3 EPIDEMIOLOGIA DOS CASOS SUSPEITOS DE ZIKA EM RECEM-NASCIDOS

No boletim epidemiolégico do Ministério da Saude (2017), s6 no Brasil,
desde 2014, foram notificados 13.719 casos suspeitos de Zika em recém-nascidos
em todo o Brasil. A maioria dos casos em monitorizagdo concentra-se na regiao
nordeste (47,4%), seguidos da regido sudeste (33,9%) e norte (9,0%). Os cinco
estados com maior nimero de casos em notificacdo sdo Bahia (18%), Sdo Paulo
(11,9%), Rio de Janeiro (11,2%), Pernambuco (9,5%) e Minas Gerais (8,3%).

Em complemento ao boletim do Ministério da Saude, o boletim da
Organizacdo Pan-Americana de Saude — OPAS (2016) cita que até o final de maio
de 2016 foram notificados no estado do Ceara 468 casos suspeitos de microcefalia
pelo virus Zika, mas que destes, 84 casos foram confirmados e o restante continuam

em investigagao.
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3.4 FATORES ASSOCIADOS AS COMPLICACOES NA GESTACAO

Para Regigiolli (2014) o sucesso de uma gestacdo sem complicacdes esta
relacionado a uma dieta balanceada e equilibrada, contendo todos os nutrientes
necessarios (energia, proteina, carboidratos, lipideos, vitaminas A, D, E, C,
piridoxina, cobalamina, tiamina, riboflavina, niacina, célcio, fosforo, zinco, ferro e
acido félico). A hipovitaminose pode predispor a gestante as mas formacdes
congénitas e as doencas cronicas durante infancia e vida adulta.

Outra forma de prevencao das lesdes do tubo neural € o uso pré-
gestacional de acido félico 0,4mg/dia segundo Santos (2007). O autor refere que os
defeitos do tubo neural s&o malformacdes que ocorrem na fase inicial do
desenvolvimento fetal, envolvendo a estrutura primitiva que dara origem ao cérebro
e a medula espinhal. Anencefalia e espinha bifida respondem por 90% de todos os
casos de defeitos no tubo neural e 10% podem ocorrer outras anomalias. Além do
comprometimento fisico, a maior parte dos individuos acometidos também
apresentam dificuldade de aprendizado. Os defeitos no tubo neural ndo séo
explicados em sua maioria, mas evidéncias indicam que, pelo menos em parte, se
devem a nutricdo deficiente, particularmente ao acido félico, causas genéticas, uso
de drogas e infecciosa (Toxoplasmose, Citomegalovirus, Rubéola, Zika, Herpes,
Sifilis). Mulheres que ja tem filhos afetados tem risco 10 vezes maior de ter outros
filhos com 0 mesmo problema.

Santos (2007) complementa que o acido félico é fundamental no processo
de multiplicagdo celular, sendo imprescindivel na gravidez. O folato interfere no
aumento dos eritrocitos, bem como € requisito para o crescimento normal na fase
reprodutiva (gestacéo e lactacdo) e na formacao de anticorpos. Atua como coenzima
no metabolismo de aminoacidos (glicina) e sintese de purinas e pirimidinas, sintese
de (Acido Desoxirribonucleico) e RNA (Acido Ribonucleico), é vital para divisdo
celular e sintese proteica. Consequentemente sua deficiéncia pode ocasionar em
alteracdes na sintese de DNA e alteracfes cromossdmicas. O autor, ainda, enfatiza
gue o tubo neural se converte em medula espinhal e cérebro entre os dia 18 a 26 da
gestacdo, periodo em que muitas mulheres desconhecem seu estado gravidico. Por
isso a importancia que se tem da mulher em idade fértil ter acesso ao &cido félico

pré-concepcional pelo menos 3 meses antes de engravidar.
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Com o intuito de prevenir caréncias nutricionais especificas de ferro e
acido fdlico, diminuindo assim a prevaléncia das complicacdes provenientes dessas
deficiéncias, o Ministério da Saude do Brasil, recomendado pela Organizacéo
Mundial de Saude (OMS) e da Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS),
comecou a fortificar produtos alimenticios com ferro e acido folico como farinha de
trigo e farinha de milho (PACHECO, 2006).

Mesmo com a ingesta de farinha fortificada com acido félico ou pela
ingesta de alimentos que contenham a vitamina em sua composi¢cdo como as folhas
verdes, visceras, espinafre, aspargos e brocolis, Reggiolli (2014) enfatiza a
importancia da suplementacdo dessa vitamina na dose 4mg/dia pelas gestantes,
principalmente na fase pré-gestacional. Algumas mulheres tomam a suplementacao
do folato sem ter a consciéncia devida de sua importancia, tanto na sua saude como
na prevengao de defeitos congénitos em seus filhos, fazendo com que as mesmas
facam o uso errado da dose e no periodo inadequado.

O estudo em questdo pretende analisar através de uma série de casos
confirmados se houve ingesta do acido félico no periodo pré-gestacional e

gestacional pelas maes que tiveram filhos com microcefalia pelo virus Zika.
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4 METODOS

4.1 DESENHO DO ESTUDO

Estudo de abordagem quantitativa, descritivo, do tipo série de casos. Os
estudos descritivo descrevem caracteristicas da amostra sem se preocupar em
estabelecer relacdes entre elas. Sua importancia esta no estudo de doencas raras,
na afericdo dos resultados de uma determinada instituicAo e na geracdo de
hipoteses a serem testadas por outros tipos de pesquisa. A principal caracteristica
de um estudo descritivo é a auséncia de um grupo de comparacao e o0s artigos com
essas caracteristicas sdo de boa qualidade, se baseados em um conjunto de casos
onde ha uniformidade de caracteristicas (PACHECO, 2017).

Nedel (2016) descreve que uma série de casos é um estudo que ha relato
da presenca de determinado desfecho em um grupo de pacientes, ndo tendo um
grupo de comparacao, util para gerar hipéteses, a serem testadas em estudos
posteriores.

E para Nascimento (2018) as pesquisas quantitativas tém uma
abordagem sequencial e comprobatoéria, apresentando caracteristicas com variaveis
objetivas onde diferentes pesquisadores poderdo obter os mesmos resultados em
observacfes distintas e que contém medicfes numéricas que sdo consideradas
mais ricas do que descri¢cbes verbais e manipulacdo de dados estatisticos de forma

dedutiva para generalizacao dos resultados da pesquisa.

4.2 CONTEXTO (SETTING)

Foram realizado uma busca dos casos confirmados de microcefalia pelo
virus Zika, cuja as maes residem no estado do Ceara. Os dados foram coletados na
Secretaria de Saude do estado, onde se encontra o banco de dados com todos os
casos de microcefalia do estado do Ceara.
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4.3 PARTICIPANTES E AMOSTRA

A populacédo do estudo englobou todos os casos de recém-nascidos Vvivos
com microcefalia causada pelo virus Zika, sendo estes casos confirmados.

O tamanho da amostra foi estimado em 100% dos casos confirmados, e o
critério de inclusdo foram pacientes com microcefalia pelo Zika, confirmados por
exames laboratoriais e/ou de imagem e que ainda estejam vivos. Os critérios de
exclusdo foram de pacientes com microcefalia por outras afeccOes e 0s casos de

microcefalia pelo Zika mas em o6bito.

4.4 DEFINICAO DA SERIE DE CASOS

Adotou-se como critérios de inclusdo/selecdo: recém-nascidos com
circunferéncia cefalica no nascimento menor que dois desvios padrbes da média
para a idade gestacional.

A medicao é feita com fita métrica e flexivel usando a curva de Fenton e
Intergrowth como referéncia (NUNES, 2016), além dos casos tenha bioquimica
positiva e/ou exame de imagem para Zika virus.

Foram excluidos os casos de recém-nascidos com microcefalia por outras

enfermidades e que vieram a Gbito.

4.5 METODOS ESTATISTICOS

Os dados foram tratados da seguinte maneira:

a) - Estatistica descritiva. Na compilacdo dos dados, usou-se o software
Excel e para analise estatistica o programa Statistical Package for
Social Sciences (SPSS) versao 21.0.

b) - As variaveis numéricas foram apresentadas em medidas de tendéncia
central e de dispersao e as variaveis nominais analisadas por meio da

frequéncia absoluta e percentual de incidéncia na populacdo em estudo.
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4.6 VARIAVEIS ADOTADAS

Acido félico pré-gestacional e durante o periodo gestacional;

Idade materna;

a
b

c. Corletnia;
d. Diagnéstico laboratorial e/ou de imagem de zika;
e. Perimetro cefalico do feto;

f.  ldade gestacional no diagnéstico;

g. Diagnéstico intradtero ou ao nascimento

4.7 ASPECTOS ETICOS DA PESQUISA

Atendendo aos aspectos éticos da pesquisa com seres humanos,
conforme a Resolucdo 466/2012, o projeto de pesquisa foi submetido a aprovacao
do Comité de Etica em Pesquisa, via Plataforma Brasil.

Para esta pesquisa, foi encaminhado projeto ao Comité de Etica da
Universidade Estadual do Cariri - URCA, Parecer n. 2.985.273; CAAE:
88414118.3.0000.5055 (Anexo B), tendo sido apreciado e aprovado em 27 de
outubro de 2018. Antes de seu encaminhamento ao Comité de Etica, solicitou-se
autorizacdo a Secretaria Estadual de Salde para realizacdo desta pesquisa de
campo (ANEXO C).
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES

No presente estudo tem-se como resultados 36 (trinta e seis) casos
confirmados de maes com filhos vivos com microcefalia, causada pelo virus Zika,
diagnosticados com microcefalia no periodo de 2015 a 2018.

Apresentou-se nesta etapa inicial dos resultados, os dados referentes as
caracteristicas sociodemograficas dos casos pesquisados. A primeira tabela mostra
a cor/etnia das maes, tendo sido evidenciado uma predominancia das cores parda e
negra com 69,4%. Apenas 8,3% das mulheres eram brancas e 2,8% se
denominaram da cor amarela. Um ndmero consideravel de casos ndo contava com a
informacéo da cor na ficha de notificacéo, 19,4%, fazendo com que conseguissemos

levantar 80,6% de dados validos ao invés de 100%.

Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas relacionadas a cor das méaes.
Fortaleza-CE, 2019

Variavel: cor/etnia Frequéncia %

Branca 3 8,3

Parda 25 69,4

Amarela 1 2,8

Ausente no Sistema/registros 7 19,4

Total 36 100,0
(n=36)

Fonte: Elaborada pela autora.

Como j& citado por Vasconcelos (2015), sabemos que o Brasil vivencia
um rapido processo de dispersdo de vetores e suas doencas, com endemismo dos
arbovirus que s&o velhos conhecidos na Africa e Asia: o virus Chikungunya,
introduzido nas Américas e no Caribe em 2013, e o Zika, possivelmente introduzido
no mesmo periodo. Esse processo ainda que globalizado, além de sofrer influéncias
geograficas, também esta sujeito a influéncias sociais e econdmicas. Nosso estudo
nao nos permite identificar o padrdo econémico dos casos, porém € possivel fazer
uma reflexdo quando se revela nos dados que a cor predominante das méaes foi a

cor parda/negra, com 69,4% dos casos.
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O Brasil enfrenta uma grande desigualdade social relacionada a etnia,
embora as diferengas entre negros e brancos tenham diminuido na dltima década.
Dados divulgados pelo Instituto de Pesquisa Econdmica Aplicada (IPEA) de uma
pesquisa feita em parceria com as Nac¢des Unidas e a Fundacdo Jodo Pinheiro em
2017, mostram que no geral o indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM)
de negros € 0,679 enquanto que o dos brancos é 0,777; enquanto a renda em real
dos negros € 508,90 a dos brancos € 1.097,00. No entanto, apesar desta reflexao,
se faz necessario aprofundar estudos epidemiolégicos para melhor investigacdo
desse tema.

Em relacdo a idade das mulheres no periodo da gestacao e o diagndstico
da microcefalia dos seus filhos, a tabela a seguir mostra que a maioria dessas
mulheres encontrava-se na faixa etaria de 20 a 34 anos, no total 63,9%, enquanto
que 16,7% estavam acima de 35 anos e somente 8,3% eram adolescentes, na faixa
de 15 a 18 anos. Quatro por cento da idade das mulheres nao foram citadas na ficha

de notificacdo, assim, 88,9% dos dados coletados foram validos.

Tabela 2 — Caracteristica sociodemogréafica relacionada a idade das maes.
Fortaleza-CE, 2019

Variavel: faixa etaria Frequéncia %

15-18 3 8,3

20-34 23 63,9

35-44 6 16,7

Ausente no Sistema/registros 4 11,1

Total 36 100,0
(n=36)

Fonte: Elaborada pela autora.

Ribeiro (2018) descreve que idade materna avancada — apds 35 anos — &
classificada de risco por ter chance de desenvolver complicacbes como diabetes
mellitus, pré-eclampsia, trabalho de parto prematuro, aborto e malformacdes. Fantin
(2017) acrescenta que idade inferior a 15 anos também esta relacionada a
alteracbes como malformacdes fetais, mas nossa pesquisa evidenciou que somente
8,3% das mulheres que tiveram filhos com microcefalia tinham idade inferior a 18
anos. Costa (2016) em seu estudo sobre gestantes de alto risco também evidenciou
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gue a maioria das mulheres com gestacao de alto risco eram jovens, em idade fértil
e com predominio de idade entre 15 e 35 anos.

Sousa et al. (2018) pesquisaram mulheres que contrairam o Zika virus na
gestacdo, em um municipio da regido Centro-Oeste, encontrando no perfil
socioeconémico das participantes a faixa etaria entre 18 a 36 anos de idade. Esta
faixa etaria que vai predominantemente de 20 a 34 anos, assim como a de nosso
estudo (a mais nova com 15 anos e a mais velha com 44 anos), € decorrente da
faixa etaria do periodo fértil feminino. Ainda no mesmo estudo, o perfil das
pesquisadas revelou que eram predominantemente pardas/negras — assim como em
nosso estudo; casadas, com ensino médio completo, do lar e com renda mensal de
um salario minimo. Quanto a paridade, a maioria das mulheres eram multiparas,
com namero de gestacao entre 1 a 7.

Cabral et al. (2017) também pesquisando o0 mesmo tema, encontraram
nos dados sociodemograficos das mées a mediana de idade de 25 anos, com
amplitude: 15 a 41 anos. A renda per capita delas foi de apenas R$262,66.

Foi pesquisada ainda a distribuicdo geogréafica dos casos de microcefalia
pelo virus Zika em todo o Estado do Ceard, tendo ocorrido maior incidéncia dos
casos nha capital, Fortaleza, com 47,2% dos casos. O municipio de Juazeiro do Norte
apresentou 5,6% dos casos e Caucaia 2,8%. Outros municipios apresentaram
igualmente um caso apenas, sendo estes: Altaneira, Aquiraz, Baturité, Brejo Santo,
Crateus, Crato, lraucuba, Itapajé, Itatira, Maracanal, Pacajus, Piquet Carneiro,
Quixeramobim, Senador Pompeu e Varjota.

Fortaleza é a cidade mais populosa do Estado com uma populacdo de
2.643.247 habitantes, ocupando 17° lugar no indice de Desenvolvimento Humano
(IDH) quando comparado a outras capitais brasileiras (IBGE, 2018). Para Sadosky
(2015), o IDH é um indicador que descreve as caracteristicas socioecondémicas,
sendo composto por dados sobre a expectativa de vida ao nascer, educagédo e o

Produto Interno Bruto per capita.
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Tabela 3 — Municipios que tiveram casos confirmados de microcefalia pelo
Zika. Fortaleza-CE, 2019

Municipios N %
ALTANEIRA 1 2,8
AQUIRAZ 1 2,8
BATURITE 1 2,8
BREJO SANTO 1 2,8
CAUCAIA 2 5,6
CRATEUS 1 2,8
CRATO 1 2,8
FORTALEZA 17 47,2
IRAUCUBA 1 2,8
ITAPAGE 1 2,8
ITATIRA 1 2,8
JUAZEIRO DO NORTE 2 5,6
MARACANAU 1 2,8
PACAJUS 1 2,8
PIQUET CARNEIRO 1 2,8
QUIXERAMOBIM 1 2,8
SENADOR POMPEU 1 2,8
VARJOTA 1 2.8

Total 36 100,0
(n=36)

Fonte: Elaborada pela autora.

O Ceara conseguiu reduzir a incidéncia de Zika virus em 2018, assim
como o Brasil que teve queda de 57%. O Estado implementou uma ferramentas de
divulgacdo de dados e monitoramento dos casos notificados de arboviroses
(dengue, chikungunya e zika), conforme as orientacdes contidas no Plano Estadual
de Vigilancia e Controle das Arboviroses (CEARA/SESA, 2018).

Em 2017, foram notificados no Brasil 3.264 casos suspeitos de Zika,
destes, 15,2% (499) foram confirmados. H& concentracao de 78% (2.545) dos casos
notificados na faixa etaria de 15 a 49 anos e o0 sexo feminino € predominante em
79% (2.583) das notificacbes. No Sinan, dos casos notificados, 37,0% (1.214) foram
em gestantes, sendo 5,5% (67) confirmados, destes, 37,3% (25) pelo critério
laboratorial e 62,6% (42) pelo critério clinico-epidemiolégico. Quanto ao periodo
gestacional na fase aguda da doenca, 35,8% (24) das gestantes confirmadas

estavam no 3° trimestre da gestacdo, 30,0% (20) no segundo, 31,3% (21) no
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primeiro trimestre e 2,9% (2) casos com idade gestacional ignorada. Os municipios
do Estado que confirmaram casos laboratorialmente em gestantes foram Fortaleza,
Brejo Santo, Ic6, Independéncia, Caucaia e Juazeiro do Norte (CEARA/SESA,
2017).

Até 2018 foram registrados 558 casos suspeitos de Zika em 40,2% dos
municipios cearenses, 74 dos 184 municipios. Dentre 0s casos suspeitos, 6,6% (36
casos) foram confirmados e 74,0% (413) descartados. Os casos suspeitos em
gestantes corresponderam a 11,6% (65) das notificacbes, sendo 6,1% (4 casos)
classificados como confirmados. Quanto ao critério de confirmacgéo, todos os casos
foram confirmados pelo clinico-epidemioldgico. Os casos notificados de Zika se
concentram nas faixas etarias entre 20 a 39 anos, correspondendo a 41,7% (233
dos 558 casos), dando destaque para o sexo feminino representado por 65,4% (365
casos) do total de casos suspeitos (CEARA/SESA, 2018).

No Ceara, os primeiros casos confirmados de transmisséo autéctone dos
virus chikungunya e zika ocorreram no inicio do ano de 2015, tendo sido confirmado
0 primeiro caso de sindrome congénita associado a infecgdo pelo virus Zika em
meados de outubro. A incidéncia dos casos de Zika teve uma propagacao lenta e
com menor numero de registros, diferente das outras arboviroses, como divulgado
nos boletins epidemiolégicos do Estado.

Para melhor ilustrar essa dinamica epidemioldgica, trouxemos figuras
produzidas pela Secretaria Estadual de Saude, que nos permitem visualizar o

panorama de casos nos ultimos dois anos no Ceara.
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Figura 1 — Taxa de incidéncia acumulada de casos confirmados de dengue,
chikungunya e zika, segundo municipio de residéncia e Regional de Saude,

até 452 semana epidemiolégica. Ceara, 2017 e 2018

2017: 577 2018: 37

Fonte: Sinan. Dados exportados em 12/11/2018, sujeitos a alteracdes.
Interpretar a incidéncia de acordo com a intensidade das cores, da mais clara (sem registro = 0,0) a
mais escura (= 1.000)

Figura 2 — Distribui¢cdo dos casos notificados, confirmados e confirmados em

gestantes por municipio de residéncia, Ceara, 2017

. Municipios com casos notificados (n= 102) Municipios com casos confirmados (n=17) . Municipios com casos confirmados em gestantes (n=6)

Fonte: Sinan NET. Dados exportados em 02/10/2017, sujeitos a alteracdes.
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Figura 3 — Distribuic&o dos casos notificados e confirmados de zika, por
municipio de residéncia, até a SE 45. Ceara, 2018

Municipios com casos notificados (n=74)
! Municipios com casos confirmados (n=16)

I, .Mumcipios com casos confirmados em gestantes (n= 3

Fonte: Sinan NET. Dados exportados em 12/11/2018, sujeitos a alteraces.

A seguir, apresentamos o0s resultados relacionados ao perfil clinico dos
casos pesquisados. Trata-se aqui do objetivo essencial de nosso estudo. Sabemos
que a infeccdo pelo Zika virus durante a gravidez pode causar microcefalia e outras
mal formagdes congénitas que podem surgir ainda na vida fetal ou somente ser
evidenciadas no recém-nascido. Como ja citado anteriormente, o Zika também pode
causar obito fetal e perinatal, e desencadear prematuridade. Devemos lembrar que o
mesmo virus esta associado a danos neurolégicos, como fator desencadeante da
sindrome de Guillain-Barré e outras neuropatias, principalmente em criancas de
maior idade e adultos (CAO-LORMEAU et al., 2016).

Por isso, 0 cerne desse estudo nos levou a compor o perfil clinico dos
casos, comecando a analise sobre o diagndstico da microcefalia, como mostrado na

tabela a sequir.
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Tabela 4 — Perfil clinico relacionado ao periodo do diagndstico da microcefalia.
Fortaleza-CE, 2019

Variavel: deteccao Frequéncia %
Intrautero 18 50,0
Pdés parto 14 38,9
Ausente no Sistema/registros 4 11,1
Total 36 100,0
(n=36)

Fonte: Elaborada pela autora.

A tabela mostra em que fase do periodo gravidico-puerperal em que
foram diagnosticados os casos de microcefalia. Observa-se que 50% dos casos
foram detectados ainda na fase gestacional, definida como intrauterina ou intrautero.
Um namero menor, de 38,9% dos diagndsticos foi feito apenas apds o nascimento.
Novamente evidenciou-se a auséncia de informacdes precisas em alguns casos,
num total de 11,1%, o que significa dizer que 88,9% dos dados coletados foram
validos.

Novaes (2018) cita em seu estudo que o primeiro trimestre gestacional é
a fase mais importante e a mais susceptivel as alteracdes no desenvolvimento fetal
relacionadas com os fatores maternos como idade avancada (maior que 35 anos),
idade precoce (menor que 15 anos), exposicdo a fatores teratogénicos com virus
zika, toxoplasmose, sifilis, hipertensao e hiperglicemia.

A transmissdo vertical de infeccbes na gestacdo j& estd bem
documentada para diversos patdgenos, mas ainda sao desconhecidos alguns
aspectos referentes ao arbovirus que, como em outras infeccbes congénitas,
causam alteracfes neurologicas em recém-nascidos infectados durante a gestacao.
A populacdo em risco séo as gestantes no 1° trimestre, devido a fase de formagéo
embrionaria/fetal, com menor risco no 2° trimestre gestacional. Isso refor¢ca o
cuidado no pré-natal no primeiro trimestre como fundamental, captando as gestantes
para inicio oportuno do pré-natal, que é essencial para o diagnéstico precoce de
alteracOes e para a realizagcédo de intervencdes adequadas, como relatam Ramos et
al. (2016).
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Sabemos que o ideal seria a identificacdo ainda precoce no periodo
gestacional de casos suspeitos e confirmados de infec¢do por Zika virus, o que s6
pode ocorrer durante uma assisténcia de pré-natal com consultas regulares e que se
iniciem o mais cedo possivel, identificando se a gestante apresentou sinais e
sintomas de viroses. Sobre isso, Cabral et al. (2017) estudaram méaes que referiram
exantema na gestacdo no primeiro trimestre, associado com prurido, artralgia e
cefaleia. Destas méaes pesquisadas, sete tiveram o resultado positivo para infeccbes
potencialmente causadoras de malformagdes e seus relatos de sinais e sintomas
foram compativeis com infec¢cdo por virus Zika na gestacdo, tendo seus filhos
manifestado elevada ocorréncia de microcefalia.

Um aspecto importante durante o pré natal € a suplementacdo de
micronutrientes que sao fundamentais para a vitalidade embrionéaria e fetal, sendo
destes um dos mais relevantes o acido folico. Linhares e Cesar (2017) pesquisaram
este tema, encontrando baixa prevaléncia do uso de acido félico, especialmente
entre as maes de cor da pele preta, com menor escolaridade e mais pobres, logo
com o maior potencial de ter complica¢des durante a gravidez.

Ja4 Barbosa et al. (2011) estimaram a prevaléncia de consumo de
suplemento de &acido félico em mulheres durante a gestacdo e identificar como
fatores associados ao seu baixo consumo: menor escolaridade, adolescentes,
namero de consultas de pré-natal inferior a sete apresentaram, tendo essas
mulheres apresentado mais chances de n&o consumir o suplemento durante a
gestacao.

A mais importante funcéo do acido folico é o fechamento do tubo neural
fetal, que acontece geralmente na terceira semana de vida intrauterina, por isso toda
mulher em idade fértil deveria ingerir acido folico para prevenir malformacdes do
tubo neural. Devido a gravidez ser caracterizada pelo crescimento do embrido no
Gtero, ocorre aumento das necessidades nutricionais da mée e do feto, pode haver
um débito negativo de nutrientes durante a gestagéo, tornando a mulher vulneravel e
podendo causar complicacbes para a mae o feto. No entanto, varios fatores
contribuem para a baixa adesdo como escolaridade, idade, menor nivel econémico,
despreparo dos profissionais na orientacdo e prescricdo de forma correta da
vitamina (GERON, 2018; MARTINS, 2015; MARQUIA, 2014).
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Em nosso estudo procuramos investigar esse mesmo tema, relacionando
0 uso de &cido félico ndo apenas durante a gravidez, mas também no periodo pré-
gestacional ou antenatal, na tentativa de identificar se esse micronutriente pode
funcionar como protetor dos eventos deletérios do Zika virus. Infelizmente as
limitacgbes do acesso aos dados em nossa pesquisa né&o permitiram que
evidenciassemos se existe essa relacdo, pois dos 36 casos, s6 conseguimos obter
informacédo sobre esse assunto com oito familias. Também n&o houve registro de
uso do &cido félico em fase antenatal.

Podemos observar que conseguimos informacdes de somente 22,2% das
gestantes, sobre o uso de acido folico, tendo sido esse uso gestacional. Em 77,8%
dos casos néo foi possivel obter informacdes sobre esta variavel. A tabela 5 traz os

resultados.

Tabela 5 — Perfil clinico relacionado ao uso do acido folico nos periodos pré

gestacional e gestacional. Fortaleza-CE, 2019

Variavel: uso de acido félico Frequéncia %

Durante a gravidez 8 22,2
Antes da gravidez - -

Ausente no Sistemalregistros 28 77,8
Total 36 100,0
(n=36)

Fonte: Elaborada pela autora.

Quanto ao tipo de gestacao, foi evidenciado que 100% das gestantes
tiveram gestagdo Unica, ndo havendo nesta amostra casos de gemelaridade. Isso
mostra que no Ceara ndo houve gestacdo mudltipla evidenciando microcefalia.
Padovani (2019) afirma em seus estudos que em gesta¢gfes multiplas hd maior risco
de malformacgdes, prematuridade, aborto e que ha aumento da mortalidade neonatal
de 5 a 6 vezes.

Um dado muito relevante € o perimetro cefalico dos recém nascidos do
estudo, embora sé tenha sido possivel levantar os dados de 72,4% dos casos, pois
dez casos estavam sem registro, 0 que correspondeu a 27,6% dos casos sem

informagdes no sistema de registro.
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Tabela 6 — Perfil clinico relacionado ao perimetro cefalico.
Fortaleza-CE, 2019

Variavel: perimetro cefalico (PC) Frequéncia %
20,00 — 26,00cm 3 8,4
27,00 — 30,50cm 15 41,7
31,00 — 33,00cm 8 22,3
Ausente no Sistemal/registros 10 27,6
Total 36 100,0
(n=36)

Fonte: Elaborada pela autora.

A Tabela 6 demonstra que a medida predominante foi entre 27 e 30,5cm,
com 41,7% dos casos. Oito casos apresentaram o PC entre 31 e 33cm,
correspondendo a 22,3% dos casos, e apenas 8,4% dos recém nascidos, trés casos,
tiveram o PC entre 20 e 26¢cm.

Abreu et al. (2016), estudando 18 recém nascidos com microcefalia e
possivel infeccdo congénita pelo Zika, identificaram que a média do perimetro
cefalico destas foi 27,8 (2,2) centimetros. Outro dado importante da mesma
pesquisa foi média da idade gestacional da amostra, de 37 (2,9) semanas. Esses
dados corroboram com o estudo de Ribeiro (2018), onde o mesmo cita que o PC
considerado baixo para fazer o diagnostico de microcefalia deve ser menor que 2
desvios-padréo, de acordo com sexo e idade ao nascer, usando a escala de Fenton
para os pré termos menores que 37 semanas, e a escala da Organizacdo Mundial
de Saude (OMS) para os nascidos a termo, entre 37 e 42 semanas de gestacao.
Nunes (2016) complementa descrevendo que a medicdo deve ser feita com fita
métrica flexivel e que a medida deve ser maior que 32cm de PC, levando em
consideracao as variedades de idade gestacional e sexo.

Sabe-se que no inicio do surto de microcefalia no Brasil, 0 Ministério da
Saude (MS) adotou a medida do perimetro cefalico menor que 33cm para
caracterizar microcefalia em criancas que nasciam apos 37 semanas de gestacao.
Mas a partir desta triagem, muitos dos diagndésticos realizados foram descartados e
0 Ministério da Saude passou a adotar em dezembro de 2015 o parametro de
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perimetro cefalico igual ou menor que 32cm, apoiado pela Sociedade Brasileira de
Genética Médica (ABREU, 2016).

Em marco de 2016, o MS passou a adotar os critérios da Organizacao
Mundial da Saude (OMS): o recém-nascido com menos de 37 semanas de idade
gestacional, apresentando medida do perimetro cefélico menor que -2 desvios-
padrdo (segundo a tabela do Intergrowth para a idade gestacional e sexo) e o
recém-nascido com 37 semanas ou mais de idade gestacional, apresentando
medida do perimetro cefélico menor ou igual a 31,5cm para meninas e 31,9cm para
meninos, equivalente a menor que -2 desvios-padrdo para a idade do recém-nascido
e sexo, teriam microcefalia (BRASIL, 2016; ABREU, 2016).

Cabral et al. (2017) descreveram as caracteristicas clinicas e
epidemioldgicas dos casos de microcefalia em nascidos vivos de Sergipe, revelando
a mediana do perimetro cefalico de 31cm (amplitude: 22,5 a 33,0cm). Nesse estudo
0s autores utilizaram a ultrassonografia transfontanelar em 43 casos, identificando
inumeros casos de agenesia de corpo caloso, lisencefalia, auséncia de linha média e
poucos casos de ventriculomegalia.

Com referéncia a ultrassonografia como método diagndstico citada no
estudo de Cabral, em nossa pesquisa identificamos que o método usado para o
diagnéstico da microcefalia nos recém nascidos dos casos selecionados, foi a
associacdo em cem por cento destes de diagnostico laboratorial e por imagem. Os
dados coletados evidenciaram que em 50% dos casos a microcefalia foi detectada
ainda intrautero, e 38,9% foram diagnosticado apds o nascimento.

O diagnéstico da microcefalia antes do nascimento se da através da
ultrassonografia do feto e apds o nascimento pela medida do perimetro cefalico e
pela avaliagdo e acompanhamento do recém-nascido, sendo importante salientar
gue ndo ha tratamento para a microcefalia, mas o quanto antes feito o diagnostico
melhor sera o suporte, que envolve o acompanhamento multiprofissional e
especializado no desenvolvimento da crianga, podendo minimizar danos e garantir
maior sobrevida (ARAUJO, 2018).

Eickmann (2016) orienta que ao nascer € colhido exame do cordao
umbilical para andlise das sorologias, e sdo realizados exames de imagem do
sistema nervoso central: tomografia de crénio, ultrassonografia e ressonéancia

magnética, para diagnosticar essa nova doenca com caracteristicas distintas das
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observadas em recém-nascido com microcefalia provocada por outras infeccbes
congénitas. Nesses exames sao mostradas marcantes calcificacdes, alteragcdes no
tronco, ndcleos da base, regido periventricular, atrofia cortical, do tronco ou do
cerebelo.

Quanto ao tempo de duracdo da gravidez, o que corresponde a idade
gestacional na ocasido do parto/nascimento, observamos que houve igual
distribuicdo de nascimentos entre 37 e 40 semanas, e nascimentos prematuros entre

24 e 36 semanas, como mostra a Tabela a seguir.

Tabela 7 — Perfil Clinico relacionado a idade gestacional (IG) na ocasido do
parto. Fortaleza-CE, 2019

Variavel: idade gestacional (IG) na Frequéncia %
ocasiao do parto
24-36 semanas 15 41,7
37-40 semanas 15 41,7
Ausente no Sistemal/registros 6 16,7
Total 36 100,0
(n=36)

Fonte: Elaborada pela autora.

Podemos observar que 41,7% nasceram com Idade Gestacional (IG)
entre 37 e 40 semanas e, igualmente, 41,7% das criangas nasceram com IG entre
24 e 36 semanas. No entanto, 16,7% ndao tiveram o registro da duragédo da gravidez
na ficha de notificacao.

J& a pesquisa de Abreu et al. (2016) encontrou a idade gestacional média
de 37 (+/- 2,9) semanas. A metade dos recém nascidos eram pequenos para idade
gestacional (PIG) e a outra metade adequada para idade gestacional (AIG); 72%
nasceram a termo, 66% com baixo peso e 11% com muito baixo peso. Silva (2018)
ressaltam fatores de risco para a prematuridade como disfungéo da placenta, fatores
enddcrinos, malformacdes e infecgbes congénitas podem levar ao parto prematuro.

Uma das limitagbes encontradas para o desenvolvimento dessa pesquisa
foi 0 medo e preocupacdo demonstrados nos envolvidos no fornecimento de dados
para o estudo, sendo que a escassez de informacdes comprometeu a coleta e a

investigacdo da verdade sobre os casos. Percebe-se que ainda ha muito estigma



38

entre profissionais, gestores e pacientes/familiares quanto a este tema, alterando a
compreensao sobre os eventos associados a infeccdo por Zika virus, e o0s
significados do processo de saude e doenca a ela relacionados.

Mesmo com essas limitacfes, acreditamos que houve contribuicdes deste
estudo, principalmente para subsidiar os profissionais voltados a assisténcia pré-
natal e da area pediatrica, além de contribuic6es indiretas para o aumento da
atencao a esse tema no meio cientifico.

S&0 necessarios mais estudos com amostras de mulheres e criancas
acometidas pela infec¢do do Zika virus, principalmente a populacdo mais pobre, e
medidas preventivas devem ser adotadas a partir desses estudos. Concordando
com Ramos et al. (2016), atualmente a incidéncia de casos de infeccdo pelo virus
Zika imp0@e a intensificacdo do cuidado da gestante durante o acompanhamento pré-
natal, devido a associagdo com 0s casos atuais de microcefalia em recém nascidos.
O acesso ao cuidado pré-natal na atencédo basica é essencial para a qualidade de
vida tanto da mae quanto da crianca, bem como a identificacdo precoce de todas as
gestantes do territorio de atuacdo da equipe de saude e o pronto inicio do
acompanhamento pré natal, visam as intervencdes oportunas em todo o periodo

gestacional, sejam elas preventivas ou terapéuticas.
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6 LIMITACOES

O estudo apresentou potenciais limitacdes em decorréncia da utilizacéo
dos dados secundarios obtidos de fonte passivas de notificacdo e/ou preenchimento
e de fonte ativa através de ligacbes para as familias. Quando se utiliza dados
secundarios também reflete condi¢des técnico-operacionais do sistema de vigilancia
epidemiolégica na capacidade de detectar, notificar, investigar e confirmar casos
suspeitos de microcefalia por Zika.

Essas fontes deixam registros como uso do &cido félico, perimetro
cefalico, deteccdo da gestacdo, modo de diagnéstico e raca sem devido
preenchimento adequado.

Outra limitacdo desse estudo foi que das 36 méaes que tiveram filhos com
microcefalia pelo Zika, casos confirmados e de filhos vivos, somente 8 pacientes
foram consultadas, via celular, sobre o uso do &cido fdlico, as demais ou néo
atenderam a ligacdo ou mudaram o numero do celular e do domicilio. Fato que pode
corresponder ao desgaste emocional dessas familias diante da situacdo de doenca

causado pelo virus Zika e por serem participantes de varias pesquisa na area.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Esse estudo mostrou uma analise dos principais anos epidémicos do
virus Zika no Brasil foi de 2014 a 2016, iniciando declinio em 2017 e 2018. No
periodo de 2014 foi observado alta incidéncia dos casos de microcefalia,
principalmente na regido nordeste do pais. S6 em 2017 foram notificados 3.264
casos e confirmados 499 casos em todo o estado do Brasil. Dos casos notificados,
no estado do Ceara, s6 em mulheres na idade fértil (14-49 anos), foram 2.583. Em
gestantes, no mesmo periodo em 2017, foram notificados no Ceara 1.214.

No estudo foram considerados como critério de inclusdo mées que
tiveram filhos com microcefalia pelo virus Zika, casos confirmados por exames de
laboratério ou imagem. Foram considerados exclusos os casos de microcefalia por
outras afecc¢des e os 0Obitos de casos confirmados de microcefalia pelo virus Zika.

Nessa série de casos com o perfil sociodemografico, familiar e condicbes
obstétricas foi possivel observar que o perfil das maes que tiveram filhos com
microcefalia pelo Zika foram de mées pardas, em idade reprodutiva de 20 a 34 anos,
concentrado nas cidades mais populosas e de maior IDH do estado do Ceara,
Fortaleza, Caucaia e Juazeiro do Norte, com diagndstico intrautero, fazendo uso do
acido félico somente apds descoberta da gestacdo, com criancas nascidas a termo e
pré-termo e mantendo perimetro cefalico entre 20 e 30 centimetros.

Diante desses resultados é possivel inferir que a raca, a idade materna, a
cidade onde moravam no periodo do diagnostico, ndo mostrou possivel associacao
com o risco para malformacdo congénita. Como foi citado anteriormente algumas
caracteristicas sociodemograficas materna sao fatores de risco para malformacgdes.

Ao contrario do que observamos sobre o uso do acido félico. Das 8 méaes
gue conseguimos contato via celular, todas relataram uso da vitamina somente ap6s
diagnéstico da gravidez, nédo relatando uso no periodo pré-gestacional, como € mais
indicado. O &cido folico, como foi citado anteriormente, usado de forma correta, no
periodo pré-gestacional, é fator protetor do SNC evitando algumas alteracbes

neurolégicas como anencefalia, mielomeningocele e até microcefalia.
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O presente estudo constitui-se de uma importante ferramenta no
direcionamento de medidas futura para elaboracdo de politicas voltada para um
melhor planejamento familiar, além de contribuir para que se facam estudos que

comparem e avaliem a efetividade das medidas de controle ja existentes.
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APENDICE A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Dados de identificacdo
Titulo do Projeto: Casos de Microcefalia causados pelo virus Zika associados a
Hipovitaminose materna: estudo de caso controle.
Pesquisador Responsavel: Thania Maria Rodrigues Figueiredo
Nome do participante:
Idade: R.G.

Responsavel legal (quando for o caso): R.G.:

Vocé esta sendo convidado (a) para participar, como voluntario, do
projeto de pesquisa “Casos de Microcefalia causados pelo virus Zika
associados a Hipovitaminose materna: estudo de caso controle.”, de
responsabilidade do (a) pesquisador (a) Thania Maria Rodrigues Figueiredo.
Leia cuidadosamente 0 que segue e me pergunte sobre qualquer duvida que
vocé tiver. ApoOs ser esclarecido (a) sobre as informagBes a seguir, no caso
aceite fazer parte do estudo, assine ao final deste documento, que consta em
duas vias. Uma via pertence a vocé e a outra ao pesquisador responsavel. Em
caso de recusa vocé nado sofrera nenhuma penalidade.

Declaro ter sido esclarecido sobre os seguintes pontos:

1. O trabalho tem por... (descrever as finalidades, justificativa e objetivos em
linguagem clara e acessivel e com estratégias mais apropriadas a cultura, faixa etaria,
etc);

2. A minha participacdo nesta pesquisa consistird em ... (detalhe aqui a metodologia
da pesquisa de forma adequada e compreensivel ao publico alvo, incluindo local de
realizacdo das entrevistas, sua duracdo, quem as fara, quem estara presente,
conteudo das entrevistas, entre outras informacgdes relevantes como, por exemplo, se
haverd registro de audio, de video ou imagem).

3. Durante a execucdo da pesquisa poderdo ocorrer riscos de ... (descrever 0s
possiveis riscos) que serdo minimizados ... (descrever de que forma). Para a
elaboracéo deste item ler atentamente o item V do Roteiro sugerido pela Resolucéo
466/12, CNS, disponivel no site do CEP da UNIARA.

4. Ao participar desse trabalho estarei contribuindo ... (descrever o(s) beneficio(s)
diretos e/ou indiretos que a pesquisa trard);

5. A minha participacdo neste projeto devera ter a duragcdo de ... (descrever uma
média, frequéncia, tempo de duracdo de cada encontro e nimero de vezes que devera
retornar ao servico).




6. Nao terei nenhuma despesa ao participar da pesquisa e poderei deixar de participar
ou retirar meu consentimento a qualguer momento, sem precisar justificar, e nao
sofrerei qualquer prejuizo.

7. Fui informado e estou ciente de que ndo ha nenhum valor econdmico, a receber ou
a pagar, por minha participacdo, no entanto, caso eu tenha qualquer despesa
decorrente da participacdo na pesquisa, serei ressarcido ... (descrever a forma do
ressarcimento). De igual maneira, caso ocorra algum dano decorrente da minha
participacdo no estudo, serei devidamente indenizado, conforme determinacéo.

8. Meu nome sera mantido em sigilo, assegurando assim a minha privacidade, e se eu
desejar terei livre acesso a todas as informagdes e esclarecimentos adicionais sobre o
estudo e suas consequéncias, enfim, tudo o que eu queira saber antes, durante e
depois da minha participacéo.

9. Fui informado que os dados coletados seréo utilizados, Unica e exclusivamente,
para fins desta pesquisa.

Eu, , RG n°

declaro ter sido informado e concordo em participar, como voluntario, do projeto de

pesquisa acima descrito.

Cidade, de 20

Assinatura do participante

Nome e assinatura do responsavel por obter o consentimento
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ANEXO A — Sistema de Informacédo de Agravos de Notificagdo
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ANEXO B — Parecer Consubstanciado do CEP

UNIVERSIDADE REGIONAL DO £ Plataformea
CARIRI - URCA asil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: CAS0S DE MICROCEFALIA CAUSADOS PELO ViRUS ZIKA ASSOCIADOS A
HIPOVITAMINOSE MATERNA: ESTUDO DE CASO CONTROLE

Pesquisador: THAMIA MARLA RODRIGUES FIGUEIREDD
Area Temitica:

Versdo: 2

CAAE: B2414118.3.0000.5055

Instituigio Proponente: Universidade Regional do Cariri - URCA

Patrocinador Principal: Financi to Proprio

DADOS DO PARECER
MNimero do Parecer: 2 885273

Apresentagao do Projeto:

O cbjetivo do projeto & investigar se as maes que tiveram filhes com microcefalia pelo virus zika usaram
acido folico no periodo pré — gestacional. Serd realizada uma busca ativa dos casos do uso inadequado do
acido folico nas fichas de notificagio dos recém-nascidos com microcefalia que foram confirmados com o
virus zika. O estudo serd observacional, do tipo caso-controle. A populagio do estudo serdcomposta por
todos os recém-nascidos com microcefalia causados pelo virus Zika — casos confimados. Os Casos: Caso:
Recem-nascidos com microcefalia cujas maes foram contaminadas pelo Zika virus e foram expostas ou nao
& reposigio adequada de acido félico pré-gestacional e gestacional. Com circunferéncia cefilica no
nascimento menor gue dois desvios padries da média para a idade gestacional. A medigio & feita com fita
meétrica e flexivel usando a curva de fenton e InterGrowth como referéncia. Com bioquimica positiva para
Zika virus. E os Controles, Recém- nascidos sem microcefalia cujas maes foram contaminadas pelo Zika
virus e foram expostas ou ndo & reposigio adequada de Acido folico pré- gestacional e gestacional. 3.7.
Metodos estatisticos Os dados serdo tratades de maneiras distintas, a saber: 1)Estatistica descritiva. Na
compilagio dos dados, adotar-se-a o software Excel e para analise estatistica o programa Statistical
FPackage for Social Sciences (SPS55) versdo 21.0. As varidveis numéricas serdo apresentadas em medidas
de tendéncia central e de dispersio e as variaveis nominais serdo analisadas por meio da frequéncia
absoluta e percentual de incidéncia na populagio em estudo. 2) Estatistica paramétrica. Para a andlise de
associagdo entre os dados basais, a associagdo enfre os

Endersgo. Fua Cel Anidnlk Lulz, r* 1161

Balrre: Pimenta CEP: 63.105-000
UF: CE Municiplo: CRATC
Telsfone: (B3)3102-1212 Fax (E5)3102-1201 E-mall: capurca.br
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ANEXO C - Termo de Fiel Depositario

TERMO DE FIEL DEPOS I TARIO

Eu, Danicle Rocha Queircz Lemos, Coordenadora de Vigilancia em Sadde, fiel
depositaria da base de dados da instituiglic Secretaria da Sadde do Estado do Cears,
situada em Foraleza/Ceara, declarc que a pesquisadera Thénia MMaria Rodrigues
Figueiredo esta autorizada a realicar nesta Instituicio o projeto de pesquisa “Cesos da
microcafalia causados pelo virus Zike associados 2 hipovitaminose materna: astudo de

ar

caso controle ¥ | cujp chictive geral: Investigar a relacdo da falta de Acids félica materna
com o casos confirmados de microcefalia em recém nascidos causados pele virus Zika, |
Adicionalmente. esse projeto consiste em busca ativa dos casos de uso inadequade de
acido folico nas fichas de notificagdio dos recéme-nasvidos com microcefalia que foram
confimnados com o vius Zika, no estado do Ceard (Ficha de Registro de Casos de
Microcefalia).

Eeszzalte gue estou ciente de que serdo garantidos os direitos, dentre outros assegurados
pela resolucao 456/2012 do Conselho Nacional de Salde de: .

1) Garantia da confidencialidade, do anonimate e da nao utilizagda das

infarmacias em prejuiza dos outros.

2y Emprego dos dados somente para fing previstos nesta pesquisa,

3) Retorno dos beneficios dblidos por meie deste estudo para as pessoas @ a
comunidade onda o mesmo fol realizado.

Informo-lhe ainda, que a pesquisa soments serd iniciada apds = gprovacio do
Comitd de Elica em Pesquisa da Universidade Federal do Ceara. para garantic a todos os
envolvidos o5 referenciais basicos da biogtica, isto &, autonomia, ndo maleficgncia,
benevaléncia e justica.

Foraleza, A% de _'wﬂlﬁgg de 2018
i:js“"g‘_—'?lfu{gfé_—__: .

Danigle Rocha GQueiroz Lemos
Cocrdenadora de Vigilancia emn Saude
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