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EDITORIAL / EDITORIAL

/ika virus: desafios da saude publica no Brasil

Comissdo de Epidemiologia da Abrasco*

Em outubro de 2014, um surto de uma doenca exantematica febril de etiologia desco-
nhecida foi identificado no Rio Grande do Norte, Nordeste do Brasil, cujas manifestacGes
clinicas eram febre baixa ou nenhuma febre, exantema maculopapular, prurido, artralgia
e edema de membros, com duragio de 4 — 7 dias'. Nos meses seguintes, casos semelhantes
foram identificados em outros estados do Nordeste e a seguir em outras regides do pais.
No inicio de maio de 2015, o virus zika (ZIKV), um arbovirus que até entdo nao tinha cir-
culado no Brasil tampouco na América Continental, foi confirmado por testes de RT-PCR
em 16 de 46 amostras da Bahia e Rio Grande do Norte?. Em um curto periodo de tempo, a
infec¢ao por ZIKV foi confirmada em diferentes estados brasileiros, espalhando-se para varios
paises da América Latina e Caribe, além de casos reportados nos Estados Unidos e Europa.

Em novembro de 2015, 0 Ministério da Satide decretou Emergéncia em Satide Publica e, em
fevereiro de 2016, a Organizacdo Mundial da Satide identificou a situagio emergencial de impor-
tancia internacional, facilitando as iniciativas de investigagdo e de controle da doenca no pais.

A circulagio de ZIKV ocorreu simultaneamente a epidemias de dengue (DENV) de
grandes propor¢des em regides densas e cronicamente infestadas pelo Aedes aegypti,
e concomitantemente a circula¢do de outro arbovirus emergente, o chikungunya
(CHIKV)**. Esses trés arbovirus (DENV, CHIKV e ZIKV) tém o mosquito Aedes aegypti
como principal vetor.

A cocirculagdo dos virus dengue, chikungunya e zika no Brasil dificulta o manejo
clinico dos pacientes, tem implica¢Ges na transmissio em idosos, gravidas e criangas
pequenas, além de apresentar ainda limitada retaguarda laboratorial.
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O impacto da cocircula¢io viral ainda é pouco conhecido. Como no caso de reinfec¢io
pelos diferentes sorotipos do DENV; a interagao de arboviroses (dengue sorotipos 1-4, CHIKV e
ZIKV) poderia teoricamente resultar em viremias mais intensas ou outras altera¢des imunologi-
cas’ que poderiam ser o gatilho para doen¢as autoimunes como a Sindrome de Guillain-Barré.

A associacao dos casos de microcefalia com a infecgdo de gestantes por ZIKV foi apre-
sentada recentemente por meio de imagens e analises virologicas e patologicas fetais®, e
confirmada por estudos brasileiros por meio de identificagio e sequenciamento do virus em
liquido amnioético de duas gestantes que tiveram infec¢do durante a gravidez e fetos com
microcefalia”®. Embora a microcefalia esteja vinculada a muitas exposi¢bes ambientais e
genéticas, ao uso de drogas durante a gestacio, além de infec¢des como rubéola, toxoplas-
mose e citomegalovirus, entre outras, a associagdo com a infec¢io pelo ZIKV acompanha o
aumento de casos de microcefalia e outras malformagGes neurologicas no Brasil desde 2015°.

Até 12 de marco de 2016, o Centro de Operac¢bes de Emergéncias em Satide Publica
sobre Microcefalias do Ministério da Satude (MS) divulgou a confirmacao de 863 casos de
microcefalia e/ou altera¢do do sistema nervoso central (SNC) sugestivos de infec¢do con-
génita, ainda com o critério vigente de perimetro cefalico de 32 cm para recém-nascidos
com 37 ou mais semanas de gestacao'. No dia 10 de margco, esse ponto de corte foi redu-
zido para 31,9 centimetros para meninos e 31,5 centimetros para meninas. A investiga¢io
de 6680 casos de microcefalia ja descartou 1349, sendo 97 casos de microcefalia e outras
alteragbes neurologicas confirmadas por critério laboratorial especifico para virus zika (téc-
nica de PCR e sorologia)™.

Outras hipoteses, nunca confirmadas, foram aventadas para explicar o aumento de micro-
cefalia, entre elas, a suposi¢cao de que esta e outras malformacgées estdo associadas com o
uso do larvicida piriproxifeno. Além de evidéncias em estudos recentes que vinculam as alte-
racoes neurologicas de bebés e a infec¢do prévia da gestante pelo ZIKV, vale lembrar que
na epidemia na Polinésia Francesa em 2013-2104, onde nao se utilizou este larvicida, foram
constatados casos de microcefalia em estudo retrospectivo'’, e que o municipio do Recife,
um dos locais mais afetados pela epidemia de zika e maior nimero de casos de microcefa-
lia®, ndo utilizou o referido larvicida.

A transmissdo do virus Zika no Brasil traz muitas preocupagdes: o contexto social e
ecologico nas Américas, particularmente no Brasil, favorece a propagacio de arbovirus e a
ocorréncia de casos graves associados a cocirculagdo viral; a estratégia atual para combater
o vetor na maioria das 4reas tem se mostrado ineficaz; as condi¢des climaticas e ambientais
sdo adequadas para a atividade e reprodugdo do vector; cidades lotadas com intenso fluxo
de viajantes torna o Brasil ndo s6 vulneravel a grandes surtos, mas também um ponto de
dispersdo dos casos para o resto do mundo.

Apesar das dificuldades economicas e politicas enfrentadas pelo pais, grupos de pesquisa
e institui¢oes estao trabalhando intensamente para responder a esse enorme desafio para a
saude publica mundial. Vérios estudos tém sido sugeridos e estdo em andamento para respon-
der perguntas basicas sobre esta doenga emergente, porém ainda pouco se sabe. Uma agenda
cientifica foi proposta em uma articulagio entre o Ministério de Ciéncia e Tecnologia e a
Fundagio Oswaldo Cruz, aconselhando seis linhas abrangentes de investiga¢do, que vai da
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producio de conhecimento sobre a infec¢io, a doenga e os desfechos, desenvolvimento
de testes diagnosticos, protocolos de manejo clinico e desenvolvimento de vacinas, ao lado
de intervenc¢des sobre o sistema de satide'. Entre as varias perguntas ainda nio esclarecidas,
podemos destacar algumas: qual a real dimensdo da epidemia de ZIKV no Brasil? Qual o
percentual de gestantes acometidas e entre elas qual a propor¢io de bebés que apresentam
alteragbes neuroldgicas? Quais as caracteristicas imunoldgicas das gestantes que facilitam
a infec¢do do feto? Que perfil genético do feto ou que tipo de resposta imune atuam para
desencadear quadros mais graves de acometimento neurolégico? Como se comporta a
dinamica temporal e espacial de distribuicdo de vetores infectados pelo ZIKV e sua relacdo
com casos assintomaticos e sintomaticos? Como se da a intera¢do entre o Aedes aegypti e
o ZIKV? Existem outros vetores com potencial de transmissdo? Quais serdo as implicacoes
clinicas da cocirculagdo de ZIKV e outros flavivirus?

Estas sd3o apenas algumas das muitas questdes a serem respondidas. A rapida expan-
sdo aparente de area de transmissdo ZIKV no Brasil deve agora ser vista como um desafio
emergente de satide publica, ndo sé para o pais, como para toda a América. Varios estudos
epidemiolégicos estdo sendo conduzidos ou encontram-se em fase de planejamento no pais
com o objetivo de se conhecer a doenga do ponto de vista clinico, epidemiolégico e labo-
ratorial. Modelos animais tém sido sugeridos para investigar como o virus afeta o tecido
nervoso; outros grupos de pesquisa procuram vias bioquimicas e proteinas no sistema ner-
voso central, alvos da infec¢do congénita e possiveis locus terapéuticos.

Sdo identificados esforcos de sintese de uma vacina protetora e imunoterapicos, além
de realizagdo de reacdo soroldgica sensivel e especifica, com pequena reacdo cruzada a
outros flavivirus.

PERSPECTIVAS

Diante do desafio de se enfrentar uma doenga ainda pouco conhecida e com poucos
recursos diagnosticos, cabem algumas propostas, entre elas: fortalecer o Sistema Unico
de Saade (SUS) e o sistema complexo de vigilancia epidemiolégica para detec¢do de casos
suspeitos; refor¢ar rede de apoio e assisténcia aos pacientes acometidos; organizar rede de
laboratérios com critérios bem definidos para investigacao de suspeitos utilizando-se reagao
PCR até a disponibilidade de exames sorolégicos; investir de forma arrojada no controle de
vetores, na formacao de profissionais de satide e na participa¢do da comunidade no enfren-
tamento da epidemia; utilizar com rigor técnico os larvicidas e inseticidas conhecidos, além
de substancias alternativas que obtiverem prévia avaliacdo da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) e eficicia comprovada, e métodos de controle biologico que ndo agri-
dam o meio ambiente; aprimorar os sistemas de informacao em satide do Departamento de
Informatica do SUS (DATASUS) como o Sistema de Informagio sobre Mortalidade (SIM),
Sistema de InformagGes sobre Nascidos Vivos (SINASC), o Sistema de Informacio de Agravos
de Notificagao (SINAN) e o Sistema de Informac¢ao Hospitalar (SIH) para continuar tra-
zendo informagdes de referéncias para direcionar investigacGes epidemioldgicas especificas.
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Na 4rea de pesquisa deve-se coordenar esfor¢os de pesquisa com a integracio de grupos
no sentido de racionalizar e aumentar a rapidez de respostas sobre os varios aspectos da
doenca no pais. Para tanto, sugere-se divulgar protocolos de investigacdo em andamento
para facilitar a comparagio de resultados; simplificar o intercimbio de materiais bioldgicos
e resultados parciais de pesquisas; propor e conduzir estudos multicéntricos. Fortalecer o
Departamento de Ciéncia e Tecnologia (DECIT) no sentido de formular, implementar e
priorizar agenda de pesquisa de interesse nacional.

A Associagdo Brasileira de Sauide Coletiva (Abrasco) pode promover a integragdo de
esforcos, estimulando, mediando e auxiliando a formacao de redes de pesquisa que atuem
de forma solidaria, potencializando investimentos e racionalizando empenhos e competén-
cias. Pode e deve, na condi¢do de associagio de carater cientifico com grande respeitabilidade
no pais, contribuir com o didlogo entre a academia, em especial os grupos envolvidos com
as pesquisas, a populacio e o governo, divulgando os resultados dos estudos, informando
politicas e estimulando a sua aplica¢do imediata.
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