ESPECIAL CAPA o ZIKA

ZIKA VIiRUS
DESAFIOS DA SAUDE PUBLICA NO BRASIL

PELA COMISSAO DE EPIDEMIOLOGIA DA ABRASCO

m outubro de 2014, um surto de uma

doenca exantemaética febril de etio-

logia desconhecida foi identificado

no Rio Grande do Norte, Nordeste
do Brasil, cujas manifestacdes clinicas eram
febre baixa ou nenhuma febre, exantema
maculopapular, prurido, artralgia e edema
de membros, com duracdo 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 ini-
cio de maio de 2015, o virus Zika (ZIKV), um
arbovirus que até entdo ndo tinha circulado
no Brasil tampouco na América Continenal
foi confirmado por testes de RT-PCR em 16
de 46 amostras da Bahia e Rio Grande do Nor-
te por Zanluca e colaboradores. Em um cur-
to periodo de tempo a infecgdo por ZIKV foi

gunya (CHIKYV). Estes trés arbovirus (DENYV,
CHIKYV e ZIKV) tém o mosquito Aedes aegypti
como principal vetor.

A co-circulagdo dos virus Dengue, Chi-
kungunya e Zika no Brasil dificulta o mane-
jo clinico dos pacientes, tem implicaces na
transmissdo em idosos, gravidas e criancas
pequenas, além de apresentarem ainda limi-
tada retaguarda laboratorial. O impacto da
co-circulagdo viral ainda é pouco conhecido.
Como no caso de reinfecgdo pelos diferentes
sorotipos do DENYV, é possivel que a intera-
¢do de arboviroses (Dengue sorotipos 1-4,
CHIKYV e ZIKV) resulte em viremias mais in-
tensas ou outras alteragdes imunoldgicas que
deflagram doengas autoimunes como a Sin-
drome de Guillain-Barré.

A associacdo dos casos de microcefalia

ESPERAMOS CONTRIBUIR COM O DIALOGO
ENTRE A ACADEMIA, EM ESPECIAL OS
GRUPOS ENVOLVIDOS COM AS PESQUISAS, A

confirmada em diferentes estados brasileiros
espalhando-se para varios paises da América
Latina e Caribe, além de casos importados re-
latados nos Estados Unidos e Europa.

Em novembro de 2015, o Ministério da
Satde decretou Emergéncia em Satide Pu-
blica e em 1 de fevereiro de 2016 também a
Organizacao Mundial da Satide identificou
a situacdo emergencial de importancia inter-
nacional, facilitando as iniciativas de investi-
gacdo e de controle da doenca no pais. A cir-
culagdo de ZIKV ocorreu simultaneamente a
epidemias de Dengue de grandes proporcoes
em regides densas e cronicamente infestadas
pelo Aedes aegypti e simultaneamente a circu-
lagdo de outro arbovirus emergente, Chikun-

POPULACAO E O GOVERNO

com a infec¢do de gestantes por ZIKV foi
apresentada recentemente pelas imagens e
analises da virologia e patologia fetal por pa-
tologista da Eslovénia e confirmada por estu-
dos no Brasil que realizaram a identificagdo
e sequenciamento do virus em liquido amini-
6tico de duas gestantes que tiveram infeccao
durante a gravidez e fetos com microcefalia.
Embora a microcefalia esteja associada a mui-
tas exposicdes ambientais, alteracbes genéti-
cas, uso de drogas durante a gestacdo, além
de infec¢des como rubéola, toxoplasmose e ci-
tomegalovirus, entre outras, a associacdo com
a infecgdo pelo ZIKV acompanha o aumento
de casos de microcefalia e outras malforma-
¢Oes neurolégicas no Brasil desde 2015.
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A estratégia atual para combater

o vetor na maioria das areas

tem-se mostrado ineficaz; as

condi¢bes climaticas e ambientais

sao adequadas para a atividade e

reproducao do vector
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Em boletim epidemiolégico, o Ministério
da Satide divulgou 641 casos confirmados de
microcefalia até 02 de marco de 2016, com o
critério vigente de perimetro cefédlico de 32
mm. A investigagdo de 4222 casos de micro-
cefalia j& descartou 1046, sendo também no-
tificados outros casos de malformacdo neuro-
l6gicas (82) cuja associagdo com o virus Zika
tem sido indicada por exames laboratoriais.

Outras hipéteses, nunca confirmadas, fo-
ram aventadas para explicar o aumento
de microcefalia, entre elas, a suposicdo de que
esta e outras malformacGes estdo associadas
com o uso do larvicida pyriproxipheno. Além
de evidéncias em estudos recentes que vin-
culam as altera¢des neurolégicas de bebés e
a infeccao prévia da gestante pelo ZIKV, vale
lembrar que na epidemia na Polinésia France-
sa em 2013-2104, onde ndo se utilizou este lar-
vicida foram constatados casos de microefalia
em estudo retrospectivo, e que o municipio
do Recife, um dos locais mais afetados pela
epidemia de Zika e maior nimero de casos de
microcefalia, ndo utilizou o referido larvicida.
A transmissao do virus Zika no Brasil traz
muitas preocupagdes: o contexto social e eco-
l6gico nas Américas, particularmente no Bra-
sil, favorece a propagacdo de arbovirus e a
ocorréncia de casos graves associados a co-cir-
culagdo viral; a estratégia atual para combater
o vetor na maioria das areas tem-se mostrado
ineficaz; as condic¢bes 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.

ENSAIOS &~ DIALOGOS

Apesar das dificuldades econdomicas e
politicas enfrentadas pelo Brasil, grupos de
pesquisa e instituigdes estdo trabalhando in-
tensamente para responder a este enorme de-
safio para a satde publica mundial. Vérios
estudos tém sido propostos ou estdo em an-
damento para responder perguntas basicas
sobre esta doenca emergente, porém ainda
pouco se sabe. Uma agenda cientifica foi ela-
borada em articulagcdo entre o Ministério de
Ciéncia e Tecnologia e a Fundacao Oswaldo
Cruz, propondo seis linhas abrangentes de
investigacao, que vao da produgdo de conhe-
cimento sobre a infecgao, a doenca e os desfe-
chos, desenvolvimento de testes diagndsticos,
protocolos de manejo clinico e desenvolvi-
mento de vacinas, até intervengdes sobre o
sistema de satide. Entre as varias perguntas
ainda nao esclarecidas estdo:

Qual a real dimensdao da epidemia de
ZIKV no Brasil? Qual o percentual de gestan-
tes acometidas e entre elas qual a proporgao
de bebés que apresentam alteragdes neuro-
légicas? Quais as caracteristicas imunolégi-
cas 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 neu-
rolégico?

Como se comporta a dindmica temporal e
espacial de distribuicdo de vetores infectados
pelo ZIKV e sua relagdo com casos assintoma-
ticos e sintoméaticos? Como se da a interagao
entre o Aedes aegypti e o ZIKV? Existem outros
vetores com potencial de transmissao? Quais
serdo as implicagdes clinicas da co-circulagdo
de ZIKV, com Dengue e Chikungunya?

Estas sdo apenas algumas das muitas per-
guntas a serem respondidas. A rapida expan-
sdo aparente de area de transmissao ZIKV no
Brasil é um enorme desafio emergente de satd-
de publica, ndo s6 para o pais, como para toda
a América. E como tal deve motivar a acado
organizada de toda a sociedade, em especial
dos epidemiologistas e demais profissionais
de saade.

Vérios estudos epidemioldgicos estdo sen-
do conduzidos ou encontram-se em fase de
planejamento no pais com o objetivo de se co-
nhecer a doenga do ponto de vista clinico, epi-
demiolégico e laboratorial. Modelos animais
tém sido sugeridos para investigar como o vi-



rus afeta o tecido nervoso. Outros grupos de
pesquisa procuram vias bioquimicas e protei-
nas no sistema nervoso central, alvos da infec-
¢do congeénita e possiveis locus terapéuticos.
Ja estdo sendo realizados esforgos de sintese
de uma vacina protetora e imunoterapicos,
além de realizagdo de reacao soroldgica sensi-
vel e especifica, com pequena reagdo cruzada
a outros flavivirus.

PERSPECTIVAS

Diante do desafio de se enfrentar uma
doenga ainda pouco conhecida e com poucos
recursos diagndsticos, cabem algumas pro-
postas, entre elas:

Fortalecer o SUS - o sistema de vigilan-
cia epidemioldgica para deteccdo de casos
suspeitos, reforcar rede de apoio e assistén-
cia aos pacientes acometidos, organizar rede
de laboratérios com critérios bem definidos
para investigacdo de suspeitos utilizando-se
reagdo PCR até a disponibilidade de exames
sorologicos.

Assegurar que o Sistema Unico de Satde
garanta um seguimento adequado as ges-
tantes e aos recém-nascidos, em especial aos
que apresentarem qualquer ma formagcao.
Investir de forma arrojada no controle de
vetores, formagdo de profissionais de satide
e participagdo da comunidade no enfrenta-
mento da epidemia.

O controle do Aedes é complexo, especial-
mente considerando a grande capacidade de
adaptagdo do vetor. Saneamento basico, co-
leta adequada do lixo e limpeza urbana sdo
essenciais para reduzir drasticamente a popu-
lacdo de mosquitos. Requer a acdo conjunta
do poder publico e da populagdo. Além de
medidas individuais e métodos de controle
biolégico, que ndo agridam o meio ambien-
te, a redugdo da densidade vetorial requer a
utilizacdo, com rigor técnico, de larvicidas e
inseticidas que tenham prévia aprovagdo da
ANVISA e eficacia comprovada.

Aprimorar os sistemas de informagdo em
sattde do DATASUS como SIM, SINASC, SI-
NAN, SIH para continuar trazendo informa-
¢Oes de referéncias para direcionar investiga-
¢Oes epidemioldgicas especificas.

Na area de pesquisa - Coordenar esforcos
de pesquisa com a integracdo de grupos no
sentido de racionalizar e aumentar a rapidez

llustragdo John Lieber

Microscopia electrénica permitiu obter imagem detalhada da estrutura
do virus. Conhecer as proteinas que compdem o invélucro do Zika ajudara

os cientistas a identificar as células que ele infecta

Quais serdo as implicacdes clinicas

da co-circulacao de ZIKV, com

Dengue e Chikungunya?

de respostas sobre os vérios aspectos da doen-
¢a no pais. Para tanto, sugere-se divulgar pro-
tocolos de investigacdo em andamento para
facilitar a comparacédo de resultados, facilitar
o intercaAmbio de materiais biolégicos e resul-
tados parciais de pesquisas; propor e condu-
zir estudos multicéntricos. Fortalecer o De-
partamento de Ciéncia e Tecnologia (DECIT)
no sentido de formular, implementar e priori-
zar agenda de pesquisa de interesse nacional.
A Abrasco atua de modo a promover a inte-
gragdo de esforcos, estimulando e mediando,
auxiliando a formagdo de redes de pesquisa
que atuem de forma solidéria, potencializan-
do investimentos e racionalizando empenhos
e competéncias. Na condigdo de associagdo de
carater cientifico com grande respeitabilidade
no pais, esperamos contribuir com o dialogo
entre a academia, em especial os grupos en-
volvidos com as pesquisas, a populagdo e o
governo, divulgando os resultados dos estu-
dos, informando politicas e estimulando a sua
aplicagdo imedjiata.
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