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ESTA DIRETRIZ DESTINA-SE A MEDICOS, ENFERMEIROS, AUTORIDADES DE SAUDE PUBLICA E PACIENTES
EM RISCO DE INFECCAO PELO ViRUS ZIKA, COM O OBJETIVO DE AVALIAR AS REPERCUSSOES SOBRE O
CICLO GRAVIDICO PUERPERAL. A REVISAO BIBLIOGRAFICA DE ARTIGOS CIENTIFICOS FOI REALIZADA
NAS BASES PRIMARIAS DE DADOS MEDLINE, EMBASE E COCHRANE, UTILIZANDO OS TERMOS (MESH
TERMS) ISOLADOS OU AGRUPADOS ESTRUTURADOS NA FORMA P.I.C.O. (DAS INICIAIS “PACIENTE”,
“INTERVENCAO”, “CONTROLE” E “OUTCOME”). APOS CUIDADOSA LEITURA DOS TITULOS E RESUMOS,
FORAM INCLUIDOS SOMENTE OS ARTIGOS QUE CONTINHAM INFORMAGCOES PERTINENTES AOS
COMPONENTES DO P.1.C.O. OS TRABALHOS FORAM ANALISADOS EM RELAGCAO A PERTINENCIA E NIiVEL
DE EVIDENCIA DE ACORDO COM A TABELA DE OXFORD CENTRE FOR EVIDENCE BASED MEDICINE'. Os

DETALHES DA METODOLOGIA E DOS RESULTADOS DESSA DIRETRIZ ESTAO EXPOSTOS NO ANEXO |I.
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INTRODUCAO

O virus Zika, isolado pela primeira vez em 1947 em macacos rhesus na floresta de mesmo nome (Zika) em Uganda, é um
arbovirus membro da familia Flaviviridae e do género flavivirus. Primeiramente isolado em seres humanos na Nigéria em
1954, por 50 anos foi descrito como causador de infec¢cdes humanas esporadicas na Africa e Asia, quando, em 2007 ocorreu
epidemia na Micronésia®3(C). Mais recentemente, surtos foram identificados em 15 diferentes ilhas da Polinésia. Por sua
vez, o Ministério da Saude do Brasil, como verificado pelos dados fornecidos pelo Sistema de Informacao sobre Nascidos
Vivos — SINASC, tem registrado aumento substancial no nimero de casos de microcefalia (Quadro 1) no pais, apds elevada
incidéncia da infeccao pelo virus. A caracterizacao clinica e histdria natural da infeccdo promovida pelo virus Zika se
fundamentam em numero limitado de relatos de casos, contudo, é evidente que a transmissao vertical do virus pode ocorrer
durante o periodo gestacional, como verificado em séries de relatos de casos de microcefalia entre criangas cujas maes
foram infectadas com o virus Zika*>(C)®(D). Segundo informe epidemioldgico para monitoramento dos casos de microcefalia
no Brasil, até 06 de fevereiro de 2016, 75,8% dos casos notificados (3.852/5.079) permaneciam em investigacdo, sendo que
62,5% (n=3.174) foram registrados no ano de 2015 e 37,5% (n=1.905) no ano de 2016’(D). De acordo com a classificacdo
final, ja foram investigados e classificados 24,2% do total de casos sendo que destes, 15,1% (n=765) foram descartados para

presenca de microcefalia e/ou alteragdo do sistema nervoso central sugestiva de infeccdo congénita.
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Os demais, 9,1% (462/5.079), foram confirmados segundo definicdes de protocolo especifico (Quadro 1 e 2- Anexo), sendo
gue destes, apenas 8,9%, ou seja, 41 de 462 casos, foram confirmados para associacdo com infeccdo pelo virus Zika por
critério clinico-laboratorial de acordo com os critérios para confirmagdo diagndstica®®(D) (em relagdo a semana
epidemioldgica anterior, na qual 17 casos eram confirmados, 24 casos novos com identificacdo do virus Zika foram
confirmados em testes laboratoriais, totalizando 41 casos). Com relacao aos casos que evoluiram para abortamento ou dbito
no poés-parto, 1,8% do total (91/5.079) foram registrados. Segundo a classificacdo, 64,8% (59/91) permaneciam em
investigacdo; 8,8% (8/91) foram investigados e descartados segundo a definicdo de caso e 26,4% (24/91) foram investigados
e confirmados para microcefalia e/ou alteracdo do SNC’(D). Informe epidemioldgico recente relata que até 20 de fevereiro
de 2016 (referente a semana epidemioldgica - SE 07/2016), 5.640 casos de microcefalia foram notificados sendo que destes

apenas 583 foram confirmados para microcefalia e/ou alteragdo do SNC sugestivos de infec¢do congénita®(D).

Portanto, como verificado, apesar do aumento constatado no numero de casos de recém-nascidos com diagndstico de
microcefalia, ndo é conhecido o numero total de casos que estao realmente associados a infec¢cao pelo virus Zika. Da mesma
maneira, aspectos relativos a relagao de causa efeito para infec¢ao do virus Zika e microcefalia, diagnostico, tratamento,
conhecimento sobre o periodo virémico, fatores relacionados ao aumento de risco para o feto dentre os quais o
reconhecimento do periodo da gestagao mais suscetivel a agdao do virus e acompanhamento do recém-nascido, nao estao

esclarecidos.
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Portanto, para que seja construido arcabouco de conhecimento robusto a respeito da ocorréncia desta infeccdao entre

gestantes e suas repercussdes sobre o feto, estudos prospectivos com tempo de seguimento adequado sdo necessarios.

Em virtude dos aspectos arrolados anteriormente, a elaboracao de diretriz clinica concernente aos conhecimentos
adquiridos até o presente momento, associando a infeccao pelo virus Zika as repercussdes sobre o ciclo gravidico puerperal
torna-se imperiosa com o intuito de balizar e contingenciar panoramas relacionados ao aconselhamento pré-concepcional,

acompanhamento pré-natal, atencdao ao parto, puerpério e ao recém-nascido.
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RESULTADOS

1. NA GESTAGAO, QUAL A ASSOCIAGAO ENTRE VIRUS ZIKA E MICROCEFALIA?

No Brasil, possivel associacdao entre a infeccdo pelo virus Zika durante o ciclo gravidico e microcefalia tem estado sob
investigacao desde outubro de 2015 quando o Ministério da Saude notificou aumento no nimero de casos de microcefalia,
ao redor de 20 vezes ao que era previamente reportado (ao redor de 0,5 casos para cada 10.000 nascidos vivos) apds surto
deste virus'%'(D). Tal relato fez com que a Organizacdo Pan-Americana da satde (OPAS) publicasse alerta sobre o aumento
da ocorréncia de microcefalia no Brasil*?(D). No mesmo ano, a OPAS informou a identificacdo de genoma viral pela técnica
da transcriptase reversa seguida da reacdo da polimerase em cadeia em tempo real (RT-PCR) em amostras de liquido
amniotico de duas gestantes cujos fetos apresentavam microcefalia identificada durante ultrassonografia realizada durante
acompanhamento de pré-natal, bem como a identificacao de RNA do virus Zika em varios tecidos, incluindo o cérebro, de
crianga com microcefalia que morreu no periodo neonatal imediato '3(D). Estes eventos levaram a novos alertas tanto no
Ministério da Saude do Brasil, quanto no Centro Europeu de Prevencdo e Controle de Doencas (ECDC) e no Centro de
Controle e Prevencao de Doencas (CDC) sobre a possivel associacdao de microcefalia com o recente surto de infeccao pelo
virus Zika 4#*>(D). O primeiro caso de malformacdo congénita (microcefalia) verificado na Unido Européia e que se encontra

associado a infeccdo pelo virus Zika durante a gestacdo, foi publicado em fevereiro de 2016 4(C). Trata-se de relato de caso
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de feto com microcefalia, cuja mae apresentou infeccao por virus Zika no primeiro trimestre da gestacao, apds viagem para

o Brasil 4(C).

O aumento repentino no numero de criangcas nascidas com microcefalia associada a dano cerebral caracteristicamente
observada em infec¢Oes congénitas em regido onde surto de virus recém-circulante ocorreu, além da identificacao do
genoma viral no liquido amnidtico, sdo sugestivos de uma possivel relacao causal, além do que o neurotropismo deste virus
é conhecido desde 1952, em estudos com cobaias '®(C)*’(D). Contudo, alguns questionamentos se fazem necessarios para o
entendimento e validacdo desta relacdao de causa-efeito. O primeiro ponto se refere a prevaléncia do nascimento histérico
de recém-nascidos com malformacao do sistema nervoso central no Brasil, cerca de cinco casos para cada 100.000 nascidos
vivos, menor do que as estimativas previstas recentemente de 10 a 20 casos por 100.000 nascidos vivos, o que pode indicar
evidéncia da ocorréncia de sub-notificacdo da microcefalia no pais '8(D). Desta maneira, qualquer busca ativa desta
malformacao congénita seria capaz de aumentar sua prevaléncia, apresentando um claro excesso no numero de casos.
Outro ponto relacionado ao aumento no nimero de casos seria a mudanca de critério diagndstico aceitando como
microcefalia casos com perimetro cefdlico menor do que 33 cm, o que poderia talvez explicar o sobre-diagndstico excessivo.
Outro questionamento relevante, dado que a infeccao pelo virus Zika nos recém-nascidos e gestantes ndao eram confirmados
a principio por exames laboratoriais, seria que a historia de doenca exantematica inespecifica verificada durante a gravidez

encontra-se sujeita ao viés de memoria tendo possivelmente incorrido em erros de classificacdo de potencial exposicao ao
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virus Zika. Independente de qualquer questionamento, confirmando ou nao o papel do virus Zika na génese de casos de

microcefalia, as medidas de prevencao a infeccao por este agente sdo necessarias e inquestionaveis.

RECOMENDACAO:

A magnitude do risco de que a infecgdo pelo virus Zika ocorrida durante a gravidez ira resultar em
malformagoes no feto permanece desconhecida até o presente momento. Estudos reportados (relatos de
caso) apresentam problemas técnicos importantes na sele¢éio das gestantes, na definicdo do desfecho
(microcefalia) e definigdio da exposigdo (falta de provas sorolégicas adequadas, em virtude da semelhanga
entre os virus da Dengue e Zika, e identificagdo do genoma do virus através do RT-PCR dificultada pelo
curto periodo em que o virus se encontra presente na corrente sanguinea ou em outros tecidos). Desta
forma, mais evidéncias, originadas a partir de estudos epidemiologicos prospectivos, séo necessarias para
o estabelecimento do nexo causal entre a infecgdo pelo virus Zika e malformagdes congénitas do sistema

nervoso central.
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2. QUAL A ASSOCIAGAO ENTRE VIRUS ZIKA E A SINDROME DE GUILLAIN-BARRE? ELA E DIFERENTE NA GRAVIDEZ? PODE
ACOMETER O FETO?

A sindrome de Guillain-Barré (SGB) é doenca neuroldgica que consiste em uma polirradiculopatia desmilielinizante
inflamatéria aguda autoimune, cujo processo fisiopatolégico basico nao é completamente conhecido. Trata-se da maior
causa de paralisia flacida generalizada no mundo apresentando incidéncia anual de 1 a 4 casos por 100.000 habitantes °(D).
Geralmente manifesta-se de duas a trés semanas apds infeccao viral inespecifica. A ocorréncia de sindromes neuroldgicas
apos processos infecciosos pelos virus da dengue e chikungunya é descrita desde a década 60, e com o virus Zika desde 2007,

especialmente apds os surtos ocorridos na regido da Micronésia e Polinésia Francesa %(C).

Nas bases primarias consultadas, verifica-se apenas um relato de caso ocorrido na Polinésia Francesa no qual a SGB foi
diagnosticada em paciente infectado pelo virus Zika. Neste estudo, foi relatado o primeiro caso da SGB que se manifestou

sete dias apds doenca febril caracterizada como infeccdo pelo virus Zika, com base em resultados sorolégicos 2°(C).

A associa¢ao entre a infecgdo pelo virus Zika e a sindrome de Guillain-Barré ainda necessita de comprovagao por meio de
estudos analiticos. Fator que dificulta maior compreensao a respeito desta associacdo no Brasil seria a inexisténcia de dados

epidemioldgicos especificos para esta sindrome.
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RECOMENDACAO:

Investigagdes sobre associagdo da infecgdio pelo virus Zika e sindrome de Guillain-Barré ainda estéio em

curso nos paises afetados.

3. QUAIS OS SINTOMAS NA GESTANTE DE SUSPEITA DE INFECGAO PELO VIRUS ZIKA? ELES SAO DIFERENTES DA
POPULAGCAO GERAL?

Estima-se que 80% das pessoas infectadas pelo virus Zika ndo desenvolvem manifestacdes clinicas como verificado a partir
de estudos epidemioldgicos, porém, quando a doenca é manifesta, geralmente os principais sinais e sintomas associados
sdo febre de inicio agudo (por vezes ausente), erupcdes cutdneas apresentadas por exantema maculopapular pruriginoso
gue podem acometer a face, o tronco, os membros, as palmas das maos e as plantas dos pés, conjuntivite ndo purulenta,
fadiga ou mialgia, dores articulares de extremidades (punho/tornozelo), por vezes associada a edema. Outras manifestacdes
inespecificas eventualmente reportadas sdo cefaleia, dor retro-orbital, abdominal, diarreia, vomitos, obstipacdo e tosse 3421

24(C). Nenhum sinal é patognomonico da infeccdo pelo virus Zika.

Estudos avaliando especificamente a populacao de gestantes infectadas pelo virus Zika sdo raros na literatura, contudo, série
de casos conduzida no Brasil, verificou que 72,4% (n=21) das mulheres avaliadas manifestaram erupcao cutanea; 44,8%

(n=13) febre; 37,9% (n=11) artralgia; cefaleia em 17,2% e prurido em 13,8%. Todas as gestantes negaram manifestacdes
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oftalmoldgicas 23(C). Neste estudo, outras causas para os sintomas foram excluidas como infeccdo pelo citomegalovirus,
rubéola, herpes virus, sifilis, toxoplasmose e HIV, todavia o grande problema nesta avaliacao seria a amostra que foi feita
por conveniéncia de gestantes que manifestaram sinais e sintomas sugestivos de infec¢ao pelo virus Zika. Outro ponto de
grande limitacdo a interpretacao destes resultados seria a auséncia de andlise estatistica o que impossibilitaria a afirmacao
de que as porcentagens ou achados sdo exclusivos desta populacdao ou ainda se podem ser generalizados para infeccao

presumida pelo virus Zika 23(C).

RECOMENDACAO:

Ainda ndo ha um completo reconhecimento das manifestagoes clinicas da infecgdio causada pelo virus
Zika em populagoes especificas como no caso as gestantes, uma vez que as informagoes se originam de

relatos de casos isolados ou série de casos em situacoes de epidemia.

Quando presentes, os sinais e sinfomas sdo caracterizados por febre intermitente, hiperemia conjuntival

ndo purulenta, exantema maculopapular pruriginoso, artralgia, mialgia e cefaleia.
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4. COMO FAZER O DIAGNOSTICO DE CERTEZA DE INFECGAO PELO VIRUS ZIKA NA GESTAGAO?

Informacdes a respeito de alteragdes laboratoriais durante infeccao pelo virus Zika sdo escassas na literatura, contudo, sao
relatados leucopenia, trombocitopenia, elevacao nos niveis séricos de desidrogenase lactica e de marcadores da atividade

inflamatdria como a proteina C reativa 2>%%(C).

Fator limitante que dificulta o diagndstico bioldgico direto, principalmente pelas técnicas de biologia molecular e que podem
estar relacionados a resultados falsos negativos seria o fato de o virus Zika tratar-se de virus com genoma de acido
ribonucléico (RNA), muito fragil. O virus Zika pode ser isolado em cultura de células, como por exemplo, as células Vero,
sendo a identificacdo realizada por imunofluorescéncia indireta, contudo esta técnica é reservada para laboratdrios

especializados 2*(C).

A reacdo imunoenzimatica (ELISA) para deteccao de imunoglobulinas (IgG e IgM) e a utilizacao de teste de neutralizacao por
reducdo de placa (PRNT) podem ser utilizados. Contudo, problema relacionado aos testes soroldgicos seria a possibilidade

de reacdo cruzada como resultado de infec¢des prévias por outros flavivirus 4(C) 2/(D).

A identificacdo do genoma viral pela transcriptase reversa seguida da reacdao da polimerase em cadeia em tempo real (RT-
PCR), a partir de RNA extraido diretamente do soro do paciente e coletado de preferéncia até o sexto dia da doenca é o
método mais sensivel e especifico para o diagndstico da infeccdo pelo virus Zika #2°(C)%¥(D). Contudo, deve-se atentar para
o fato da possibilidade de resultados falsos negativos uma vez que, ao contrario do que é observado para outros virus, a

restrita circulagdo do virus Zika tem limitado o conhecimento sobre a sua real diversidade genética.
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RECOMENDACAO:

Ndo existem até o presente momento testes comerciais que permitam o diagnéstico sorolégico de infecgdo
pelo virus Zika. O diagnéstico da infecgdo aguda pode ser realizado por meio da técnica de RT-PCR dentro

de uma semana do surgimento dos sintomas.

5. QUAL O TRATAMENTO DE INFECGAO PELO VIiRUS ZIKA DURANTE A GESTACAO?

Nao existem vacinas, medicamentos que previnam ou tratamentos antivirais especificos para a infec¢cao pelo virus Zika. O
tratamento é geralmente de suporte podendo incluir repouso, hidratacao, medicamentos anti-inflamatérios ndo hormonais
ou analgésicos nao-salicilicos utilizados conforme necessidade individual, apds avaliacao clinica criteriosa. Em virtude do
diagnodstico clinico ndao ser conclusivo e mesmo a analise sorolégica apresentar possibilidade de falha, deve ser
desencorajado o uso de analgésicos salicilatos devido ao risco aumentado de fendmenos hemorragicos descritos nas
sindromes hemorragicas como ocorre na infeccdo por outros flavivirus. A fisiopatogenia das manifesta¢cdes cutaneas ainda
permanece desconhecida, desta sorte o uso de anti-histaminicos pode beneficiar os pacientes mais como sedativo do que

pela acdo sobre a causa do prurido 3°(D).
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RECOMENDACAO:

Ndo existe tratamento especifico para a infecgdo pelo virus Zika. Nos casos sintomaticos baseia-se
principalmente no alivio da dor, redugdo da febre e anti-histaminicos para erupg¢ées pruriginosas. O
tratamento com salicilatos ou anti-inflamatérios ndo hormonais é desencorajado devido ao potencial

aumento do risco de sindrome hemorragica.

6. COMO ACOMPANHAR A GESTANTE COM DIAGNOSTICO DE INFECGCAO PELO VIRUS ZIKA?

Gestantes com resultado positivo para infeccao por virus Zika (identificada por RT-PCR ou por meio da deteccdo de
imunoglobulinas 1gM/IgG) devem ser encaminhadas para servico de pré-natal de alto risco. Ndo existem estudos com
desenho apropriado planejados para o acompanhamento de gestantes com diagndstico de virus Zika objetivando avaliacao
do progndstico ou qualidade de vida. Contudo se o exame de ultrassonografia fetal se apresentar normal em mulher com
teste positivo para o diagnéstico de infeccao pelo virus Zika, o médico assistente e o paciente devem considerar a realizacao

de ultrassonografias fetais seriadas a cada 3 a 4 semanas para monitorar anatomia fetal e crescimento 3}(D).
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RECOMENDACAO:

Ultrassonografia fetal seriada a cada 3 a 4 semanas devem ser consideradas em mulheres gravidas com

diagnéstico de infecgdo pelo virus Zika objetivando o monitoramento da anatomia fetal e crescimento.

7. QUAIS OS CUIDADOS COM O RECEM-NASCIDO DE GESTANTE COM ANTECEDENTE DE INFECCAO PELO VIRUS ZIKA?

Testes diagnodsticos direcionados para a identificacdo da infeccao pelo virus Zika devem ser recomendados para recém-
nascidos com microcefalia ou calcificacOes intracranianas nascidos de mulheres que viajaram ou que residiram em drea com
transmissao do virus durante a gravidez; ou criancas nascidas de maes com resultados positivos ou inconclusivos para a
infeccao pelo virus Zika. Uma crianga é considerada congenitamente infectada se RNA do virus ou antigeno viral for
identificado em qualguer uma das amostras apresentadas, incluindo o teste do liquido amnidtico e andlise da placenta ou
do corddao umbilical. Para recém-nascidos com evidéncia laboratorial de possivel infeccao congénita pelo virus Zika, avaliacao
clinica adicional e acompanhamento sao recomendados. Nestes casos anamnese, exame fisico completo incluindo medicao
do perimetro cefdlico, comprimento, peso e avaliacdo da idade gestacional, sdo necessdrios. Anormalidades neuroldgicas,
lesGes cutaneas exantematicas, caracteristicas dismorficas, esplenomegalia e hepatomegalia, devem ser avaliadas. Avaliacdo
oftalmolégica e exame de emissao otoacustica devem ser conduzidos antes da alta hospitalar ou dentro de um més apés o

nascimento 32(C).
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Para criangcas com microcefalia ou calcificagcdes intracranianas, avaliacao adicional deve incluir consulta com neurologista
pediatrico. Teste para outras infeccdes congénitas, como a sifilis, toxoplasmose, rubéola, infeccdo por citomegalovirus e
infeccOes por virus herpes simplex devem ser solicitados. Devem ser consideradas ainda causas genéticas, abuso de

substancias pela mie, exposicdo a radiacdo ionizante, utilizacdo de agentes teratogénicos e infec¢cdes em geral 33(D).

RECOMENDACAO:

Ndo existem estudos com desenho apropriado objetivando a avaliagdo dos cuidados que devem ser
demandados aos recém-nascidos de gestante com antecedente de infecgdo pelo virus Zika. O principal
objetivo da investigagdo é confirmar o diagnéstico de infecgdio pelo virus no recém-nascido sendo
recomendados, para criangas com evidéncia laboratorial de possivel infecgdio congénita pelo virus Zika,
avaliagdo clinica adicional e acompanhamento. Criangas com diagnéstico de microcefalia, conforme
defini¢do de casos suspeitos (Quadro 1 - anexo) deverdo ser encaminhadas para acompanhamento junto

a servigo de neurologia pediatrica.
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8. QUAIS 0OS CUIDADOS COM O RECEM-NASCIDO COM DIAGNOSTICO DE MICROCEFALIA DURANTE A GESTAGAOQ?

Devido a gama de diagndsticos diferenciais que vao desde outras infeccdes congénitas, anomalias genéticas, microcefalia
familiar, entre outros, é imperativo a confirmacdo diagndstica de infeccdo pelo virus Zika entre recém-nascidos com
microcefalia. Desta forma, anamnese cuidadosa deve atentar aos seguintes questionamentos: antecedentes maternos
(infeccdes intrauterinas, insuficiéncia placentdria, doencas maternas pré-existentes); exposicdo materna a radiacado
ionizante, agentes potencialmente teratogénicos (drogas ilicitas, dlcool, tabagismo, entre outras); medicamentos utilizados
durante a gravidez; presenca de rash cutaneo e outros sinais e sintomas sugestivos de infeccdo durante a gestacao e
antecedentes familiares. Exame fisico completo do recém-nascido, com medi¢dao do perimetro cefalico, comprimento, peso
e avaliacao da idade gestacional, incluindo exame neuroldgico detalhado devem ser realizados. Avaliacdo oftalmoldgica
durante o primeiro més de vida é recomendada, incluindo o exame da retina, uma vez que achados oftalmolégicos anormais
como anormalidades maculares e do nervo dptico sao relatados em criangas com microcefalia e possivel infeccao congénita
pelo virus Zika 233%(C). A m3e também deve ser testada para infecgdo por virus Zika, se estes testes ndo tiverem sido

realizados durante a gravidez.
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RECOMENDACAO:

Deve-se confirmar infecgdio pelo virus Zika em recém-nascido com microcefalia ou calcificagoes
intfracranianas. Para aqueles que testaram negativo, outras etiologias devem ser investigadas e tratadas
conforme indicado 33(D). Criangas com diagnéstico de microcefalia deverdo ser encaminhadas para

acompanhamento junto a servigo de neurologia pediatrica.
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ANEXO |

A obtencdo da evidéncia a ser utilizada para avaliagdo da infecg&o pelo virus Zika durante o ciclo gravidico seguiu os passos de:

elaboragdo da questao clinica, estruturagdo da pergunta, busca da evidéncia, avaliagao critica e selegdo da evidéncia.

Perguntas estruturadas

1.

2.

Na gestacao, qual a associagao entre o virus Zika e microcefalia?

Qual a associagao entre o virus Zika e a sindrome de Guillain-Barré? Ela é diferente na gravidez? Pode acometer o feto?

. Quais os sintomas na gestante de suspeita de infecgéo pelo virus Zika? Eles sao diferentes da populagéo geral?
. Como fazer o diagnostico de certeza de infec¢ao pelo virus Zika na gestagao?

. Qual o tratamento da infecgéo pelo virus Zika durante a gestagéao?

. Como acompanhar a gestante com diagnoéstico de infecgao pelo virus Zika?

. Quais os cuidados com o recém-nascido de gestante com antecedente de infecgéo pelo virus Zika?

. Quais os cuidados com o recém-nascido com diagnéstico de microcefalia durante a gestagéo?
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Bases de informagdes consultadas

Foram consultadas as bases primarias de informacéao cientifica Medline, Embase e Cochrane. Busca manual a partir de referéncias
de revisdes narrativas também foram conduzidas. Verificar no Quadro 3 as bases consultadas e respectivas estratégias de busca.
No Quadro 4 podemos verificar o numero de artigos recuperados para cada base de informagéo cientifica até 23/02/2016.

Critérios de inclusao dos trabalhos recuperados

A selecdo dos estudos, a avaliagédo dos titulos e resumos obtidos com a estratégia de busca nas bases de informagéo consultadas
foi conduzida por dois pesquisadores (R.S.S e W.M.B) com habilidade na elaboragéo de revisdes sistematizadas, de forma
independente e cegada, obedecendo rigorosamente aos critérios de inclusdo e exclusao estabelecidos previamente, separando-se

por fim os trabalhos com potencial relevancia. Quando o titulo e o resumo n&o fossem esclarecedores, buscou-se o artigo na integra.

Desenho de estudo

Foram incluidos na avaliagao relatos de casos, séries de casos e guidelines. Revisdes narrativas foram consideradas para leitura
com o objetivo de recuperar referéncias que porventura haviam sido perdidas em primeiro momento a partir da estratégia de busca
inicial. Nao foram incluidos estudos fisioldgicos ou com modelos animais ou aqueles nao relacionados aos componentes do P.I.C.O.

Somente artigos cujo texto completo encontrava-se disponivel foram incluidos na diretriz.
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Componentes do P.I.C.O.
v' Paciente

— Gestantes, pacientes com diagnostico de sindrome de Guillain-Barré, recém-nascidos de gestante com antecedente
de infecc&o pelo virus Zika, recém-nascido com diagnodstico de microcefalia durante a gestagdo. Em todos os casos,

foram considerados pacientes com diagndstico ou suspeita de diagndstico para infecgéo pelo virus Zika.
v Intervencgao
— Diagnastico, tratamento.
v Comparagao
v “Outcome” (Desfecho)
— Microcefalia, sindrome de Guillain-Barré.

Idioma

Foram incluidos estudos disponiveis na lingua portuguesa, inglesa, francesa ou espanhola.

Trabalhos selecionados

Apds submeter as estratégias de busca as bases de informagéao primaria (PubMed-Medline, Embase e Cochrane), a avaliagéo dos

titulos e resumos possibilitou a selecdo de 288 estudos.
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Evidéncia selecionada

Os trabalhos considerados para leitura em texto completo foram avaliados segundo os critérios de incluséo e excluséao, P.I.C.O.,
lingua e disponibilidade do texto completo (Figura 1- Anexo).

Descricao de método de coleta de evidéncias:

A revisédo bibliografica de artigos cientificos foi realizada nas bases primarias de dados Medline, Embase e Cochrane, utilizando os
termos (MeSH terms) isolados ou agrupados estruturados na forma P.I.C.O. (das iniciais “Paciente”, “Intervengéo”, “Controle” e
“Outcome”). Apo6s cuidadosa leitura dos titulos e resumos, foram incluidos somente os artigos que continham informagdes pertinentes
aos componentes do P.I1.C.O. Os trabalhos foram analisados em relacéo a pertinéncia e nivel de evidéncia de acordo com a tabela
de Oxford Centre for Evidence Based Medicine (D).

Grau de recomendacao e for¢ca de evidéncia:
A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.

C: Relatos de casos/estudos nao controlados.
D: Opiniao desprovida de avaliagao critica, baseada em consensos, estudos fisiolégicos ou modelos animais.

Conflito de interesse:

Nenhum conflito de interesse foi declarado pelos participantes da elaboragao desta diretriz.
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Quadro 1. Definicdo de caso de microcefalia

Nos recém-nascidos a termo, adota-se como valor de referéncia para definigdo de microcefalia o perimetro cefalico < 32 cm ao
nascimento, conforme a curvas da Organizagdo Mundial da Saude (OMS). Para os recém-nascidos pré-termo, adota-se o perimetro
cefalico menor do que -2,0 desvios padrdes (DP), pela curva de Fenton.

Quadro 2. Definigdo de infecgdo congénita pelo virus Zika

Presenga de alteragbes tipicas indicativas de infeccdo congénita como calcificagdes intracranianas, dilatagdo dos ventriculos
cerebrais ou alteragdes de fossa posterior entre outros sinais clinicos verificados por qualquer método de imagem ou identificagdo

do virus Zika em testes laboratoriais.

Quadro 3. Bases primarias consultadas e estratégias de busca

Medline: (Zika Virus OR Virus, Zika OR ZIKV OR Flavivirus OR Flaviviruses OR Arbovirus, Group B OR Arboviruses, Group B OR
Group B Arbovirus OR Group B Arboviruses) AND (Pregnancy OR Pregnancies OR Gestation).

Embase: 'pregnancy'/exp AND 'flavivirus'/exp.

Cochrane: (Zika Virus AND Pregnancy).
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Quadro 4. Numero de trabalhos recuperados por base primaria

BASE DE INFORMAGAO

NUMERO DE TRABALHOS

PubMed-Medline 173
Embase 171
Cochrane 0

m ,
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ANEXO |

Identificagdo

Rastreamento

Elegibilidade

Incluidos

Figura 1. Fluxograma para selecdo dos estudos
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n=0

Artigosem
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