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DESCRICAO

As arboviroses transmitidas pelo mosquito Aedes aegypti constituem-se como um dos principais
problemas de salde publica no mundo. A dengue é a arbovirose urbana de maior relevancia nas
Américas, e possui como agente etioldgico o virus dengue (DENV), que possui com quatro sorotipos.
A chikungunya é causada pelo virus chikungunya (CHIKV), um arbovirus artritogénico, que apresenta
genoma de RNA de fita simples, amplamente distribuido no Brasil. O CHIKV é transmitido pela picada
de mosquitos do género Aedes A. aegypti e A. albopictus. O virus Zika (ZIKV) é um arbovirus cujo
genoma € formado RNA de fita simples de sentido positivo, cujos modos de transmissao, além do
vetorial, incluem transfusdo de sangue e transplante de 6rgéos, além da transmissao sexual.

As manifestagdes neuroldgicas relacionadas ao histérico de infeccdo viral prévia por arbovirus sao
uma realidade no Pafs. As principais manifestacdes neurolégicas em pacientes infectados incluem
casos de encefalite, meningoencefalite, mielite e sindrome de Guillain-Barré (SGB).

As arboviroses urbanas, por compartilharem diversos sinais clinicos semelhantes e a dificuldade da
suspeita inicial pelo profissional de saude pode, em algum grau, dificultar a ado¢&o de manejo clinico
adequado e, consequentemente, predispor a ocorréncia de formas graves, levando eventualmente
a obitos (CALVO et al., 2016).

AGENTES ETIOLOGICOS

Os virus DENV, CHIKV e ZIKV sao arbovirus (Arthropod-borne virus), ou seja, sdo virus transmitidos
por artrépodes. Sao assim denominados ndo somente por sua veiculagao através de artropodes, mas,
principalmente, pelo fato de parte de seu ciclo replicativo ocorrer nos insetos (LOPES et al., 2014).

Os virus dengue e Zika sao virus de RNA do género Flavivirus, pertencente a familia Flaviviridae,
que incluitambém o virus da febre amarela. Com relagao ao DENV, até o momento, sdo conhecidos
quatro sorotipos — DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4 —, cada qual apresentando distintos gendétipos
e linhagens (PINHO, 2013).

O virus chikungunya (CHIKV) pertence ao género Alphavirus, da familia Togaviridae, e possui quatro
genotipos: Oeste Africano, Leste-Centro-Sul Africano (ECSA), Asiatico e Oceano indico (I0L). No
Brasil, até o momento foram detectadas as linhagens asiatica e ECSA (PETERSEN; POWERS, 2016).
Quanto ao ZIKV, até o momento sdo conhecidas e descritas duas linhagens do virus: uma africana
e outra asiatica (FABRI, 2018).
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VETORES

Os insetos vetores de dengue, chikungunya e Zika no Brasil sao mosquitos da familia Culicidae,
pertencentes ao género Aedes, do subgénero Stegomyia. A espécie Aedes aegypti € a Unica
comprovadamente responsavel pela transmissao dessas arboviroses no Brasil, e também pode ser
transmissora do virus da febre amarela em areas urbanas. Essa espécie esta distribuida, geralmente,
em regides tropicais e subtropicais. No Brasil, encontra-se disseminada em todas as UFs, amplamente
dispersa em areas urbanas (CONSOLI; OLIVEIRA, 1994, MARCONDES; XIMENES, 2016).

O Aedes albopictus é o vetor da dengue na Asia. Embora esteja presente nas Américas, até o
momento, ndo foi associado a transmissdo de dengue, chikungunya e Zika nessa regido. Apesar
disso, a espécie nao pode ser desconsiderada pelos programas de controle, por ter demonstra
do competéncia vetorial em laboratério e estar presente em todas as regides do Brasil. E frequente em
regioes tropicais e subtropicais, podendo ser encontrado em latitudes temperadas, preferencialmente
no peridomicilio, e em ambientes naturais ou modificados (LOPES et al., 2014, KRAEMER et al.,
2015; KRAEMER; REINER JR., GOLDING et al.,, 2019).

MODO DE TRANSMISSAO

Os trés arbovirus podem ser transmitidos ao homem por via vetorial, vertical e transfusional.
A principal forma € a vetorial, que ocorre pela picada de fémeas de Aedes aegypti infectadas, no ciclo
humano-vetor-humano. Na natureza, esses virus sdo mantidos entre mosquitos, principalmente por
intermédio da transmissé&o transovariana (LOPES et al., 2014).

Para o DENV, CHIK e ZIKV, existem registros de transmissao vertical em humanos (gestante-feto).
Em relacdo a dengue, os relatos dessa via de transmissdo sao raros. No chikungunya, a transmissao
perinatal pode ocorrer em caso de gestantes virémicas, muitas vezes provocando infegao neonatal
grave. No entanto, estudos apontam que a transmissao vertical do CHIKV € rara, ocorrendo antes
da 2238 semana de gestacao. Em relagédo ao Zika, a transmisséao vertical pode ocorrer em diferentes
idades gestacionais e resultar em amplo espectro de malformacdes no feto, incluindo aborto
(MAROUN et al,, 2008; BRITO; CORDEIRO, 2016; YIN; ZHONG; PAN, 2016).

Para mais informacdes a respeito da transmissao vertical do virus Zika e suas consequéncias, acessar
o documento: Orientacées Integradas de Vigildncia e Atengdo & Satide no Ambito da Emergéncia
de Saude Puablica de Importéncia Nacional: procedimentos para o monitoramento das alteragdes
no crescimento e desenvolvimento a partir da gestagdo até a primeira inféncia, relacionadas
ainfecgdo pelo virus Zika e outras etiologias infeciosas dentro da capacidade operacional do SUS
(BRASIL, 2017).

Essas arboviroses também podem ser transmitidas por via transfusional. Porém, a real relevancia
ainda necessita ser avaliada (SABINO et al, 2016). Além dessas trés formas de transmissao, estudos
apontam que o ZIKV pode ser transmitido por via sexual de uma pessoa infectada (sintomatica ou
nao) para seus parceiros, durante meses apos a infeccao inicial (BRITO; CORDEIRO, 2016).

PERIODO DE INCUBACAO E TRANSMISSIBILIDADE

O processo de transmissao compreende um periodo de incubacao intrinseco (PIl) — que ocorre no
ser humano — e outro extrinseco, que acontece no vetor. Esses periodos se diferenciam, de acordo
com o virus envolvido na transmissao e, no caso do periodo de incubacdo extrinseco (PIE), também
em funcéo da temperatura ambiente (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2009).



Em relagéo ao virus dengue (DENV), o periodo de incubacao intrinseco pode variar de quatro a dez
dias. Apos esse periodo, inicia-se o periodo de viremia no homem, que geralmente se inicia um dia
antes do aparecimento da febre e se estende até o quinto dia da doenca (PAN AMERICAN HEALTH
ORGANIZATION, 2016).

O periodo de incubagao intrinseco do virus chikungunya (CHIKV) pode variar de 1 a 12 dias. O periodo
de viremia no homem pode perdurar por até dez dias e, geralmente, inicia-se dois dias antes do
aparecimento dos sintomas (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2017).

O periodo de incubacéo intrinseco do virus Zika (ZIKV) é de dois a sete dias, em média. Estima-se que
o periodo de viremia no homem se estende até o quinto dia do inicio dos sintomas (PAN AMERICAN
HEALTH ORGANIZATION, 2017).

O vetor Aedes aegypti pode se infectar ao picar uma pessoa infectada no perfodo virémico, dando
inicio ao PIE. Esse periodo corresponde ao tempo decorrido desde a ingestao de sangue virémico, pelo
mosquito suscetivel, até o surgimento do virus na saliva do inseto (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2009). Em relacao ao DENV e ao ZIKV, o PIE varia de 8 a 14 dias;, para o CHIKV, o periodo é menor, de
3a7dias. O periodo de incubagao ¢ influenciado por fatores ambientais, especialmente a temperatura.
Apods o PIE, o mosquito permanece infectante até o final da sua vida (seis a oito semanas), sendo
capaz de transmitir o virus para o homem (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2017).

SUSCETIBILIDADE E IMUNIDADE

A suscetibilidade ao virus da dengue (DENV) no individuo € universal, uma vez que haja infeccao,
a imunidade adquirida é permanente para um mesmo sorotipo (homéloga). De outro modo,
a imunidade cruzada (heterdloga) persiste temporariamente no individuo, ou seja, quando induzida
por um sorotipo € apenas parcialmente protetora contra outros sorotipos e desaparece rapidamente
(PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2016).

A infeccao primaria ocorre em pessoas nao previamente expostas a qualquer um dos sorotipos
do virus dengue. Nessa situacgao, surgem os anticorpos IgM, que se elevam rapidamente, sendo
detectaveis a partir do sexto dia. Em individuos que tiveram infecgéo prévia por outro sorotipo
de dengue (infeccdo secunddria), os titulos de anticorpos I1gG elevam-se rapidamente, com
aumento mais tardio e menos marcado de anticorpos IgM (Figural) (PAN AMERICAN HEALTH
ORGANIZATION, 2016).

Aluz dos conhecimentos atuais, acredita-se que a imunidade desenvolvida para o virus chikungunya
(CHIKV) seja duradoura e protetora contra novas infecgdes, ainda que produzida por diferentes
genotipos desse virus. As evidéncias cientificas disponiveis até o momento ndo permitem assegurar o
tempo de duragao da imunidade conferida pela infec¢édo natural do virus Zika (ZIKV) (PAN AMERICAN
HEALTH ORGANIZATION, 2017).
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DENGUE

CARACTERISTICAS GERAIS

E a arbovirose urbana mais prevalente nas Américas, incluindo o Brasil, sendo uma importante
suspeita em pacientes que apresentam quadro febril agudo. Sua ocorréncia é ampla, atingindo
principalmente os paises tropicais e subtropicais, onde as condi¢des climéaticas e ambientais
favorecem o desenvolvimento e a proliferacdo dos vetores Aedes aegypti e Aedes albopictus. No
Brasil, as evidéncias cientificas, até o momento, comprovam que a transmissao do DENV ao ser
humano ocorre pela picada de fémeas infectadas da espécie Aedes aegypti (CONSOLI; OLIVEIRA,
1994, LOPES et al., 2014).

A dengue é uma doenca febril aguda, sistémica e dinamica, que pode apresentar um amplo espectro
clinico, variando de casos assintomaticos a graves. No curso da doencga — em geral debilitante e
autolimitada —, a maioria dos pacientes apresenta evolugao clinica benigna e se recupera. No entanto,
uma parte pode evoluir para formas graves, inclusive 6bitos (BRASIL, 2016).

MANIFESTACOES CLINICAS

As infecgdes por dengue podem ser assintomaticas ou sintomaticas. As infecgdes clinicamente
aparentes estao presente em aproximadamente 25% dos casos e podem variar desde formas
oligossintomaticas a formas graves, podendo levar o individuo ao ébito. Pode apresentar trés fases
clinicas: febril, critica e de recuperacao (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2009; BRASIL, 2016;
PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2016; PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2017).

Fase febril: a primeira manifestacao € a febre, geralmente acima de 38°C, de inicio abrupto e com
duracao de dois a sete dias, associada a cefaleia, astenia, mialgia, artralgia e dor retro-orbitéria.
Anorexia, nauseas, vomitos e diarreia também podem se fazer presentes, havendo ocorréncia desta
Ultima em um percentual significativo dos casos. Essa lesdo exantemética, presente em grande parte
dos casos, é predominantemente do tipo maculopapular, atingindo face, tronco e membros, ndo
poupando regides palmares e plantares. O exantema também pode se apresentar sob outras formas
— com ou sem prurido. Apds a fase febril, grande parte dos pacientes recupera-se gradativamente,
com melhora do estado geral e retorno do apetite .

Fase critica: tem inicio com o declinio da febre (de fervescéncia), entre o terceiro e o sétimo dia do
inicio da doenca. Os sinais de alarme, quando presentes, ocorrem nessa fase. A maioria deles é
resultante do aumento da permeabilidade capilar. Essa condi¢cdo marca o inicio da piora clinica do
paciente e sua possivel evolucdo para o choque, por extravasamento plasmatico. Sem a identificagdo
e 0 correto manejo nessa fase, alguns pacientes podem evoluir para as formas graves. Os sinais de
alarme sdo assim chamados por sinalizarem o extravasamento de plasma e/ou hemorragias que
podem levar o paciente a choque grave e 6bito.

CID-10: AS0
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Os sinais de alarme sdo caracterizados principalmente por:

4 )
¢ Dor abdominal intensa (referida ou a palpacao) e continua.

® \Vdmitos persistentes.

e Acumulo de liquidos (ascite, derrame pleural, derrame pericardico).
® Hipotensao postural e/ou lipotimia.

® |etargia e/ou irritabilidade.

e Hepatomegalia maior do que 2 cm abaixo do rebordo costal.

e Sangramento de mucosa.
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® Aumento progressivo do hematocrito.

Os casos graves de dengue sdo caracterizados por sangramento grave, disfungao grave de 6rgdos ou
extravasamento grave de plasma. O choque ocorre quando um volume critico de plasma é perdido
pelo extravasamento. Ocorre habitualmente entre o quarto e o quinto dia — no intervalo de trés a
sete dias de doenca —, sendo geralmente precedido por sinais de alarme (Figural).

FIGURA 1 — Evolugéo clinica e laboratorial da dengue
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Fonte: Adaptado de World Health Organization, 2009.
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Os sinais de choque sao:

e Pulso rapido e fraco.
e Hipotensao arterial.

e Pressao arterial (PA) convergente (diferenca entre PAS e PAD <20 mmHg em criancas
— em adultos, o mesmo valor indica choque mais grave).

e Extremidades frias.

e Enchimento capilar lento.

® Pele Umida e pegajosa.

e Oliguria.

e Manifestagdes neurologicas, como agitacao, convulsdes e irritabilidade (em alguns pacientes).
O choque ocorre na fase critica da doenca, sendo geralmente de curta duragao. Pode levar ao ébito
em um intervalo de 12 a 24 horas ou a recuperagao rapida (apds terapia antichoque apropriada).
Destaca-se que o comprometimento grave de 6rgaos pode causar complicacdes, como hepatites,

encefalites ou miocardites e/ou sangramento abundante, e ocorrer sem extravasamento de plasma
ou choque o6bvios.

Fase de recuperagéo: ocorre apés as 24-48 horas da fase critica, quando uma reabsorgao gradual do
fluido que havia extravasado para o compartimento extravascular se d4 nas 48-72 horas seguintes.

Observa-se melhora do estado geral do paciente, retorno progressivo do apetite, reducao de
sintomas gastrointestinais, estabilizagao do estado hemodindmico e melhora do débito urinario.
Alguns pacientes podem apresentar um exantema, acompanhado ou nao de prurido generalizado.
Bradicardia e mudancas no eletrocardiograma sdo comuns durante esse estagio (Figura 1).

Fatores de risco individuais podem determinar a gravidade da doenga, a exemplo da idade, da
etnia e de doencas associadas, como asma broénquica, diabetes mellitus, anemia falciforme,
hipertensao, alémdeinfec¢des prévias poroutros sorotipos. Criangas mais novas podem sermenos
competentes que os adultos para compensar o extravasamento capilar e, consequentemente,
possuem maior risco de evoluir para o choque.

CRIANCAS

Ainfecgao pode ser assintomatica, apresentar-se como sindrome febril aguda ou ainda com sinais e
sintomas inespecificos, tais como astenia, sonoléncia, recusa da alimentacao e de liquidos, vomitos,
diarreia ou fezes amolecidas. Nesses casos, os critérios epidemiolégicos ajudam no diagndéstico
clinico. Em menores de 2 anos de idade, os sinais e os sintomas de dor podem se manifestar por
choro persistente, adinamia e irritabilidade, podendo ser confundidos com outros quadros infecciosos
frequentes nessa faixa etaria. Consequentemente, o inicio da doencga pode passar despercebido e o
quadro grave ser identificado como a primeira manifestagao clinica. O agravamento nessas criangas,
em geral, € mais rapido que no adulto, no qual os sinais de alarme sdo mais facilmente detectados
(ABE; MARQUES; COSTA, 2012; BRASIL, 2016).
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GESTANTES

Devem ser tratadas de acordo com o estadiamento clinico da dengue e necessitam de observagao
rigorosa, independentemente da gravidade da doenca. O médico deve estar atento aos riscos para
a mae e o concepto. Em relacdo a mae, os riscos da infecgdo estao principalmente relacionados ao
aumento de sangramentos de origem obstétrica e as alteracdes fisioldgicas da gravidez, que podem
interferir nas manifestacdes clinicas da doenca. Gestantes com sangramento, independentemente
do perfodo gestacional, devem ser questionadas quanto a presenca de febre ou histérico de febre
nos ultimos sete dias. Estudo recente realizado no Brasil aponta que a letalidade por dengue entre
as gestantes € superior a da populagdo de mulheres em idade fértil ndo gestantes, com maior
risco de 6bito no terceiro trimestre de gestacdo. Adicionalmente, outras publicagcdes brasileiras
indicam que gestantes com infeccdo sintomatica tém risco aumentado para ocorréncia de morte fetal
e nascimento de prematuro, embora sem a evidéncia de baixo peso ao nascer ou malformacoes
congénitas (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2009; BRASIL, 2016; PAN AMERICAN HEALTH
ORGANIZATION, 2016; NASCIMENTO et al., 2017; PAIXAO et al., 2017).

IDOSOS

Individuos acima de 65 anos estdao mais sujeitos a hospitalizagao e ao desenvolvimento de formas
graves da doenca. E importante lembrar que os idosos sdo mais vulneraveis as complicacoes
decorrentes de dengue, entre outros aspectos, por possuirem sistema imunolégico menos eficiente,
pela possivel existéncia de doengas associadas e até pelo fato de se desidratarem com mais
facilidade. Dessa forma, a avaliagao clinica deve ser criteriosa, a fim de se evitarem complicacoes
pela demora na identificacdo e no tratamento da infecgdo grave por dengue, quando presente
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2009; ROWE et al., 2014; BRASIL, 2016; PAN AMERICAN HEALTH
ORGANIZATION, 2016; LEE et al., 2017).

DIAGNOSTICO

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Exames especificos

Para o diagnéstico laboratorial da infeccao aguda pelo DENV, podem ser realizados os exames
descritos a seguir (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2016; PAN AMERICAN HEALTH
ORGANIZATION, 2017).

Métodos diretos

e Pesquisa de virus (isolamento viral por inoculagao em células).

e Pesquisa de genoma do virus da dengue por transcricdo reversa seguida de reacdo em
cadeia da polimerase (RT-PCR).

Métodos indiretos
e Pesquisa de anticorpos IgM por testes sorolégicos (ensaio imunoenzimatico — ELISA).

e Teste de neutralizagao por reducdo de placas (PRNT).

e Inibicdo da hemoaglutinacao (IH).



e Pesquisa de antigeno NS1 (ensaio imunoenzimatico — ELISA).

e Patologia: estudo anatomopatolégico seguido de pesquisa de antigenos virais por imuno-
-histoquimica (IHQ).

A descricdo dos exames especificos é apresentada no Anexo.

Exames inespecificos

O hematocrito, a contagem de plaquetas e a dosagem de albumina auxiliam na avaliagdo e no
monitoramento dos pacientes com suspeita ou diagndéstico confirmado de dengue, especialmente
0s que apresentarem sinais de alarme ou gravidade.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

Compete a vigilancia epidemiolégica desempenhar um rol de atividades, entre as quais estao:
(i) notificar e investigar oportunamente os casos suspeitos de dengue, chikungunya e Zika, para
acompanhar, de forma continua, a evolugao temporal desses agravos, e detectar efetivamente
mudancgas no padrao de ocorréncia, surtos e epidemias; (ii) realizar analises epidemiolégicas
descritivas dos casos, em fungdo de variaveis relacionadas a pessoa, tempo e espaco; (iii) integrar
as informacdes de vigilancia de casos, vigilancia entomologica e vigilancia laboratorial; e (iv) promover
a integracao entre as areas de controle vetorial, assisténcia e demais entes que atuam na prevengao
e no controle das arboviroses, visando a adocdo de medidas pertinentes capazes de controlar
e/ou impedir a transmissao, quando possivel, e de reduzir a magnitude, a gravidade e a mortalidade
dessas doencgas (BRASIL, 2002; BRASIL, 2009).

ACOES E ATIVIDADES
As acdes e as atividades realizadas no ambito da vigilancia em satde sao (BRASIL, 2002; BRASIL, 2009):

¢ Realizar monitoramento para detec¢do oportuna da circulagdo viral de dengue, chikungunya
e Zika, incluindo alerta para possiveis mudancgas no padrdo de circulagao desses arbovirus.

e Construir, manter, alimentar e retroalimentar sistemas de informacdes de dengue, chikungunya
e Zika, visando ao acompanhamento dessas arboviroses e a construgao de indicadores
epidemioldgicos, para orientar agdes, avaliar efetividade dos programas de prevencgao e controle,
assim como apoiar estudos e pesquisas voltadas ao aprimoramento da vigilancia e do controle.

e Monitorar a ocorréncia de casos graves de dengue, chikungunya e Zika, assim como as
manifestacoes atipicas de chikungunya e a cronicidade da doenca, a ocorréncia de Zika
em gestantes e os casos de manifestacdes neurolégicas possivelmente relacionados
a infecgdo prévia por esses arbovirus.

e Contribuir para a redugao da magnitude de ocorréncia de dengue, chikungunya e Zika, por
meio da identificagdo oportuna de areas com maior nimero de casos, visando orientar
acoes integradas de prevencao, controle e organizacdo da assisténcia.

e |nvestigar oportunamente os 6bitos suspeitos ou confirmados de dengue, chikungunya
e Zika, mediante identificacao de seus possiveis determinantes e definicao de estratégias
para aprimoramento da assisténcia aos casos, evitando a ocorréncia de novos 6bitos.

e Fornecer indicadores epidemiolégicos e entomolégicos que apoiem o desenvolvimento das
acoes de controle dessas arboviroses.
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DEFINICAO DE CASO

Caso suspeito de dengue

Individuo que resida em &rea onde se registram casos de dengue ou que tenha viajado nos ultimos
14 dias para drea com ocorréncia de transmissdo ou presenca de Aedes aegypti. Deve apresentar
febre, usualmente entre dois e sete dias, e duas ou mais das seguintes manifestacoes:

e Nausea/vdomitos.

e Exantema.

e Mialgia/artralgia.

e Cefaleia/dorretro-orbital.

e Petéquias/prova do laco positiva.

e |eucopenia.

Também pode ser considerado caso suspeito toda crianga proveniente de (ou residente em) area
com transmissao de dengue, com quadro febril agudo, usualmente entre dois e sete dias, e sem
sinais e sintomas indicativos de outra doenca.

Caso suspeito de dengue com sinais de alarme

E todo caso de dengue que, no perfodo de defervescéncia da febre, apresenta um ou mais dos
seguintes sinais de alarme:

e Dor abdominal intensa (referida ou a palpagéo) e continua ou sensibilidade.
e VOmitos persistentes.

e Acumulo de liquidos (ascites, derrame pleural, derrame pericardico).

e Hipotensao postural e/ou lipotimia.

e Hepatomegalia maior do que 2 cm abaixo do rebordo costal.

e |etargia/irritabilidade.

e Sangramento de mucosa.

e Aumento progressivo do hematocrito.

Caso suspeito de dengue grave

E todo caso de dengue que apresenta uma ou mais das condigdes a seguir:

e Choque ou desconforto respiratério em funcdo do extravasamento grave de plasma; choque
evidenciado por taquicardia, pulso débil ou indetectavel, taquicardia, extremidades frias
e tempo de perfusao capilar >2 segundos, e pressao diferencial convergente <20 mmHg,
indicando hipotensao em fase tardia.

e Sangramento grave segundo a avaliagdo do médico (exemplos: hematémese, melena,
metrorragia volumosa e sangramento do sistema nervosocentral).
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e Comprometimento grave de 6rgdos, a exemplo de dano hepético importante (AST/ALT
>1.000 U/L), do sistema nervoso central (alteragao da consciéncia), do coracdo (miocardite)
ou de outros 6rgaos.

CASO CONFIRMADO

Confirmado por critério laboratorial

E aquele que atende a definicdo de caso suspeito de dengue e que foi confirmado por um ou mais
dos seguintes testes laboratoriais e seus respectivos resultados:

ELISANS1 reagente.
Isolamento viral positivo.
RT-PCR detectavel (até o quinto dia de inicio de sintomas da doencga).

Deteccao de anticorpos IgM ELISA (a partir do sexto dia de inicio de sintomas da doencga).

a b W N e

Aumento 24 vezes nos titulos de anticorpos no PRNT ou teste IH, utilizando amostras
pareadas (fase aguda e convalescente).

Quando o resultado sorolégico for inconclusivo, o PRNT pode ser utilizado em casos graves,
6bitos, eventos adversos de vacina, entre outros, apds avaliagdo dos laboratérios em conjunto
com a vigilancia epidemiolégica.

Os testes sorolégicos utilizados para o diagnoéstico de dengue devem ter seus resultados interpretados
com cautela. Cabe destacar que os niveis de anticorpos da classe IgM contra o DENV alcangam
seu pico dentro de duas semanas apos o inicio dos sintomas. Embora nas semanas subsequentes
esses niveis diminuam, os anticorpos podem ser detectados por até 90 dias em infec¢des primaérias.
Por isso, mesmo que uma amostra tenha sido coletada em periodo adequado, de individuo que
atenda a definigdo de caso suspeito, um resultado negativo nao exclui de imediato o diagnéstico
de dengue, dado que, em alguns casos, os niveis de IgM sdo detectaveis somente apds o décimo
dia de inicio de sintomas. Nesses casos, é indicada a coleta de uma segunda amostra do paciente.

Os casos de dengue que evoluem para 6bito também podem ser confirmados por estudo
anatomopatolégico, seguido de pesquisa de antigenos virais por imuno-histoquimica (IHQ), mediante
coleta imediata de fragmentos/tecidos de visceras (no maximo 48 horas ap6s o 6bito).

Em razdo da semelhancga entre alguns sinais e sintomas de dengue, chikungunya e Zika, recomenda-
-se — em caso de a suspeita principal ser dengue — que a testagem seja iniciada, quando possivel,
por métodos diretos (RT-PCR ou isolamento viral) e posteriormente indiretos (sorologia ELISA IgM,
ELISANS1, PRNT e IH), observando-se os periodos adequados para as respectivas coletas. Esgotadas
essas possibilidades, as amostras negativas e/ou nao reagentes aos métodos empregados deverao
ser testadas para Zika e, posteriormente, para chikungunya.

Em um cenério de cocirculagao de DENV, ZIKV e CHIKV, que pode ser realidade em um grande nimero
de municipios no Brasil, se faz necesséria a investigagao por métodos diretos para detec¢do desses
virus. Em relagao ao diagnostico sorolégico, existe a possibilidade de reagdo cruzada por meio da
sorologia IgM entre o DENV e o ZIKV. Dessa forma, recomenda-se que as amostras sejam testadas
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em paralelo para as duas doengas, também com o objetivo de reduzir o nimero de falso-positivos.
As amostras negativas para dengue e Zika deverdo ser testadas posteriormente para chikungunya.

Para fins de vigilancia, deve-se considerar a definicdo de caso vigente, 0s sinais e 0s sintomas
clinicos da doenca e o histérico do paciente. As interpretagdes possiveis dos resultados de pesquisa
de anticorpos IgM sdo listadas a seguir.

1. Os casos com sorologia IgM reagente para dengue e reagente para Zika podem ser
interpretados como infecgao recente por dengue e/ou Zika, reacado cruzada ou coinfecgao.
Para o laboratério, esse caso é inconclusivo.

2. Nos casos com sorologia IgM n&o reagente para dengue e ndo reagente para Zika,
recomenda-se testagem para chikungunya. Caso o resultado seja reagente, confirma
infeccao recente por chikungunya.

3. Nos casos com sorologia IgM nao reagente para dengue, chikungunya e Zika, descarta-se
infeccdo recente por estes arbovirus e encerra-se a investigacao.

Confirmado por critério clinico-epidemiologico

Na impossibilidade de realizagcao de confirmacao laboratorial especifica ou para casos com
resultados laboratoriais inconclusivos, deve-se considerar a confirmacao por vinculo epidemiologico
com um caso confirmado laboratorialmente, apéds avaliagao da distribuicao espacial dos casos
confirmados.

Para fins de encerramento no Sistema de Informagéo de Agravos de Notificagéo (Sinan), os seguintes
aspectos devem ser considerados pela equipe técnica de vigilancia epidemiolégica:

e Os casos que apresentarem resultado laboratorial sorolégico ELISA IgM reagente para
dengue e Zika devem ser exaustivamente investigados antes de serem encerrados
no Sinan. Para tanto, devem ser observadas as diferencas de manifestagées clinicas entre
as duas doengas (Quadro 1), considerando-se a histéria clinica do individuo, assim como
a situagdo epidemiolégica local. Essa orientagao auxiliard tanto no encerramento dos
casos por critério laboratorial como no encerramento por critério clinico-epidemiolégico.
Do ponto de vista laboratorial, outra opgao é o PRNT, indicado apenas quando um
diagnéstico especifico for considerado essencial.

e Os casos graves de dengue devem ser, preferencialmente, confirmados por laboratério.

® Durante surtos/epidemias, a taxa de positividade das provas laboratoriais deve ser monito-
rada. Essa atividade auxilia a andlise epidemiolégica e a avaliagéo da rotina de notificagéo.

e Os casos de dengue notificados que ndo puderem ser investigados devem ser consi-
derados casos provaveis de dengue, em razdo da suspeita clinica inicial e da situagao
epidemiolégica local.

e E importante lembrar que infeccéo recente por outros Flavivirus ou vacina recente de
febre amarela podem resultar em sorologia IgM falso-positivo para dengue.

Apds a confirmacao laboratorial dos primeiros casos de uma area, os demais casos de dengue
podem ser confirmados por critério clinico-epidemioldgico, exceto gestantes, casos graves e obitos,
que devem ocorrer preferencialmente por critério laboratorial.



CASO DESCARTADO

Todo caso suspeito de dengue que possui um ou mais dos seguintes critérios:

Diagnostico laboratorial ndo reagente/negativo, desde que as amostras tenham sido coleta-
das no periodo oportuno, além de armazenadas e transportadas, conforme preconizado
pelo Ministério da Saude.

Diagnostico laboratorial negativo para dengue e positivo para outra doenca.

Caso sem exame laboratorial, cujas investigacoes clinica e epidemiolégica sao compativeis
com outras doengas.

e Todo caso suspeito, principalmente gestantes, casos graves e 6bitos, deve ser descartado a

partir do resultado de duas sorologias ndo reagentes ou PRNT, em fungao da possibilidade
de reacdo cruzada entre DENV e ZIKV.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Devido as caracteristicas da dengue, pode-se destacar seu diagnostico diferencial em sindromes
clinicas, listadas a seguir (BRASIL, 2016; BRITO; CORDEIRO, 2016).

a.

g.

Sindrome febril: enteroviroses, influenza e outras viroses respiratérias, hepatites virais,
malaria, febre tifoide, chikungunya, Zika e outras arboviroses.

Sindrome exantematica febril: rubéola, sarampo, escarlatina, eritema infeccioso, exan-
tema subito, enteroviroses, mononucleose infecciosa, parvovirose, citomegalovirose,
farmacodermias, doenca de Kawasaki, doenca de Henoch-Schonlein, chikungunya, Zika
e outras arboviroses.

Sindrome hemorragica febril: hantavirose, febre amarela, leptospirose, malaria grave,
riquetsioses e purpuras.

Sindrome dolorosa abdominal: apendicite, obstrucdo intestinal, abscesso hepatico, abdo-
me agudo, pneumonia, infecg¢do urinaria, colecistite aguda etc.

Sindrome do choque: meningococcemia, septicemia, meningite por Haemophilus influenzae
tipo B, febre purpurica brasileira, sindrome do choque téxico e choque cardiogénico
(miocardites).

Sindrome meningea: meningites virais, meningite bacteriana e encefalites.

No atual cenario epidemiolégico do Brasil, com confirmacao de casos autdctones de chikungunya

desde

2014 e de Zika em 2015, algumas particularidades a respeito do diagnostico diferencial

entre dengue e essas doencas merecem destaque e estao descritas no Quadro 1 (BRITO;
CORDEIRO, 2016).
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: QUADRO 1 - Diagnéstico diferencial dengue versus Zika versus chikungunya
&
(§ SINAIS/SINTOMAS DENGUE ZIKA CHIKUNGUNYA
%’
> Sem febre ou febre baixa
Febre alta (>38,5°C
S I(:oT:rrae &0) 277 dias (238°C) 2-3di ( )
s E 1-2 dias subfebril ~3dias
E Surge do
. 0 0 di 0 0 dj
§ Exantema 30 a0 60 dia Surge no 10 ou 20 dia Surge do 20 ao 50 dia
©
T
o Mialgias
S (frequéncia) e i o
]
(=
= Artralgia
A + ++ +++
(frequéncia)
A.rtralgl-a Leve Leve/moderada Moderada/intensa
(intensidade)
Edemel da-artlculagao Raro Frequente Frequente
(frequéncia)
E-dema.da articulagdo Leve Leve Moderado a intenso
(intensidade)
Conjuntivite Raro 50% a 90% dos casos 30%
Cefaleia +++ ++ +4
Linfonodomegalia + +++ ++
Discrasia hemorragica [Ez3 Ausente +
Acometimento
,. + +++ ++
neurolégico
Leucopenia +++ ++ ++
Linfopenia Incomum Incomum Frequente
Trombocitopenia +++ + ++

Fonte: Adaptado de Brito e Cordeiro, 2016.

TRATAMENTO DE DENGUE

Baseia-se principalmente na reposi¢cdo volémica adequada, levando-se em consideragao o
estadiamento da doenca (grupos A, B, C e D) segundo os sinais e 0s sintomas apresentados pelo
paciente, assim como no reconhecimento precoce dos sinais de alarme. E importante reconhecer
precocemente o0s sinais de extravasamento plasmatico, para corre¢do rapida com infusdo de fluidos.
Quanto ao tipo de unidade de saude adequada ao atendimento dos pacientes de dengue, deve-se
levar em consideracao a classificagao de risco e o estadiamento da doenca, seguindo as indicagdes
do Quadro 2 (BRASIL, 2016; PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2016; 2017).
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QUADRO 2 — Grupos de estadiamento clinico dos pacientes suspeitos de dengue

GRUPO A

Auséncia de
manifestacdes
hemorragicas

GRUPO B

Sangramento de pele
espontaneo (petéquias)

GRUPO C

Presenca de algum sinal
de alarme e sinais de

GRUPO D

Presenca de sinais de
choque, desconforto

sinais de alarme.

sinais de alarme.

leito de internacao até
a estabilizacdo.

espontaneas ou induzido (prova do . k :
L gravidade ausentes. respiratorio.
e prova do laco laco positiva).
negativa.
Pacientes devem ter
Auséncia de Auséncia de acompanhamento em Comprometimento

grave de 0rgaos.

Sem comorbidades,
sem risco social ou
condigoes clinicas

Grupos especificos:

a) lactentes, gestantes
e adultos com idade
>65 anos; ou

b)comorbidades
(hipertenséo arterial
ou outras doengas
cardiovasculares graves,
diabetes mellitus, doenca
pulmonar obstrutiva

Observacéo:

devem ser atendidos,
inicialmente, em
qualquer servico de
saude, independen-
temente de nivel de
complexidade, sendo
obrigatéria a hidratacédo
venosa rapida, inclusive

Manifestagoes
hemorrégicas graves.

exames e realizada a
reavaliagao clinica.

de alta, por um periodo
minimo de 48 horas.

especiais. o
crénica (Dpoc), doengas  durante eventual
hematolégicas crénicas,  transferéncia para uma
doenca renal cronica, unidade de referéncia.
doenca 4cido-péptica, Se nao houver melhora
hepatopatias e doengas ~ clinica e laboratorial,
autoimunes); e/ou conduzir como grupo D.
¢) risco social.
Acompanhamento Acompanhamento
em unidade de satde Acompanhamento em em leito de UTI
Acompanhamento  com leitos de observacao leito de internacgao até até estabilizacdo
ambulatorial até resultados de estabilizag3o e critérios (minimo de 48 horas),

e, apos estabilizacao,
permanecer em leito
de internacao.

Observacéao: nos lactentes, alguma irritabilidade e choro persistente podem ser a expressdo de sintomas,

como cefaleia e algias.

Fonte: Adaptado de Brasil, 2016.

Deve-se manter avaliagao clinica continua de todos os pacientes hospitalizados, registrando-se
sinais vitais, diurese, controle hidrico, assim como os sinais de alarme. O estadiamento do paciente
em relagao ao quadro apresentado determina as decisoes clinicas, laboratoriais, de hospitalizagao
e terapéuticas, pois o paciente pode, durante a evolugao da doenca, passar de um grupo a outro
em curto periodo de tempo.

Para mais informacdes do manejo do paciente, consultar: Dengue — diagndstico e manejo clinico:
adulto e crianga (BRASIL, 2016).
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ANEXO
ORIENTACOES PARA PROCEDIMENTOS LABORATORIAIS
DE DENGUE

O diagnostico laboratorial especifico dos pacientes com suspeita de dengue é indicado de acordo
com a situacdo epidemiolégica de cada 4rea. Independentemente do teste, a amostra devera ser
enviada com uma via da Ficha Epidemiolégica (Notificagao/Investigacdo, modelo Sinan On-line),
devidamente preenchida, incluida no Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL).

A seguir, estao descritos 0os exames laboratoriais especificos disponiveis, suas respectivas
interpretacdes e os procedimentos para coleta, conservagao, armazenamento e transporte dos
espécimes biologicos.

EXAMES ESPECIFICOS

¢ |solamento viral: ¢ 0 método mais especifico (padrdo-ouro) e permite a identificacdo do
sorotipo do virus (DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4) responsavel pela infeccao. Pode ser
realizado em amostras de sangue, liquido cefalorraquidiano (LCR) e fragmentos de visceras.
A amostra de sangue deve ser coletada na primeira semana da doenca, durante o periodo
de viremia, preferencialmente até o quinto dia do inicio dos sintomas. Para a identificagéo
viral, utiliza-se a técnica de imunofluorescéncia, que se baseia na reacao de um anticorpo
marcado com um fluorocromo (anticorpos fluorescentes), com seu antigeno homologo.
A coleta de espécimes biolégicos para a tentativa de isolamento viral devera ser orientada
pela vigilancia epidemiolédgica, respeitando-se a capacidade dos laboratérios. O sucesso
desse método depende da preservagao da amostra clinica, sendo recomendado manté-la
sob baixas temperaturas (-70°C).

e Detecgdo do genoma viral pelo método reagdo em cadeia da polimerase via transcriptase
reversa (RT-PCR): o método pode ser realizado em amostras de sangue, soro, liquido
cefalorraquidiano (LCR), fragmentos de visceras (figado, baco, linfonodos, coracdo, pulmdo,
rim e cérebro). Esta técnica permite a deteccdo de acido nucleico viral presente nas
amostras biologicas, pela amplificagcédo do c-DNA obtido a partir do RNA viral, utilizando-se
iniciadores especificos dos sorotipos do DENV. As elevadas sensibilidade e especificidade,
junto a detecgao de quantidades minimas de material genético em amostras de paciente,
fazem do RT-PCR um método para o diagnéstico na fase inicial da infecgao por DENV. Como
na técnica anterior, é ideal que as amostras clinicas sejam coletadas no periodo de viremia
e conservadas em baixas temperaturas (-70°C).

e Deteccgédo da proteina NS1 do virus (antigeno): o NS1 é um importante marcador de viremia
e estad presente no soro de pacientes infectados com o virus dengue (DENV) durante a
fase clinica inicial da doenca. Esse teste apresenta sensibilidade variavel, de acordo com
0 sorotipo na deteccao precoce (durante os primeiros dias da febre), e a especificidade deve
ser avaliada com cautela de acordo com a cocirculagdo de outros Flavivirus, encontrados
tanto na infeccao primaria quanto na secundaria. Esté disponivel em duas metodologias:
NS1 teste rapido (imunocromatografico) e NS1 ELISA.

e Pesquisa de anticorpos (sorologia): a captura de IgM por ELISA (MAC ELISA) é o método
de escolha, pois detecta infecgdes recentes. Ele baseia-se na deteccdo de anticorpos
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IgM para o DENV. Na maioria dos casos, somente uma amostra de soro é necesséria para
a confirmacao diagnostica, que deve ser coletada a partir do sexto dia de inicio de sintomas.
No entanto, um resultado negativo em amostra de soro coletada nao exclui o diagnéstico
de dengue, uma vez que, em alguns casos, os niveis de IgM podem ndo ser detectaveis
pelo teste, sendo necesséria a solicitagao de uma segunda amostra para esclarecimento
diagndstico. Nas primoinfeccoes, os niveis de anticorpos IgM sdo mais elevados comparados
com os presentes nas infecgdes secundarias.

Deve-se considerar a possibilidade de reagdo cruzada com Zika. Nesse sentido, cumpre seguir as
recomendacdes e as interpretacoes estabelecidas nos topicos de confirmacao laboratorial de dengue
e Zika ja citadas neste documento.

Outras técnicas também podem ser utilizadas no diagnoéstico sorolégico de dengue, incluindo
a pesquisa de anticorpos IgG (ELISA), Teste de Neutralizagdo por Reducao de Placas (PRNT) e
o teste de inibicao de hemaglutinacao (IH), que exigem amostras do soro pareadas (fase aguda
e convalescente recente) de casos suspeitos.

e Diagnéstico histopatolégico seguido de pesquisa de antigenos virais por imuno-histo-
quimica: é realizado em material obtido apés a morte do paciente. As lesdes anatomo-
patologicas podem ser encontradas no figado, no bago, no coracao, nos linfonodos, nos
rins, nos pulmaoes e no cérebro. O diagnostico € presuntivo. A imuno-histoquimica permite
a deteccao de antigenos virais em cortes de tecidos fixados em formalina e emblocados
em parafina, com emprego de micropolimeros conjugados a enzimas. E um exame
confirmatdério, no entanto, em areas de cocirculagcao de DENV e ZIKV é necessério realizar
diagnostico diferencial para os dois agentes, em virtude da possibilidade de reagao cruzada.
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ALGORITIMO DO FLUXO LABORATORIAL PARA AMOSTRAS

SUSPEITAS DE DENGUE VIRUS

Unidade de
atendimento
(UBS, UPA, Hospital)

Laboratério de Referéncia
Estadual (Lacen)

Amostra post mortem
(Visceras)

Coleta = 6 dias do inicio dos sintomas

Sorologia
ELISA (IgM)

Resultado - GAL
<> (Reagente/

Nao Reagente)

Atencao Basica

Coleta = 5 dias do inicio dos sintomas
Nz

Biologia

Molecular

e Vigilancia
Epidemioldgica

(RT-PCR)

<> Resultado Nao
Detectavel Resultado

GAL

Resultado
(Reagente/

Nao Reagente) )
Sorotipagem

N\ (DENV1 - DENV2 -
GAL

DENV3 - DENV4)

> GAL &

Fonte: Cgarb/SVS/MS.

Laboratérios de Ministério da Saude
Referéncia Regional (LRR) (SVS)
e Nacional (LRN)

Histopatologia/

Imuno-
-histoquimica

Biologia

N Molecular Resultados —> O
(RT-PCR)
—> | Isolamento Viral

Teste de
N Neutralizacao
Reducao de Placas
(PRNT)

= Inibicao da
Hemaglutinagao (IH)

Resultados :

9 Isolamento Viral
Resultados <>
NN N7

Resultados e

Informacoes
GAL
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CHIKUNGUNYA

CID-10: A92.0

CARACTERISTICAS GERAIS

E uma arbovirose cujo agente etiolégico é transmitido pela picada de fémeas infectadas do género
Aedes. No Brasil, até o momento, o vetor envolvido na transmisséo do virus chikungunya (CHIKV)
¢ 0 Aedes aegypti (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD, 2011).

As infecgdes por chikungunya possuem altas taxas de ataque. Estudos mostram que os valores
podem variar de 75%-95%, indicando que um numero importante de individuos acometidos por
chikungunya apresenta manifestacoes clinicas.

A doenca no paciente pode evoluir em trés fases: febril ou aguda, pds-aguda e cronica. A fase
aguda da doenca tem duragao de 5 a 14 dias. A fase pds-aguda tem um curso de até trés meses.
Se os sintomas persistirem por mais de trés meses apés o inicio da doenca, considera-se instalada
a fase crénica. Em mais de 50% dos casos, a artralgia torna-se cronica, podendo persistir por anos
(BORGHERINI et al., 2008).

Alguns pacientes podem apresentar casos atipicos e graves da doenca, que podem evoluir para
Obito com ou sem outras doengas associadas, sendo considerado 6bito por chikungunya.

MANIFESTACOES CLINICAS

FASE AGUDA

Também conhecida como fase febril, é caracterizada principalmente por febre alta de inicio subito
(>38,5°C) e surgimento de intensa poliartralgia, geralmente acompanhada de dorsalgia, exantema,
cefaleia, mialgia e fadiga, com duracao variavel. Afeta todos os grupos etarios e ambos 0s sexos.
Essa fase pode durar de dias a algumas semanas (BRASIL, 2017a).

A febre pode ser continua, intermitente ou bifasica, e possui curta duracao. No entanto, a queda
de temperatura nao € associada a piora dos sintomas, como na dengue. Ocasionalmente, pode ser
associada a uma bradicardia relativa (BRASIL, 2017a).

A poliartralgia tem sido descrita em mais de 90% dos pacientes com chikungunya na fase aguda,
podendo estar acompanhada de edemas. Normalmente, essa dor € poliarticular, bilateral e simétrica,
embora possa haver assimetria principalmente em relagao a sua intensidade. Acomete grandes e
pequenas articulagdes e abrange, com maior frequéncia, as regides mais distais. Pode haver edema,
e este, quando presente, normalmente esta associado a tenossinovite. Na fase aguda da poliartralgia,
tem se observado dor ligamentar. A mialgia, quando presente, geralmente é de intensidade leve a
moderada. A rigidez articular matinal € uma queixa frequente, assim como limitacdo para realizar
atividades cotidianas, tais como higiene pessoal e tarefas domésticas (BRASIL, 2017c).

Em geral, o exantema € macular ou maculopapular, acomete cerca de metade dos doentes e surge
do segundo ao quinto dia ap6s o inicio da febre. Afeta principalmente o tronco e as extremidades
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(incluindo palmas das maos e plantas dos pés), podendo atingir a face. O prurido pode estar presente
e ser generalizado ou apenas localizado na regiao palmoplantar. Outras manifestacdes cutaneas
também tém sido relatadas nessa fase: dermatite esfoliativa, lesdes vesiculobolhosas (principalmente
nas criangas), hiperpigmentacao, fotossensibilidade, lesdes simulando eritema nodoso e Ulceras
orais (BRASIL, 2017a).

Outros sinais e sintomas descritos na fase aguda de chikungunya sdo dor retro-ocular, calafrios,
conjuntivite nao purulenta, faringite, ndusea, vémitos, diarreia, dor abdominal e neurite. As mani-
festacOes do trato gastrointestinal sao mais presentes nas criangas. Pode haver linfadenomegalias
associadas (BRASIL, 2017a).

Na fase aguda, tem sido observada, em frequéncia consideravel, a descompensacao de comorbidades.
Estudos realizados durante epidemia no Caribe demonstraram que 37% dos idosos podem nao
apresentar febre. Essa informacéo pode ser importante, particularmente nesse grupo, que tem um
risco maior de evoluir com gravidade.

FASE POS-AGUDA

Nessa fase normalmente a febre desaparece, mas existem relatos de recorréncia. Pode haver melhora
da artralgia (com ou sem recorréncias) persisténcia ou agravamento desta, incluindo poliartrite distal,
e tenossinovite hipertréfica pés-aguda nas maos (mais frequentemente nas falanges e nos punhos)
e nos tornozelos. Sindrome do tunel do carpo pode ocorrer como consequéncia da tenossinovite
hipertréfica, sendo muito frequente nas fases pds-aguda e cronica. O comprometimento articular
costuma ser acompanhado por edema de intensidade variavel. Podemos ainda encontrar astenia,
recorréncia do prurido generalizado e exantema maculopapular, além do surgimento de lesdes
purpuricas. Alguns pacientes podem desenvolver doencga vascular periférica, fadiga, alopecia
e sintomas depressivos. Caso 0s sintomas persistam por mais de trés meses apés o inicio da doenca,
estara instalada a fase cronica.

FASE CRONICA

Caracterizada pela persisténcia ou recorréncia dos sinais e dos sintomas, principalmente dor articular,
musculo-esquelética e neuropatica, sendo esta Ultima muito frequente nessa fase. A prevaléncia
da fase crbnica é bastante variavel, podendo atingir mais de 50% pacientes. Os principais fatores
de risco para a cronificacdo descritos até esse momento sao: idade acima de 45 anos, artropatia
preexistente e maior intensidade do quadro na fase aguda.

O acometimento articular se d, frequentemente, nas mesmas articulacdes atingidas durante a fase
aguda, caracterizando-se por dor com ou sem edema, limitacao de movimento e rigidez articular
matinal, podendo levar a deformidade ao longo dos anos. O acometimento é poliarticular e simétrico,
embora possa ser assimétrico e monoarticular. Também ha relatos de dores nas regides sacroiliaca,
lombossacra e cervical. Ocasionalmente, articulagdes incomuns, como temporo mandibulares
e esterno claviculares, sao afetadas. Com frequéncia razoavel, sdo observadas manifestacdes
decorrentes da sindrome do tunel do carpo, tais como dorméncia e formigamento das areas inervadas
pelo nervo mediano, além de fascite plantar. Alguns pacientes poderao evoluir com artropatia
destrutiva, semelhante a artrite psoriatica ou reumatoide. Outras manifestacoes descritas sdo: fadiga,
cefaleia, prurido, alopecia, exantema, bursite, tenossinovite, disestesias, parestesias, fendbmeno de
Raynaud, alteracoes cerebelares, distlrbios do sono, alteragées da memdria, deficit de atencao,
alteragdes do humor, turvagao visual e depressao. Alguns descrevem o tempo de duracdo dessa



fase por mais de seis anos, sendo que, no Brasil, existem pacientes em acompanhamento por
chikungunya crénica hé mais de quatro anos (BRASIL, 2017a).

» FORMAS ATIPICAS E GRAVES DE CHIKUNGUNYA

Em areas com circulacao de CHIKV, podem ocorrer casos da doengca com manifestacoes atipicas,
caracterizadas pelo surgimento de manifestacoes clinicas menos frequentes (Quadro 1) (BRASIL,
2014b; GODAERT etal., 2017a). Um caso atipico é considerado grave quando requer hospitalizagao
(RAJAPAKSE; RODRIGO; RAJAPAKSE, 2010).

QUADRO 1 — Manifestagdes de formas atipicas de chikungunya

SISTEMA/ORGAO MANIFESTACOES

Meningoencefalite, encefalopatia, convulsdo, sindrome de Guillain-Barré,

Nervoso . . . .
sindrome cerebelar, paresias, paralisias e neuropatias

Neurite 6ptica, iridociclite, episclerite, retinite e uveite

Miocardite, pericardite, insuficiéncia cardiaca, arritmia e instabilidade
hemodinamica

Cardiovascular

Hiperpigmentacao por fotossensibilidade, dermatoses vesiculobolhosas
e ulceracdes aftosa-like

Nefrite e insuficiéncia renal aguda

Discrasia sanguinea, pneumonia, insuficiéncia respiratéria, hepatite,
Outros pancreatite, sindrome da secrecdo inapropriada do horménio antidiurético
e insuficiéncia adrenal

Fonte: Adaptado de Rajapakse; Rodrigo; Rajapakse, 2010.

As formas graves da infecc¢do pelo CHIKV acometem, com maior frequéncia, pacientes com doencgas
associadas (diabetes, hipertenséo arterial sistémica, asma, cardiopatia, alcoolismo, doencgas
reumatolégicas, anemia falciforme, talassemia), criangas menores de 2 anos, pacientes com idade
acima de 65 anos e aqueles que estdo em uso de alguns farmacos. Para mais informacdes, consultar:
Chikungunya: manejo clinico (BRASIL, 2017¢c).

As manifestacdes atipicas e as doengas associadas listadas anteriormente estao relacionadas ao
maior risco de evolugao para o ¢bito. Todo paciente que apresentar sinais clinicos e/ou laboratoriais
que indiquem a necessidade de internacao em unidade de terapia intensiva ou risco de morte deve
ser considerado como forma grave da doenca. Durante epidemias, um cuidado especial dever ser
tomado na investigacdo de possiveis quadros graves de chikungunya, que podem dar entrada em
hospitais, sem suspeita anterior de chikungunya. Essa situacdo pode levar ao manejo inadequado
do paciente e o quadro evoluir para o 6bito.

» IDOSOS

Ressalta-se que os idosos sao grupos de risco na presenga ou auséncia de doencas associadas
(GODAERT et al, 2017a). Exames realizados em llhas do Caribe apontam que 16% dos casos
confirmados de chikungunya que procuraram assisténcia nao apresentaram febre, 32% nao
apresentaram dor articular, 20% apresentaram formas graves e 30% apresentaram formas atipicas.
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Sendo assim, os critérios de definicdo de caso suspeito devem ser flexibilizados para esse grupo
etario, com o objetivo de ndo se perder a oportunidade de diagndstico e de tratamento. Destaca-se
aimportancia para os casos de idosos com dificuldades de autonomia e acesso ao servigo de saude
(risco social) (GODAERT et al, 2017b).

GESTANTES

Em relacdo as gestantes, a infeccao pelo CHIKV nao modifica o curso da gravidez. Nao ha evidéncias
de efeitos teratogénicos, embora haja raros relatos de abortamento espontaneo. Maes acometidas
por chikungunya no periodo perinatal podem transmitir o virus aos recém-nascidos no momento do
parto. Ao que tudo indica, a cesariana ndo altera o risco da transmissao e o virus nao é transmitido
pelo aleitamento materno (FRITEL et al., 2010).

Para os neonatos de maes infectadas préximo ao parto, hé o risco de transmisséao vertical de
aproximadamente 50% (BRASIL, 2017b). O recém-nascido é assintomatico nos primeiros dias, com
surgimento de sintomas a partir do 49 dia (3 a 7 dias), incluindo presenca de febre, sindrome élgica,
recusa da mamada, exantemas, descamacdo, lesdes vesiculobolhosas e edema de extremidades.
As formas graves sao mais frequentes nos recém-nascidos, como surgimento de complicacoes
neurolégicas, hemorragicas e acometimento miocardico (miocardiopatia hipertréfica, disfuncao
ventricular, pericardite). Os quadros neurolégicos sao mais frequentes nessa faixa etéria e incluem
meningoencefalites, edema cerebral, hemorragia intracraniana, convulsdes e encefalopatias.
As infeccBes perinatais podem levar a sequelas neurologicas, com retardo do desenvolvimento
neuropsicomotor ou ébito.

Em regides onde ocorrem epidemias por outros arbovirus, com sinais e sintomas semelhantes
aos apresentados durante a infeccao pelo virus chikungunya (CHIKV), o diagnéstico especifico
é importante para fins de vigilancia.

DIAGNOSTICO

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Exames especificos
O diagndstico laboratorial da infeccéo pelo virus chikungunya (CHIKV) pode ser realizado por métodos
diretos ou indiretos: (BRASIL, 2014a).
Métodos diretos
e Pesquisa de virus (isolamento viral por inoculagdo em células e camundongos recém-nascidos).

e Pesquisa de genoma do virus da chikungunya por reacao em cadeia da polimerase via trans-
criptase reversa (RT-PCR).

Métodos indiretos

e Pesquisa de anticorpos IgM/IgG por testes sorologicos (ensaio imunoenzimatico — ELISA).



e Demonstragcao de soroconversao nos titulos de anticorpos (nao reagente - reagente por
ELISA e IH) ou por alteracdo de 24 vezes no PRNT entre as amostras nas fases aguda
(a partir do 5° dia) e convalescente (apds 15 dias da primeira coleta).

e [nibicdo da hemaglutinacgao (IH).

e Patologia: estudo anatomopatolégico seguido de pesquisa de antigenos virais por imuno-
-histoquimica (IHQ).

Para realizagao dessas técnicas, a coleta de material do individuo que atenda a definicdo de caso
suspeito deverd ocorrer de forma adequada e nos periodos preconizados (Anexo).

O diagnostico laboratorial especifico na fase cronica da infecgéo pelo CHIKV é feito por meio da
sorologia. E importante o diagnéstico diferencial com outras doencas que t&m acometimento
articular, razdo pela qual se deve investigar marcadores de atividade inflamatéria e imunolégica.

Exames inespecificos

As alteragdes laboratoriais da chikungunya, durante a fase aguda, séo inespecificas. Leucopenia
com linfopenia menor que 1.000 cels/mm? é a observagao mais frequente. A trombocitopenia
inferior a 100.000 cels/mm? pode ocorrer, sendo menos frequente que na dengue. A velocidade de
hemossedimentacédo e a proteina C reativa encontram-se geralmente elevadas, podendo permanecer
assim por algumas semanas. Outras alteragdes podem ser detectadas, como elevagao discreta das
enzimas hepaticas, da creatinina e da creatinofosfoquinase (CPK).

Considerando-se a necessidade de prescricao de corticoides e anti-inflamatoérios nao esteroides
(Aine) na fase pods-aguda, os seguintes exames devem ser solicitados: ureia, creatinina, aspartato
aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT), eletroélitos, glicemia de jejum e hemograma.

Na fase cronica é importante avaliar o paciente antes da introducao do metotrexato e da
hidroxicloroquina para os casos de artrite. Isso porque € importante afastar a tuberculose ativa e
as hepatites virais (metotrexato) e as retinopatias (hidroxicloroquina). Por essa razao, os seguintes
exames (entre outros) sdo necessarios: HBsAg, anti-HCV, anti-HIV, PPD, raio-X de térax, fundoscopia
ocular. E importante ressaltar que o manejo desses casos mais complexos deve ser realizado por
meédico capacitado.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DE CHIKUNGUNYA

DEFINICOES DE CASO

Caso suspeito de chikungunya

Paciente com febre de inicio subito maior que 38,5°C e artralgia ou artrite intensa de inicio agudo,
ndo explicado por outras condicoes, residente em (ou que tenha visitado) dreas com transmissao
até duas semanas antes do inicio dos sintomas, ou que tenha vinculo epidemiolégico com caso
importado confirmado (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD, 2011; REPUBLICA DOMI-
NICANA, 2014).
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Caso confirmado

Caso confirmado por critério laboratorial

E todo caso suspeito de chikungunya confirmado laboratorialmente por: isolamento viral positivo,
deteccao de RNA viral por RT-PCR, detecc¢ao de IgM em uma Unica amostra de soro durante a fase
aguda (a partir do sexto dia) ou convalescente (15 dias apés o inicio dos sintomas), demonstracdo
de soroconversdo entre as amostras na fase aguda (primeira amostra) e convalescente (segunda
amostra) ou deteccao de IgG em amostras coletadas de pacientes na fase cronica da doencga, com
clinica sugestiva (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD, 2011).

Os casos de chikungunya que evoluem para 6bito também podem ser confirmados por estudo
anatomopatologico seguido de pesquisa de antigenos virais por imuno-histoquimica (IHQ), mediante
coleta imediata de fragmentos/tecidos de visceras (no maximo 48 horas apo6s o 6bito).

Em razao da semelhancga entre alguns sinais e sintomas e da cocirculacdo de dengue, Zika
e chikungunya, a exemplo do que ja foi discutido neste documento sobre a confirmacao laboratorial
de dengue, recomenda-se, em caso de suspeita principal de chikungunya, iniciar a testagem para essa
doenca por meio de provas diretas, e, se estas forem negativas, testar para dengue e posteriormente
para Zika. Para fins de vigilancia, deve-se considerar a definicdo de caso existente, 0s sinais € 0s
sintomas clinicos da doencga e o histérico do paciente.

Em areas sabidamente conhecidas de cocirculacdo de DENV, ZIKV e CHIKV, recomenda-se a
investigacao por métodos diretos, sempre que possivel, para detecgao de eventual coinfecgao
desses virus.

Em testes sorolégicos para chikungunya podem ocorrer reacdes cruzadas com outros membros
do complexo antigénico SemlikiForest (SFV), entre eles o virus Mayaro (MAYV), um arbovirus de
circulacgao silvestre que infecta humanos. Desse modo, em regides onde esses virus circulam
podera ser necessario realizacdo de testes adicionais para confirmar a infecgao. Quando o resultado
sorolégico for inconclusivo (reagao cruzada entre CHIKV e MAYV), o PRNT pode ser utilizado para
casos graves, casos atipicos e casos que evoluem para 6bitos, apds avaliacdo dos laboratérios em
conjunto com a vigilancia epidemiolégica.

As interpretacdes possiveis para os resultados laboratoriais de pesquisa de anticorpos IgM/IgG sé&o
listadas a seguir:

e Sorologia IgM reagente para chikungunya: confirma infeccéo recente por chikungunya
e encerra investigacao laboratorial.

e Sorologia IgM nao reagente para chikungunya: descarta infeccao recente por chikungunya
e direciona o diagndstico para confirmacdo de infecgao recente por dengue e Zika (IgM).

e Sorologia IgM nao reagente para dengue, nao reagente para Zika e nao reagente para
chikungunya (fase aguda): descarta infec¢do recente por dengue e por Zika e direciona o
diagnostico para confirmacao de infeccao por chikungunya (IgM) em uma segunda amostra.

» sorologia IgM reagente para chikungunya na segunda amostra: confirma infecgao recente
por chikungunya e encerra investigacao laboratorial;

» sorologia IgM nao reagente para chikungunya na segunda amostra: descarta a infecgao
por CHIKV.

e Sorologia IgG reagente para chikungunya: indica exposicao prévia com CHIKV.



e Se 0s sintomas persistirem por mais de 60 dias, uma nova amostra para sorologia I1gG pode
ser requisitada a critério médico e, se reagente, confirma-se infecgéo tardia por CHIKV; se
ndo reagente, descarta-se infecgao tardia por CHIKV.

Para fins de encerramento no Sinan, considerar:

e Nos idosos, recém-nascidos, gestantes, manifestacdes atipicas, casos graves e 0Obitos,
a confirmacao laboratorial especifica é fortemente recomendada, de forma a se priorizar
esse grupo.

e Durante surtos, orienta-se que a taxa de positividade das provas laboratoriais deve
ser monitorada considerando-se as familias dos Alphavirus (chikungunya) e Flavivirus
(dengue/Zika). Essa atividade auxilia a vigilancia na distingao das doencas, pois a analise
dos dados do Sinan isoladamente podera ser insuficiente para determinar qual a doenca
de maior ocorréncia no local. Adicionalmente, auxiliara no encerramento por critério clinico-
-epidemiologico.

e Ressalta-se que pode haver reacdo sorologica cruzada entre diferentes Alphavirus. Portanto,
pacientes que estiveram em areas de transmissao do virus Mayaro (MAYV) devem ter seus
resultados interpretados com cuidado.

e Apoés a confirmacao laboratorial dos primeiros casos de uma éarea, os demais casos de
chikungunya podem ser confirmados por critério clinico-epidemiolégico, exceto recém-
-nascidos, gestantes, manifestacdes atipicas, casos graves e Obitos, que devem ocorrer
preferencialmente por critério laboratorial.

Caso confirmado por critério clinico-epidemiolégico

Na impossibilidade de realizacdo de confirmacdo laboratorial especifica ou em casos com
resultados laboratoriais inconclusivos, deve-se considerar a confirmacdo por vinculo epidemio-
l6gico com um caso confirmado laboratorialmente, ap6s avaliacao da distribuicao espacial dos
casos confirmados.

Caso descartado
Todo caso suspeito de chikungunya que possua um ou mais dos seguintes critérios:

e Diagnostico laboratorial ndo reagente/negativo, desde que se comprove que as amostras
tenham sido coletadas oportunamente e transportadas adequadamente, conforme preco-
nizado pelo Ministério da Saude.

e Diagnostico laboratorial nao reagente/negativo para chikungunya e positivo para outra doenca.

e Caso suspeito sem exame laboratorial, cujas investigacdes clinica e epidemiologica sejam
compativeis com outras doencgas.

Diagnostico diferencial

O diagnostico diferencial de chikungunya é feito com outras doencas febris agudas associadas
a artralgia. O clinico deve estar atento para causas potencialmente fatais e que exijam conduta
medicamentosa especifica imediata, como artrite séptica. Na epidemiologia atual, o principal
diagnostico diferencial, durante a fase aguda, é com dengue. Outras doencas que fazem parte
do diagnostico diferencial sao listadas a seguir (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2017).
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e Dengue: febre alta, nduseas, vdmitos, exantema, mialgia e cefaleia intensas, dor retrorbital,
petéquias e leve artralgia.

e Malaria: histéria de exposicao em éareas de transmissao, periodicidade da febre, paro-
xismos, insuficiéncia renal, ictericia, alteracao do nivel de consciéncia, hepatomegalia ou
esplenomegalia.

e Leptospirose: mialgia intensa em panturrilhas, sufus@o ocular, ictericia rubinica, oliguria,
hemorragia subconjuntival. Considerar histéria de exposicao a 4guas contaminadas.

e Febre reumatica: poliartrite migratéria de grandes articulacdes, histéria de infeccao de
garganta. Considerar os critérios de Jones para a febre reumatica e evidéncia de infeccado
prévia pelo estreptococo (cultura positiva de orofaringe, positividade em testes rapidos
para deteccdo de antigenos estreptocoécicos ou titulos elevados de anticorpos anties-
treptocécicos).

e Artrite séptica: leucocitose, derrame articular, acometimento de grandes articulagdes e
histéria de trauma.

e Zika: febre baixa ou ausente, exantema frequentemente pruriginoso, cefaleia, artralgia em
extremidades distais, mialgia e conjuntivite ndo purulenta.

e Mayaro: o virus Mayaro pertence ao género Alphavirus da familia Togaviridae, assim como
o virus chikungunya. As manifestacoes clinicas das duas enfermidades sdo muito seme-
Ihantes, embora aquelas produzidas pelo CHIKV habitualmente sejam bem mais intensas.
Quadros clinicos prolongados, com meses de duracao, também podem ser causados pelo
Mayaro. A transmissdo desse virus, diferentemente do chikungunya, envolve mosquitos
silvestres, principalmente os do género Haemagogus.

e Oropouche: febre, exantema, comprometimento articular recorrente, inclusive com edema.
O vetor transmissor do virus € o mosquito da espécie Culicoides paraensis, conhecido como
borrachudo, maruim ou polvora.

e Sifilis: pode ser visto quadro febril, manifestagdes cutdneas com acometimento palmoplantar,
alopecia, poliartralgia e Ulceras orais.

¢ Doencgas autoimunes: IUpus eritematoso sistémico, artrite reumatoide, entre outras, podem
também cursar com febre e dores articulares.

TRATAMENTO DE CHIKUNGUNYA

Até o momento, ndo ha tratamento antiviral especifico para chikungunya (ORGANIZACION
PANAMERICANA DE LA SALUD, 2011). A terapia utilizada & analgesia e suporte. E necessério
estimular a hidratacao oral dos pacientes. A escolha das drogas deve ser feita apds avaliagdo do
paciente, com aplicagédo de escalas de dor apropriadas para cada faixa etdria e respectiva fase
da doenca.

Os anti-inflamatérios nédo esteroides e os corticosteroides nao devem ser utilizados na fase aguda
da doencga. O 4cido acetilsalicilico também é contraindicado na fase aguda, pelo risco de sindrome
de Reye e de sangramento.

E necessério estar atento a avaliagdo hemodinamica para a instituicao de terapia de reposicéo
de volumes e do tratamento de complicacdes. Igualmente importante € avaliar a existéncia de



disfuncdo renal, sinais e sintomas neurolégicos, insuficiéncia hepética, acometimento cardiaco,
hemoconcentragao e plaquetopenia.

Recomenda-se tratamento nao farmacolégico, concomitante ao tratamento farmacolédgico, por meio
de fisioterapia e/ou de exercicios de intensidade leve ou moderada e de crioterapia.

Atencao especial deve ser dada aos casos em que as doengas associadas estejam presentes.
A doenca de base pode descompensar e contribuir para a ocorréncia de 6bitos.

E importante o acompanhamento diario das gestantes com suspeita de chikungunya (fase aguda),
pelo risco de sofrimento fetal. Todos os recém-nascidos cujas méaes tiveram sintomas iniciados em
até sete dias antes do parto devem ser mantidos internados para observagao, pelo periodo de até
sete dias, acompanhados da mae.

Para mais informacdes sobre o manejo do paciente, consultar Chikungunya: manejo clinico
(BRASIL, 2017¢).

Desde aemergénciado chikungunya no Brasil, tem sido descrita a ocorréncia de casos graves
e 6bitos por esse arbovirus. No entanto, em algumas situagdes a vigilancia epidemiolégica
tem tido dificuldades de identificar e diagnosticar cada um desses casos. O reconhecimento
individual é importante para o melhor conhecimento da doenca e para se evitarem 6bitos.
Sendo assim, é fundamental que as equipes de vigilancia em salde criem estratégias a fim
de sensibilizar a rede de assisténcia para investigar os ébitos potencialmente associados ao
chikungunya, tendo em mente que se trata de uma doenca ainda pouco conhecida da maior
parte dos profissionais e, portanto, pode haver dificuldades no reconhecimento das formas
graves. Essas estratégias podem incluir busca ativa de pacientes graves em unidades de
terapia intensiva e servigo de verificacdo de ébitos (SVO), com quadros compativeis com
chikungunya. Deve-se ter em mente que uma parcela significativa dos pacientes idosos,
com maior risco de 6bito, pode ndo apresentar dores articulares ou febre, dificultando ainda
mais o diagnéstico.
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ANEXO
ORIENTACOES PARA PROCEDIMENTOS LABORATORIAIS
DE CHIKUNGUNYA

O diagnostico laboratorial especifico dos pacientes com suspeita de chikungunya é indicado
de acordo com a situacao epidemiolégica de cada &rea. Independentemente do teste, a amostra
deveré ser enviada com uma via da Ficha Epidemiolégica (Notificagcdo/Investigagao, modelo Sinan),
devidamente preenchida, incluida no Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL).

A seguir, estao descritos os exames laboratoriais especificos disponiveis, suas respectivas
interpretacdes e 0s procedimentos para coleta, conservagao, armazenamento e transporte dos
espécimes biologicos.

EXAMES ESPECIFICOS

¢ |solamento viral: a tentativa de isolamento do virus pode ser realizada em amostras na fase
aguda (até o quinto dia de inicio de sintomas) de soro, sangue total € liquido cefalorraquidiano
(LCR) (em casos de meningoencefalite). O isolamento de CHIKV deve ser confirmado por
imunofluorescéncia indireta (IFI), utilizando antissoro CHIKV especifico ou por RT-PCR do
sobrenadante de cultura ou de suspensao de cérebro de camundongos recém-nascidos.

e Detecgédo do genoma viral pelo método da transcrigéo reversa seguida da reagdo em cadeia
da polimerase (RT-PCR): assim como noisolamento do virus, aamostra utilizada é de sangue
total,soro,LCRoufragmentosdevisceras,edeveobedeceraosmesmoscuidadoscomacoleta,
0 armazenamento e o transporte recomendados para o isolamento viral.

e Pesquisa de anticorpos (sorologia): para o diagnéstico soroldgico, o soro obtido a partir
de sangue total serd processado por meio da técnica ensaio imunoenzimatico (ELISA).
Nao se deve congelar o sangue total, pois a hemolise pode interferir no resultado do teste
de sorologia. As amostras devem ser coletadas em duas fases diferentes: aguda (a partir do
sexto dia doinicio dos sintomas) e convalescente (apés 15 dias da 1@ coleta). Deve-se coletar
cerca de 5 mL em criancas e 10 ml em adultos de sangue sem anticoagulante, com seringa
estéril descartavel ou em tubo a vacuo com gel separador, realizando-se posteriormente
a separacgao do soro sanguineo; acondicionar o soro obtido em tubos estéreis de plastico
resistente, com tampa de rosca.

Para armazenamento e conservagao da amostra, utilizar tubo plastico estéril, com tampa de rosca
e anel de vedacao. Rotular o tubo com o nome/numero do paciente, a data da coleta, o nimero
de protocolo em ordem numérica e o nome da unidade de satde e tipo de amostra. Conservar entre
20C e 80C até no maximo 48 horas; -200C até 7 dias; apés este periodo, manter a-700C.
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ALGORITIMO DO FLUXO LABORATORIAL PARA AMOSTRAS SUSPEITAS

DE CHIKUNGUNYA VIRUS
Unidade de Laboratério de Referéncia Laboratérios de Ministério da Saude
atendimento Estadual (Lacen) Referéncia Regional (LRR) (SVS)

(UBS, UPA, Hospital) e Nacional (LRN)

Histopatologia/
= Imuno-

Amostra post mortem -histoquimica

(Visceras)
Biologia
— Molecular Resultados — <>
. o . (RT-PCR)
Coleta = 6 dias do inicio dos sintomas
—>| Isolamento Viral

Teste de

Amostras = Sorologia
ELISA (IgM) = Neutralizagao

Reducéo de Placas
Resultado - GAL (PRNT)
(Reagente/

Nao Reagente)

Resultados <>

= Inibicao da
Hemaglutinagao (IH)
Atencao Basica Coleta < 5 dias do inicio dos sintomas
e Vigilancia 9 Isolamento Viral ltad
Epidemioldgica Resultados <>
Biologia

(RT-PCR)

Voo

GAL Resultados e

Informacoes
( ——> GAL GAL

Resultado (Detectavel/
Nao Detectavel)

Fonte: Cgarb/SVS/MS.

Os periodos especificos de coleta para cada tipo de exame seguem a légica da resposta imune
ja identificada nos seres humanos. Podem-se, entéo, estimar resultados de acordo com a data da
coleta e o teste realizado.

Resultados esperados das amostras testadas em varios intervalos de tempo
apos infeccao

DIAS APOS O INicIO

DA DOENCA TESTE DE VIRUS TESTE DE ANTICORPOS

RT-PCR = Positivo Isolamento = Positivo IgM= Negativo PRNT = Negativo

RT-PCR = Positivo Isolamento = Negativo  IgM= Positivo PRNT = Negativo

RT-PCR = Negativo Isolamento = Negativo  IgM= Positivo PRNT = Positivo

Fonte: Adaptado de Opas, 2011.
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ZIKA

CID-10: A92.8

CARACTERISTICAS GERAIS

E uma arbovirose causada pelo virus Zika (ZIKV), agente etiolégico transmitido por fémeas dos
mosquitos do género Aedes. No Brasil, o vetor comprovado até o momento é o mosquito Aedes
aegypti. As formas de transmissao do virus documentadas, além da vetorial, sdo: sexual, pos-
-transfusional e vertical (transplacentéria). A enfermidade aguda caracteriza-se, mais frequentemente,
por manifestacdes clinicas brandas e autolimitadas. Por isso, muitas vezes, o sintoma que ocasiona
a busca pelo servico de saude é o exantema pruriginoso (MUSSO; GLUBER, 2016).

Por outro lado, o virus mostrou-se potencialmente teratogénico, estando associado a casos graves
de malformacdes congénitas. Em outubro de 2015, um aumento atipico no nimero de casos de
microcefalia entre recém-nascidos foi relatado no Brasil, sobretudo na Regido Nordeste (SHUAIB
etal. 2016). Posteriormente, estudos e investigacdes confirmaram a associagcao da microcefalia
com o virus Zika (NUNES et al., 2016). Diante desse cenario, em novembro de 2015, o Ministério
da Saude declarou Emergéncia em Saude Publica de Importancia Nacional (Espin) (BRASIL,
2015), e, em fevereiro de 2016, a OMS declarou Emergéncia em Saude Publica de Importéancia
Internacional (Espii) (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2016). A Espin por Zika foi
considerada encerrada em julho de 2017, por meio da Portaria GM n.© 1.682, de 30 de julho de
2017 (BRASIL, 2017a).

Para mais informacdes acerca da sindrome congénita associada a infecgao pelo virus Zika, consultar
Orientacées Integradas de Vigilancia e Atencéo ¢ Satide no Ambito da Emergéncia de Satde
Pdblica (BRASIL, 2017b).

O ZIKV, a semelhanga de outros Flavivirus, também é neurotrdpico. Desde as primeiras investigacoes
da microcefalia e de estudos subsequentes, no Brasil e em outros lugares, esta claro que o ZIKV
€ uma causa de uma série de distUrbios neurolégicos, incluindo a sindrome de Guillain-Barré (SGB)
e anormalidades em fetos e recém-nascidos, incluindo as malformacdes congénitas, em que se
destaca a microcefalia (MUSSO; GLUBER, 2016).

No Brasil, a disseminagao do ZIKV tem sido associada a um aumento da incidéncia de manifestacoes
neurolégicas graves como a SGB. Em um dos estudos realizados no Pais, constatou-se que o nimero
de pacientes internados pela sindrome teve um importante aumento na Regido Nordeste em 2015
e 2016 — e em outras areas do Brasil também em 2016 —, em comparagao ao perfodo de 2010
a 2014, quando nao ocorriam epidemias de Zika (NUNES et al., 2016; FAUCI et al., 2016). Esse
cenario levou o Ministério da Saude a implantar, em dezembro de 2015, a Vigilancia dos Casos
das Manifestagcdes Neurologicas com Histérico de Infecgao Viral Prévia. Em 2017, o Ministério da
Saude, com o objetivo de aprimorar essa vigilancia, passou a realizar a Vigilancia das Arboviroses
Neuroinvasivas. Para mais informacdes a respeito do tema, acessar o Manual de Vigiléncia Sentinela
de Doencas Neuroinvasivas por Arbovirus (BRASIL, 2017¢).
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MANIFESTACOES CLINICAS

A infeccao pelo virus Zika pode ser assintomatica ou sintomética. Quando sintomatica, pode
apresentar quadro clinico variavel, desde manifestacdes brandas e autolimitadas até complicacoes
neurolégicas e malformacdes congénitas (KAZMI et al., 2020).

Estudos recentes indicam que mais de 50% dos pacientes infectados por Zika tornam-se sintomaticos.
O periodo de incubacgao da doenca varia de dois a sete dias. Na maioria das vezes, a doenca
€ autolimitada, durando aproximadamente de quatro a sete dias, podendo estar acompanhada
comumente das seguintes manifestacoes: febre baixa (£38,5°C) ou ausente, exantema (geralmente
pruriginoso e maculopapular craniocaudal) de inicio precoce, conjuntivite nao purulenta, artralgia,
edema periarticular, cefaleia, linfonodomegalia, astenia e mialgia (SHUAIB et al., 2016).

O prurido em individuos sintomaticos é relevante, podendo afetar suas atividades cotidianas e o sono.
A artralgia, que geralmente surge em forma de poliartralgia, ¢ menos intensa quando comparada
a que ocorre em individuos acometidos por chikungunya. Embora nao se tenha, até o momento,
observado a cronicidade dessa condic&o, 0s sintomas articulares em alguns casos podem se estender
por até 30 dias de seu inicio, com um padrao recidivante (SHUAIB et al., 2016).

Gestantes infectadas, mesmo as assintomaticas, podem transmitir o virus ao feto. Essa forma de
transmissédo da infec¢do pode resultar em aborto esponténeo, 6bito fetal ou malformacdes congénitas
(ALBUQUERQUE et al,, 2018).

Deve-se ficar atento para o aparecimento de quadros neurolégicos, tais como a SGB, encefalites,
mielites e neurite dptica, entre outros.

DIAGNOSTICO

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Métodos diretos

e Pesquisa de virus (isolamento viral por inoculagdo em células e camundongos recém-nascidos).

e Pesquisa de genoma do virus Zika por transcricao reversa seguida por reacao em cadeia da
polimerase (RT-PCR).

Métodos indiretos
e Pesquisa de anticorpos IgM/IgG por testes sorolégicos (ensaio imunoenzimatico — ELISA).
e Teste de neutralizagao por reducdo de placas (PRNT).
¢ Inibicdo da hemaglutinagao(lH).
e Patologia: estudo anatomopatolédgico seguido de pesquisa de antigenos virais por imuno-

-histoquimica (IHQ).

As informacoes sobre a coleta e o acondicionamento adequado das amostras estao descritas
no Anexo A.



VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DE ZIKA

DEFINICAO DE CASO

Caso suspeito de Zika

Pacientes que apresentem exantema maculopapular pruriginoso acompanhado de um dos
seguintes sinais e sintomas:

e Febre.
e Hiperemia conjuntival/conjuntivite ndo purulenta.
e Artralgia/poliartralgia.

e Edemaperiarticular.

Caso Confirmado

Caso confirmado por critério laboratorial

E aquele que atende & definicido de caso suspeito de Zika e que foi confirmado por um ou mais
dos seguintes testes laboratoriais e seus respectivos resultados:

1. Isolamento viral.
2. Deteccado de RNA viral por RT-PCR.
3. Sorologia IgM.

Em razao da semelhanca entre alguns sinais e sintomas de dengue, Zika e chikungunya, recomenda-
-se, em caso de a suspeita inicial ser Zika, que a testagem seja iniciada por métodos diretos em
amostras coletadas até o quinto dia de inicio de sintomas. Amostras de urina podem ser utilizadas para
confirmar a infecgao viral até o 15° dia do inicio dos sintomas. Assim, esgotando-se as possibilidades
de positividade por meio dos métodos diretos, uma nova amostra deve ser coletada a partir do
sexto dia do inicio de sintomas, para realizacdo de sorologia IgM. As amostras nao reagentes e/ou
negativas aos métodos empregados deverao ser testadas inicialmente para dengue e, posteriormente,
para chikungunya.

Em um cenério de cocirculagao de DENV, ZIKV e CHIKV, que pode ser realidade em um grande
numero de municipios no Brasil, se faz necesséria, sempre que possivel, a investigacdo por métodos
diretos para deteccgao desses virus. Em relagéo ao diagnostico sorolégico, existe a possibilidade
de reacao cruzada por meio da sorologia IgM entre o ZIKV e o DENV. Dessa forma, recomenda-se
que as amostras sejam testadas em paralelo para as duas doencas, também com o objetivo de
reduzir o numero de falso-positivos. As amostras negativas para Zika e dengue deverdo ser testadas
posteriormente para chikungunya.

Para fins de vigilancia, deve-se considerar a definicdo de caso existente, 0s sinais € 0s sintomas
clinicos da doenca e o histérico do paciente. As interpretacoes possiveis dos resultados de pesquisa
de anticorpos IgM séo listadas a seguir:

1. Os casos com sorologia IgM reagente para Zika e reagente para dengue podem ser
interpretados como: infecgao recente por dengue e/ou Zika, reagao cruzada ou coinfecgao.
Para o laboratério, esse caso é inconclusivo.
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2. Nos casos com sorologia IgM ndo reagente para Zika e nao reagente para dengue,
recomenda-se testagem para chikungunya. Caso o resultado seja reagente, confirma
infecgao recente por chikungunya.

3. Nos casos com sorologia IgM nao reagente para Zika, dengue e chikungunya, descarta-se
infeccao recente por esses arbovirus e se encerra a investigacao.

Para fins de encerramento no Sinan, os seguintes aspectos devem ser considerados pela equipe
técnica de vigilancia epidemiologica:

( N\
® Os casos que apresentarem resultado laboratorial sorolégico ELISA IgM reagente para
dengue e Zika devem ser exaustivamente investigados, antes de serem encerrados no
Sinan. Para tanto, devem ser consideradas as diferencas clinicas entre as duas doengas
(Quadro 1), a histéria clinica do individuo, assim como a situagéo epidemiolégica local.
Essa orientagdo auxiliara tanto no encerramento dos casos por critério laboratorial como
no encerramento por critério clinico-epidemiolégico. Do ponto de vista laboratorial,
outra opgao é o PRNT, indicado apenas quando um diagnédstico especifico for conside-

rado essencial.

® Sao prioritarios para confirmacéao laboratorial especifica: os primeiros casos de Zika em
uma area; os casos de manifestagces neurolégicas; 6bitos; idosos; gestantes; recém-
-nascidos e criancas (primeira infancia). Orienta-se dessa forma, a fim de que esses
casos ndo tenham apenas resultado laboratorial inespecifico, para nédo se dificultar
o posterior encerramento de casos pela vigilancia epidemiolégica.

e Durante surtos/epidemias, a taxa de positividade das provas laboratoriais deve ser
monitorada. Essa atividade auxilia a anédlise epidemiolégica e a avaliagdo da rotina
de notificacéo.

e Os casos de Zika agudo notificados que ndo puderam ser investigados serdo consi-
derados casos provaveis de Zika, em razao da suspeita clinica inicial e da situagcéo
epidemiolégica.

e E importante lembrar que infecgéo recente por outros Flavivirus ou vacina recente de
febre amarela podem resultar em sorologia IgM falso-positivo para Zika.

Apds a confirmacéo laboratorial dos primeiros casos de uma area, os demais casos agudos de Zika
podem ser confirmados por critério clinico-epidemiolégico, exceto gestantes, criangas, pacientes
com manifestacdes neuroldgicas, idosos e 6bitos, que devem ocorrer preferencialmente por critério
laboratorial.

Caso confirmado por critério clinico-epidemiolégico

Na impossibilidade de realizagéo de confirmacao laboratorial especifica ou em casos com resultados
laboratoriais inconclusivos, deve-se considerar a confirmacéao por vinculo epidemiolégico com um
caso confirmado laboratorialmente, ap6s avaliacao da distribuicdo espacial dos casos confirmados.

Em situacdes que merecem mais atengao, como gestantes, idosos, casos graves e 6bitos, deve
ser feito um esforgo para que a investigacéo prossiga, caso a primeira sorologia seja ndo reagente
ou o resultado seja inconclusivo. Dessa forma, indica-se a realizacdo da segunda sorologia e, para



os resultados inconclusivos, a realizagdo do PRNT, uma vez que o diagndéstico especifico deve ser
considerado a partir da avaliagdo dos laboratérios em conjunto com a vigilancia epidemiologica.

Caso descartado

E todo caso suspeito de Zika que possui um ou mais dos seguintes critérios:

Diagnéstico laboratorial negativo para Zika e positivo para outra enfermidade.

Caso suspeito com exame laboratorial negativo (RT-PCR) ou sem exame laboratorial, cuja
investigacao clinica e epidemiolégica seja compativel com outras doencas.

Todo caso suspeito, principalmente gestantes, idosos, casos graves e 6bitos, deve ser descartado
a partir do resultado de duas sorologias ndo reagentes ou PRNT.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Os possiveis diagndésticos diferenciais para Zika sdo (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2017):

Dengue: febre maior que 38°C, mialgia mais intensa, astenia mais acentuada, podendo
complicar com hemorragias e alteragcdes hemodinamicas, incluindo choque. N&o costuma
causar conjuntivite. Alteracdes laboratoriais expressivas, com hemoconcentracao, plaque-
topenia e alteracdo das enzimas hepaticas.

Chikungunya: febre maior que 38°C, assim como se observa na dengue, sendo o maior
diferencial a intensidade da poliartralgia/poliartrite de inicio subito e debilitante, podendo
estar associada a edema articular/periarticular desde o inicio do quadro. Exantema
pruriginoso pode estar presente, com duragao habitualmente menor do que na Zika. Pode
cursar com conjuntivite leve.

Eritema infeccioso (parvovirus B19): pode causar artrite ou artralgia aguda e simétrica,
mais frequentemente nas pequenas articulagées das méaos e dos pés, nos pulsos e nos
joelhos. Frequentemente observa-se exantema.

Rubéola: costuma causar febre baixa e coriza. Presenga de exantema inicialmente na face,
antes de se disseminar para o tronco. Pode haver artrite e linfadenopatia.

Sarampo: presenca de febre, tosse, dor de garganta, coriza, conjuntivite e linfadenite.
Manchas de Koplik precedem o exantema generalizado.

Riquetsioses: caracterizam-se pela ocorréncia de febre, cefaleia, mialgia e exantema
maculopapular, centripeto e nao pruriginoso. Como complicagdes, sao descritas sufusoes
hemorréagicas, hemorragias, insuficiéncia respiratéria, insuficiéncia renal, alteracoes
neurolégicas e choque.

Maléria: febre alta, paroxismo, insuficiéncia renal, ictericia, alteragao do nivel de consciéncia,
hepatomegalia ou esplenomegalia. Histéria de exposicao em areas de transmissao.
Leptospirose: mialgia intensa, sufusdo ocular, ictericia rubfnica, oliguria, hemorragia
subconjuntival. Histéria de exposicdo a 4gua contaminada.

Outros: enteroviroses, sifilis secundaria, reacao de hipersensibilidade, sindrome da mono-
nucleose, reacoes alérgicas e doengas autoimunes.
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TRATAMENTO DE ZIKA

Ainda ndo existe antiviral disponivel para tratamento da infecgao pelo virus Zika. Até o momento,
existem poucos guias clinicos especificos para o manejo dos casos de Zika (PAN AMERICAN HEALTH
ORGANIZATION, 2017).

Para os quadros sintométicos, aplicam-se as seguintes medidas:

e Repouso relativo, enquanto durar a febre.

e Estimulo a ingestdo de liquidos.

e Administracao de paracetamol ou dipirona em caso de dor ou febre.
e Nao administracdo de acido acetilsalicilico.

e Administracdo de anti-histaminicos.

e Recomendacdo ao paciente para que retorne imediatamente ao servigo de salde, em casos
de sensacao de formigamento de membros ou alteracdes do nivel de consciéncia (para
investigacdo de SGB e de outros quadros neuroldgicos).

e Ante a queixa de alteracéo visual, encaminhamento ao oftalmologista para avaliagcao e
tratamento.

Devem-se avaliar cuidadosamente os sinais de alarme compativeis com a dengue €, se presentes,
conduzir como dengue. Gestantes com suspeita de Zika devem ser acompanhadas conforme
protocolos vigentes para o pré-natal, desenvolvidos pelo Ministério da Saude do Brasil, disponiveis em
Orientacées Integradas de Vigildncia e Atencdo & Satde no Ambito da Emergéncia de Satide Publica
de Importancia Nacional: procedimentos para o monitoramento das alteragdes no crescimento
e desenvolvimento a partir da gestacdo até a primeira infancia, relacionadas a infecgdo pelo virus
Zika e outras etiologias infeciosas dentro da capacidade operacional do SUS (BRASIL, 2017b).

OBITOS POR ARBOVIROSES

O cenério epidemiolégico da dengue no Brasil vem sendo caracterizado pela circulagao simultanea
dos quatro sorotipos do virus dengue (DENV), que tem sido acompanhado por um importante nimero
de casos graves e 6bitos, estes muitas vezes evitaveis. A introducao dos virus chikungunya (CHIKV)
e Zika (ZIKV) no Brasil, em 2014 e 2015, respectivamente, com ampla disperséo pelo Pais, vem
dificultando a suspeita e o diagndstico clinico diferencial dessas trés arboviroses, tornando essa
situacao ainda mais desafiadora. Dessa forma, torna-se imperativo maior rigor por parte dos servigos
e dos profissionais de salde, para que as complicagdes e a ocorréncia sejam evitados.

Com o objetivo de apoiar tecnicamente a questdo, o guia traz as seguintes definigdes:

 Obito por dengue: todo paciente que preencha os critérios de definicdo de caso suspeito ou
confirmado e que morreu como consequéncia da doenca. Quanto aos pacientes com dengue e
doencas associadas que evoluirem para 6bito no curso da doenca, a causa basica do ¢bito deve
ser considerada a dengue (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2016).

» Obito por chikungunya: todo paciente que preencha os critérios de definicdo de caso suspeito
ou confirmado e que morreu como consequéncia da doenca. Considerando-se que 0s 6bitos
de chikungunya podem ocorrer em qualquer fase de evolucao da doencga (aguda, pds-aguda



e cronica), € importante que sejam investigados e discutidos em comités de investigacao com
especialistas para a correta classificagao. Quanto aos pacientes com chikungunya e doencgas
associadas que evoluirem para 6bito no curso da doenga, a causa basica deve ser considerada
chikungunya. Alguns pacientes podem se apresentar como casos atipicos e graves da doenca
e evoluir para 6bito, com ou sem outras doencgas associadas, sendo considerados ébitos por
chikungunya (PAN AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2017).

* Obito por Zika: todo paciente que preencha os critérios de definicdo de caso (suspeito ou
confirmado) e que morreu como consequéncia da doenca. Relatos de ébitos por Zika, exceto
natimortos e recém-nascidos, sdo mais raros em comparacdo a dengue e a chikungunya (PAN
AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 2017).

Recomenda-se que os 6bitos suspeitos ou confirmados por esses arbovirus sejam investigados
exaustivamente pela vigilancia epidemiolégica e revisados por um comité de investigagao de 6bitos
interdisciplinar, a fim de se classificar adequadamente o caso e identificar possiveis causas para
seu desfecho. O Ministério da Saude orienta que comités sejam formados e implantados em todas
as UFs e, a depender dos cenarios epidemiolédgicos e capacidade operacional, nos municipios.
Ressalta-se que a estruturacao dos comités de investigacao de 6bitos por arboviroses pode ser
ampliada a partir do comité de 6bitos por dengue. Para confirmacéao dos ébitos, faz-se necesséria
a realizagdo de exames laboratoriais especificos, e deve-se estimular a realizagcao de necropsias,
considerando-se que esses achados podem auxiliar no encerramento dos casos (Anexo B).

Considerando-se a impossibilidade de coleta de material, o encerramento por critério clinico-
-epidemiolégico podera ser realizado, desde que seja validado por um comité de investigacao de
Obito por arbovirus.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DAS ARBOVIROSES

NOTIFICACAO

Conforme dispde a Portarian.0 1.061, de 18 de maio de 2020 (BRASIL, 2020), dengue, chikungunya
e Zika sdo doencas de notificagcdo compulsoria, ou seja, todo caso suspeito e/ou confirmado deve
ser obrigatoriamente notificado ao Servico de Vigilancia Epidemiolégica da Secretaria Municipal
de Saude (SMS).

Os 6bitos suspeitos pelas arboviroses dengue, chikungunya e Zika sdo de notificagao compulsoéria
imediata para todas as esferas de gestéo do Sistema Unico de Saude (SUS), a ser realizada em
até 24 horas a partir do seu conhecimento, pelo meio de comunicacdo mais rapido disponivel.
Posteriormente, os dados devem ser inseridos no Sistema de Informacado de Agravos de Notificagdo
(Sinan). A vigilancia epidemiologica devera informar imediatamente o caso a equipe de controle
vetorial local e ao gestor municipal de salde, para a ado¢ao das medidas necessarias ao combate
ao mosquito vetor e outras acoes.

O registro das notificacdes de dengue e chikungunya deve ser realizado no Sinan On-line, por meio
da Ficha de Notificagdo/Investigacdo da Dengue e Chikungunya. As notificacdes de Zika devem ser
registradas na Ficha de Notificacao Individual/Concluséo e inseridas no Sinan Net.
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Até que se tenha um sistema de informacao que permita uma Unica entrada de dados para as trés
arboviroses, cada uma de suas fichas deve ser digitada conforme a suspeita inicial. Se descartado
para determinada suspeita e confirmada para outra doenca, o caso deve ser encerrado no Sinan
como descartado, e outra notificacdo deve ser inserida para o agravo confirmado.

Os casos de malformacéo congénita devem ser notificados e investigados conforme normas
estabelecidas no documento Orientacgdes integradas de vigildncia e atencdo a saude no Gmbito
da Emergéncia de Satde Publica de Importéncia Nacional: procedimentos para o monitoramento
das alteragdes no crescimento e desenvolvimento a partir da gestacdo até a primeira inféncia,
relacionadas a infeccdo pelo virus Zika e outras etiologias infeciosas dentro da capacidade
operacional do SUS (BRASIL, 2017b).

Os casos de manifestagcdes neurologicas suspeitos de infec¢do prévia por dengue, Zika e chikungunya
devem ser informados por meio de instrumento especifico, em acordo com o Manual de Vigiléncia
Sentinela de Doencgas Neuroinvasivas por Arbovirus (BRASIL, 2017c).

Em situacoes epidémicas, a coleta e o fluxo dos dados devem permitir o acompanhamento oportuno
de tendéncia da doenca, com vistas ao desencadeamento de acdes e a avaliagdo das medidas
de controle. Os casos graves devem ser notificados e investigados, preferencialmente durante
o periodo de internacao.

ENCERRAMENTO DE CASOS

Os casos de dengue, chikungunya e Zika devem ser encerrados oportunamente em até 60 dias apos
a data da notificagdo. Os dados de notificacao, investigacao e resultados dos exames laboratoriais
especificos, com a analise da situagao epidemiolégica, subsidiarao o diagnoéstico final, considerando-
-se as definicoes de casos oficiais vigentes.

Nos periodos epidémicos, recomenda-se avaliar a capacidade local para investigar 100% dos
casos notificados. Em situac¢des nas quais esse procedimento for inviavel, recomenda-se investigar
prioritariamente: os primeiros casos de uma nova area; casos graves de dengue; manifestacoes
atipicas e graves de chikungunya; casos de dengue e chikungunya entre idosos, além de gestantes
e recém-nascidos de maes virémicas que tiveram a doenga durante a gestacao.

Para suspeita de Zika, recomenda-se investigar prioritariamente os primeiros casos de uma area,
100% das gestantes, de recém-nascidos e criancas (primeira infancia), além de idosos.

Cabe destacar que devem ser obrigatoriamente investigados 100% dos casos suspeitos de
manifesta¢des neurolégicas e 6bitos por dengue, chikungunya e Zika.

Para os demais casos, em momentos epidémicos, deve-se preencher apenas a Ficha de Notificagédo
Individual (FNI), permitindo que se mantenham as anélises de tendéncia, grupos etarios
predominantes e localidades prioritarias com transmissé&o.

MEDIDAS DE VIGILANCIA EM SAUDE

Envolvem uma sequéncia de ac¢des diferenciadas, estabelecidas de acordo com a situacao
epidemiolégica do municipio, do nivel da infestacédo pelo Aedes e da circulagao DENV, CHIKV
e ZIKV em cada area.



E importante que se compare a ocorréncia de casos no ano em curso, por semana epidemiolégica,
com a transmissao esperada para o local, e que se analisem as notificagoes de dengue, chikungunya
e Zika de forma integrada, avaliando qual doenca provavelmente predomina na localidade.

Os dados sobre os exames especificos disponiveis no Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL)
devem ser acrescentados as andlises do Sinan, no sentido de se identificar a taxa de positividade
para cada uma dessas arboviroses, evitando que se subestime a real situacao do local.

Além disso, o monitoramento detalhado dos arbovirus circulantes deve ser realizado de modo
permanente, com o objetivo de detectar oportunamente a circulagao viral de dengue (sorotipos),
chikungunya e Zika. Essa atividade é de fundamental importancia, uma vez que a alternancia dos
sorotipos de dengue e a introducao/reintroducao/predominancia desses arbovirus estao relacionadas
a ocorréncia de epidemias. Ressalta-se que a vigilancia laboratorial sera empregada para atender
as demandas da vigilancia epidemiolégica, ndo sendo seu propésito o diagnostico de todos os casos
suspeitos em situagdes de epidemia.

ACOES DE CONTROLE VETORIAL

Quanto as acdes voltadas para o Aedes, € importante orientar as medidas que devem ser tomadas
para controle da transmissao dos virus, medidas individuais como o uso de telas e repelentes pelos
pacientes durante o periodo de viremia, a fim de se evitarem novas transmissdes, em especial
para os familiares e vizinhos. E importante destacar a realizagéo das agoes de bloqueio, diante dos
primeiros casos suspeitos na localidade, com orientacdo a comunidade, aplicagcao de adulticida
e controle casa a casa no perimetro do local provavel de infecgéo (LPI).

Os métodos de vigilancia entomolégica e das medidas de prevencao e controle do Aedes pelos
sistemas locais de saude devem ser orientados pela estratégia do manejo integrado de vetores (MIV).

Manejo integrado de vetores (MIV)

Conceitualmente, o MIV é um processo decisoério racional que otimiza os recursos disponiveis,
procurando melhorar a eficacia e a eficiéncia dos programas de controle. Prioriza a utilizacao de
meétodos sustentaveis e ecologicamente adequados, que permitam o uso racional de inseticidas
e a protecdo da populagdo quanto as doencas transmitidas por vetores. Resumidamente, a adogdo
do MIV deve obedecer a um processo ciclico que envolve as seguintes atividades:

Anélise situacional: ¢ a utilizacao integrada de informacdes epidemiolégicas e entomolégicas
e de outros determinantes da doenca (meio ambiente e infraestrutura, entre outros). Isso permitira
conhecer, no nivel local, a distribuicdo das espécies vetoras existentes e a estratificacao de risco,
para identificacdo de areas prioritarias no planejamento das intervencdes de controle. Exemplo:
uso integrado dos casos notificados do Sinan, indice de infestacao predial (IIP) e criadouros
predominantes produzidos pelo levantamento entomolégico de infestacao pelo Aedes aegypti
para apoio na identificacao das &reas de risco do municipio.

Desenho das operagdes e planificagao: € a parte do processo em que serao identificadas as melhores
ferramentas de controle, de acordo com os parametros epidemiolégicos e entomolégicos definidos na
analise situacional. Exemplo: com base nas informacdes do levantamento entomolégico de infestagdo
pelo Aedes aegypti, podem-se identificar os criadouros que devem ser removidos — por agoes de
mobilizacdo da populacdo — e aqueles a serem tratados com larvicidas.
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Implementacéo: € a adocdo das ferramentas de controle previamente escolhidas — com base nas
melhores evidéncias disponiveis — adequadas as caracteristicas dos vetores e ao comportamento
da populagao. Exemplo: as visitas domiciliares realizadas pelos agentes de saude, a fim de se reduzir
o numero dos imoveis fechados ou nao visitados, devem observar o momento da maior permanéncia
das familias nas residéncias. Em algumas situacoes, € necessario planejar essas visitas para horarios
diferenciados, como em feriados e fins de semana.

Monitoramento e avaliagdo: € a fase em que, por intermédio de indicadores epidemiolégicos,
entomoldégicos e outros, avalia-se o éxito dos resultados das medidas implementadas que
servirao de base para um planejamento futuro. Exemplo: a utilizacdo de informacodes do Sinan
e do levantamento entomolégico de infestacdo pelo Aedes aegypti para avaliagdo do impacto das
intervengdes na reducao dos casos e indicadores entomologicos.

VIGILANCIA ENTOMOLOGICA

E uma atividade baseada em indicadores para detectar a presenca, a distribuicao geografica
e a densidade de vetores no tempo e no espaco, permitindo estimar os riscos de transmissao
de patégenos. Tem como finalidade recomendar e direcionar medidas de prevencgao e controle
dos riscos biolégicos, por meio do MIV.

OBJETIVOS

e Conhecer as espécies vetoras no territorio e seus aspectos biolégicos e ecologicos.
e |dentificar e classificar seus locais de reproducao (criadouros).

e Avaliar os niveis de infestacao vetorial e suas variagdes sazonais.

e Estratificar 4reas conforme a densidade de infestacao.

e Propor, de acordo com as evidéncias entomolodgicas, as a¢des de prevencdo e controle
vetorial.

e Avaliar o impacto das a¢oes de controle vetorial desenvolvidas.

e Monitorar a susceptibilidade/resisténcia dos vetores a inseticidas.

Na vigilancia entomolégica, os principais indicadores sao aqueles relacionados a fase de larva
(Indice de Infestacao Predial — IIP, Indice de Tipo de Recipientes — ITR e Indice de Breteau — IB),
a fase de ovo (Indice de Positividade de Ovo — IPO e Indice de Densidade de Ovo — IDO) e & fase
de adulto (Indice de densidade de mosquitos nas residéncias, [ndice de positividade de armadilhas
e Indice de densidade de mosquitos em armadilhas). A descricéo desses indicadores esta no Anexo C.

A seguir, sdo apresentados 0s possiveis cenarios entomoepidemiolégicos em que os conceitos
de vigilancia entomoloégica e MIV podem ser aplicados.

MUNICiPIO NAO INFESTADO

Entende-se por municipio néo infestado aquele em que ndo foi detectado a presenca disseminada do
vetor nos domicilios. Nos municipios anteriormente infestados, considera-se que nao tém infestagao
0s que permanecerem por 12 meses consecutivos sem a presenca do vetor, de acordo com 0s
resultados do levantamento de indice bimestral ou do monitoramento por intermédio de armadilha.



O objetivo da vigilancia entomolodgica € monitorar a introducédo do Aedes, para detectar seus focos
e debela-los precocemente. As seguintes medidas sdo recomendadas, de acordo com as diretrizes
técnicas vigentes do Ministério da Saude:

e Pesquisa entomoldégica, preferencialmente com armadilhas (ovitrampas ou larvitrampas),
em ciclos semanais. Alternativamente, realizar o levantamento de indice larvario amostral.

Qualifica-se como larvitrampa deposito geralmente feito de seccdes transversais de
pneus. Sua finalidade basica é a deteccao precoce da introdugao do vetor em certas areas.
Ainspecdo das larvitrampas deve ser realizada semanalmente, e a deteccdo de larvas deve
desencadear agoes especificas e imediatas para a eliminagao do vetor nestes locais.

Entende-se por ovitrampa depdsito de plastico, na cor preta, com capacidade de 500 mL,
contendo uma palheta de eucatex para coletar as oviposi¢coes das fémeas. Sua inspecgao
€ semanal para o recolhimento das palhetas, que sao encaminhadas para o laboratério e
substituidas por outras.

e Pesquisa larvaria em pontos estratégicos (PE), em ciclos quinzenais, com tratamento focal
e/ou residual, quando indicado tecnicamente.

e Atividades de educagdo e comunicagao, com vistas a prevencdo e ao controle da dengue
pela populacao.

e Delimitacdo de focos, quando for detectada esporadicamente a presenca do vetor em
pontos estratégicos, armadilhas ou em fungao do resultado de pesquisa vetorial especial
(PVE). Na persisténcia de focos, com a comprovagdo de domiciliagao do vetor, o municipio
passa a ser considerado como infestado.

e | evantamento de indice amostral em ciclos quadrimestrais. Levando em conta os preceitos
de responsabilizacao e o vinculo estabelecidos pelas equipes de Saude da Familia (ESF)
com sua area de atuacao; o gestor pode e deve rever os parametros definidos para o agente
de controle de endemias (ACE), considerando como domicilios visitados aqueles que
tiveram a presenca do agente comunitario de saude (ACS), de acordo com sua realidade e
a organizacgao dos servigos de saude.

Entende-se por pontos estratégicos aqueles locais onde ha concentracdo de depdsitos do tipo
preferencial para a desova da fémea do Aedes aegypti ou especialmente vulneraveis a introducéo
do vetor. Exemplos: cemitérios, borracharias, ferros-velhos, depésitos de sucata ou de materiais de
construcao, garagens de dnibus e de outros veiculos de grande porte.

Além da vigilancia entomolégica, também devem ser executadas as seguintes atividades:

¢ Notificagao imediata dos casos suspeitos.

e |nvestigacao do caso suspeito, para detectar o LPl. Se houver suspeita de autoctonia,
solicitar a equipe uma pesquisa de Aedes aegypti na area, com armadilhas de oviposigao.
Também realizar coletas de adulto por aspiragao ou por armadilhas e outras metodologias
previamente pactuadas.

e Realizacdo de busca ativa de casos suspeitos sintomaticos que ndo procuraram 0 Servico
de saude.

e Solicitacao da coleta de amostras de sangue dos casos suspeitos e encaminhamento imediato
ao laboratério de referéncia para confirmacéao laboratorial, que € obrigatéria nessas areas.
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MUNICIPIO INFESTADO SEM TRANSMISSAO DE DENGUE, CHIKUNGUNYA
E/OU ZIKA

Entende-se por municipio infestado aquele que apresenta disseminacdo € manutencao do vetor
nos domicilios.

O objetivo da vigilancia entomolégica € acompanhar, ao longo do tempo, a distribuicao geografica
e a densidade populacional do vetor, realizando monitoramento com ovitrampas e/ou pesquisa
larvaria (estimando os indices de infestacdo predial e de Breteau) para identificacdo das areas de
maior risco para a introducao dos virus. Com as informacodes obtidas, podem-se definir acdes de
controle especificas para areas de maior risco.

Acdes de vigilancia epidemioldgica devem ser implantadas nessas areas, de forma a se detectar
a ocorréncia de casos humanos de forma oportuna e determinar o LPI, além de providenciar as
acoes pertinentes.

Nessa situacdo, recomenda-se implementar a vigilancia das febres agudas exantematicas e a
Vigilancia Virolégica para humanos e mosquitos. A confirmacao laboratorial dos casos em areas
infestadas sem transmissao dos trés arbovirus (dengue, chikungunya e Zika) é obrigatoria.

MUNICIPIO INFESTADO COM HISTORIA PREVIA DE TRANSMISSAO
DE DENGUE, CHIKUNGUNYA E/OU ZIKA

O objetivo é detectar precocemente a circulacao viral nos perfodos ndo epidémicos (baixa
transmissdo), identificar o virus predominante em circulagao e reduzir a ocorréncia de casos
e o tempo de duragao da epidemia nos periodos epidémicos, caso ocorra.

ACOES PARA PERIODOS NAO EPIDEMICOS

Esse é o momento ideal para manutengao de medidas que visem impedir epidemias futuras, tais
como visita casa a casa, pontos estratégicos, mobilizacao da populacdo, mutirdes de limpeza. Nesse
sentido, destaca-se a importancia de uma boa cobertura dessas atividades, especialmente nas
areas de maior risco.

e Realizar atividades de vigilancia entomolégica rotineiramente, em toda a area urbana
do municipio, com a finalidade de levantar os indicadores entomolégicos, com vistas ao
monitoramento das agdes realizadas e possiveis redirecionamentos necessarios. O moni-
toramento com armadilhas pode ser também realizado.

e Utilizar larvicidas, quando indicados, nos recipientes que nao possam ser removidos,
destruidos, descartados, cobertos ou manejados, de forma que se tornem incapazes de
permitir a reproduc¢ao do vetor.

e Intensificar as a¢des de controle, visando a diminuicdo da populacao adulta de mosquitos,
realizando-se a aplicacdo espacial de inseticidas com equipamento costal, na ocorréncia
dos primeiros casos notificados.

Nos periodos nao epidémicos, também ¢é recomendada a implantacdo de vigilancia ativa de
casos e virolégica em humanos, a partir da estrutura local, com inclusdo opcional de unidades
sentinelas em areas da cidade, para coleta de material biologico (sangue e/ou soro) de individuos
com suspeita de dengue, chikungunya ou Zika, bem como o encaminhamento para realizagéo de



exames laboratoriais. Esse procedimento permitird o monitoramento da circulacao viral e podera
detectar, mais precocemente, a introdugao de um novo virus ou sorotipo de dengue na cidade, além
de possibilitar a identificagao do arbovirus predominante.

e Notificar e investigar 100% dos casos suspeitos € enviar 0s dados, conforme fluxo estabe-
lecido para o municipio e o estado.

e Coletar material para confirmacéo laboratorial de todos os pacientes suspeitos e concluir
os casos, conforme os protocolos estabelecidos pelo Ministério da Saude.

e Enviar amostras para processamento por método direto (biologia molecular e isolamento
viral) e solicitar a sorotipagem daquelas positivas para dengue, com o objetivo de monitorar
0s sorotipos virais circulantes (DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4), conforme fluxo
estabelecido pela respectiva Secretaria Estadual de Saude (SES).

e Notificar e investigar imediatamente os 6bitos suspeitos, para identificagcdo e adogao de
medidas junto a rede assistencial, em func¢ao de seus fatores determinantes.

e Realizar busca ativa de possiveis casos suspeitos, nas proximidades da residéncia, no local
de trabalho ou em outros locais frequentados por esses pacientes.

e Elaborar ou atualizar os planos de contingéncia.
e Treinar as equipes de vigilancia, controle de vetores e assisténcia.

e Acompanhar a situacao epidemiolégica para detectar eventual mudanca no padrao de
transmissao.

Sugere-se o uso de diagramas de controle ou outros métodos estatisticos para 0 acompanhamento
da ocorréncia de casos. Uma vez detectado aumento, implementar sala de situagdo para monitorar
continuadamente os indicadores epidemiolégicos, entomologicos, de controle vetorial, de assisténcia
ao paciente e demais atividades desenvolvidas durante esse periodo, visando a preparac¢do oportuna
para uma possivel epidemia (acionar medidas estabelecidas no plano de contingéncia para o
momento de alerta).

ACOES PARA PERIODOS EPIDEMICOS

As acoes de rotina (visita casa a casa, mobilizagdo da populagdo, mutirdes de limpeza e tratamento
de pontos estratégicos e locais com maior concentracdo de pessoas, como escolas, unidades de
saude e rodoviarias) devem ser intensificadas na ocorréncia de surto ou epidemia. Nesse periodo,
€ recomendada a intensificagao das atividades de controle, como:

¢ Delimitagdo dos quarteirdes a serem trabalhados dentro da area de transmissao.
e Avaliagao dos indicadores entomolégicos e operacionais mais recentes.
¢ Intensificacdo de atividades de eliminagcdo mecanica e tratamento de criadouros.

e Realizacdo de acdes integradas com as equipes de saude locais, com participacgao efetiva
dos ACS, em conjunto com a equipe de comunicacao social, em apoio as agdes de bloqueio
de casos e eliminagao de criadouros.

e Aplicagdes espaciais de inseticida a ultrabaixo volume (UBV) devem ser utilizadas somente
para controle de surtos ou epidemias. Tal acdo deve ser desenvolvida, de forma prioritaria,
nas areas de maior ocorréncia de casos, conforme recomendado nas diretrizes vigentes do
Ministério da Saude.
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e Manutencdo da notificacdo compulséria dos casos e da notificacado compulséria imediata
dos obitos.

e Informagdo em salde e comunicacao social a rede de atencao e a comunidade.
e Reorganizacao do fluxo de informagao, para garantia do acompanhamento da curva epidémica.

e Analise da distribuicdo espacial dos casos, para orientagao das medidas de controle e de
assisténcia ao paciente.

e Acompanhamento dos indicadores epidemiolégicos e entomoloégicos.

e Monitoramento e orientagao da realizacao de exames especificos para 0s grupos prioritarios
(criangas, gestantes, idosos, casos graves, atipicos e 6bitos) de dengue, chikungunya e Zika,
evitando a sobrecarga dos laboratérios.

e Apos a confirmacao laboratorial da circulagao do virus circulante/predominante na area e
da investigacao epidemiologica dos primeiros casos, orienta-se confirmar os demais casos
suspeitos por critério clinico-epidemiolégico. Em geral, sugere-se para esse periodo a coleta
de sangue de um a cada dez pacientes (10%) com suspeita de dengue, aplicando-se a
mesma propor¢ado para Zika e chikungunya.

e Realizacdo de monitoramento viral, conforme rotina estabelecida pela vigilancia epide-
miolodgica estadual e pelo laboratorio.

MEDIDAS DE PROTECAO PESSOAL

e Utilizar roupas que minimizem a exposicao e proporcionem prote¢ao a picadas de vetores
(calgas e camisas de mangas compridas).

e Repelentes compostos por DEET, IR3535 ou Icaridin.

e Ainstalagdo de mosquiteiros e estruturas de protegcao no domicilio, como telas em janelas
e portas, ajuda a prevenir a picada dos vetores.

EDUCACAO EM SAUDE, COMUNICACAO E MOBILIZACAO SOCIAL

As acdes de comunicacdo e mobilizagao sdo de responsabilidade das trés esferas de gestdo do SUS,
devendo ser conduzidas de forma intersetorial, com apoio de entidades da sociedade civil. Devem
ser utilizados meios de comunicacao de massa, por seu grande alcance e eficacia, a exemplo das
ferramentas de monitoramento da internet (sites e portais) e interagcao via rede sociais, que podem
ser instrumentos complementares no periodo epidémico. Além disso, a comunicagao social pode
produzir e distribuir materiais que contemplem as especificidades regionais e locais, de acordo
com a situacéo entomo-epidemiolégica e o porte do municipio. E muito importante, especialmente
nos meses que antecedem as condicdes climaticas que favorecem o aumento da transmissao,
a informacao e a mobilizacao da populagéo para a remocao de criadouros.

Em periodos epidémicos, além da intensificacdo das agdes de mobilizagdo social, com vistas
a eliminacao de criadouros, a comunicacao também deve ser voltada para o esclarecimento da
populagdo quanto aos seguintes aspectos:

e Transmitir informacgdes atualizadas geradas pelas areas técnicas.

¢ Divulgar sinais e sintomas da complicagdo das doencgas transmitidas pelo Aedes.



e Transmitir alerta dos profissionais de salide a populacgdo sobre a necessidade de eliminacao
dos criadouros e os perigos da automedicacdo.

e QOrientar a populacgao a procurar a Unidade Bésica de Saude (UBS), ao surgirem os primeiros
sintomas.

Além disso, a fim de que nao existam informagdes desencontradas — para a populacgao, entidades
de classe e 6rgéos publicos —, recomenda-se a definicdo de um porta-voz com a finalidade de
esclarecer sobre:

o Areas com maior incidéncia de casos e indices de infestacao vetorial, em situagéo da epidemia.

Medidas adotadas pelo poder publico.

e Parcerias estabelecidas intra e intersetorialmente e seus objetivos.

e |mportancia da participacao da populacdo em atividades e na mudanca de comportamento.
e Medidas de autocuidado (vigorosa hidratacdo oral e repouso, em caso de suspeita de dengue).
e Ossinais de alarme, as manifestacoes atipicas e a gravidade.

e |Importancia do reforgo das a¢oes realizadas no periodo nao epidémico.

ANALISE DE DADOS/INDICADORES

A anélise dos dados permite a avaliagdo da magnitude do problema, orienta e avalia as medidas
qgue vém sendo adotadas. Por isso, deve ser feita sistematicamente em todos os niveis (federal,
estadual e municipal), considerando as diversas fontes de dados, como: o Sistema Gerenciador de
Ambiente Laboratorial (GAL), o Sistema de Informacéo de Agravos de Notificagéo (Sinan), o Sistema
de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH-SUS), o Sistema de Informagdes sobre Mortalidade (SIM)
e o Levantamento Rdpido de Indices para Aedes aegypti (LIRAa) para vigildncia entomolégica
(BRASIL, 2013).

A periodicidade das andlises dependera da situagao entomoldgica e epidemiolégica, bem como da
organizacao do fluxo de informacodes. Contudo, as anélises realizadas no periodo interepidémico
sao fundamentais para detecgao precoce nas mudancas do padrao de ocorréncia das arboviroses
no respectivo territorio.

E preciso considerar os dados referentes a distribuicdo e densidade vetorial, a ocorréncia de casos
e a proporcao de confirmacao laboratorial, para que essas informacdes possam subsidiar a analise
da situacdo epidemiolégica e orientar o uso dos métodos de controle disponiveis.

Os dados referentes aos casos devem ser consolidados, agrupados e ordenados de forma descritiva,
segundo caracteristicas de pessoa, tempo € lugar, para possibilitar avaliagao de tendéncia dessas
arboviroses e comparacdo com igual perfodo de anos anteriores, assim como em relagao as semanas
epidemiolégicas anteriores.

A atualizacdo dos dados deve ser realizada periodicamente, bem como a elaboracao das curvas
endémica e epidémica, para que fornegam uma visdo global do evento e permitam o acompanhamento
sistemético de sua evolucdo. Em situacdo de epidemia, as analises devem ser preferencialmente
diarias. Nos boletins epidemiolégicos, sugere-se empregar linguagem clara e acessivel, visando
a sua divulgacao para a populacdo, imprensa e dirigentes dos 6rgdos de saude, assim como para
aqueles engajados em acoes intersetorais. Os municipios podem utilizar diagramas de controle,
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que possibilitam analisar os niveis endémicos das doencas e, assim, identificar precocemente
a ocorréncia de epidemias.

A seguir, estao listadas sugestdes de indicadores para os agravos de dengue, chikungunya e Zika
a serem monitorados pelos programas de arboviroses urbanas:

INDICADORES EPIDEMIOLOGICOS, ASSISTENCIAIS E LABORATORIAIS

Numero e taxa de incidéncia de casos provaveis (casos notificados, excluidos os casos
descartados).

Numero de casos confirmados (critério laboratorial e critério clinico-epidemiolégico).
Numero de casos confirmados de dengue com sinais de alarme e dengue grave.
Proporgao de casos provaveis de dengue, chikungunya e Zika distribuidos por sexo.
Proporgao de casos com confirmacao laboratorial.

Proporgao e incidéncia de casos provaveis de dengue, chikungunya e Zika por faixa etéaria.
Numero e taxa de incidéncia de internacdes por faixa etaria.

Numero absoluto de 6bitos confirmados e taxa de letalidade.

Taxa de mortalidade por dengue, chikungunya e Zika.

Proporcao de sorotipos isolados.

Taxa de positividade das provas laboratoriais por tipo de exame solicitado.

Tendéncia das Manifestacdes Neurolégicas.

INDICADORES ENTOMOLOGICOS

indice de Infestacao Predial (IIP).

indice de Tipo de Recipientes (ITR).

indice de Breteau (IB).

indice de Positividade de Ovo (IPO).

indice de Densidade de Ovo (IDO).

indice de densidade de mosquitos nas residéncias.
indice de positividade de armadilhas para mosquitos.

Indice de densidade de mosquitos em armadilhas.

Além disso, é de fundamental importancia o monitoramento de indicadores operacionais, tais como:

Oportunidade de notificagao.

Oportunidade de digitacdo e encerramento dos casos.
Oportunidade de investigagao dos casos e dos 6bitos.
Oportunidade de encerramento dos obitos.
Percentual de pendéncias nas visitas domiciliares.

Cobertura de visita domiciliar para determinacao de indices de infestacao vetorial.



Oportunidade das agdes de bloqueio de casos/transmissao.

Cobertura das agdes de bloqueio de casos/transmissao.
e Tempo para a liberagao de resultados dos exames laboratoriais.
e Consumo médio de inseticidas/larvicidas por area trabalhada.

e Monitoramento diario da demanda dos servigos assistenciais e laboratoriais (hemograma).

ASSISTENCIA AO PACIENTE

A classificacao de risco, a identificagdo dos casos suspeitos, o estadiamento clinico, 0 manejo
adequado e a organizacdo dos servicos de salde sao fatores importantes para evitar a ocorréncia
dos 6bitos por dengue, chikungunya e Zika. Toda a equipe de salde — a partir da atencao basica (AB),
passando pelos servigos de urgéncia/emergéncia, unidades especiais de atendimento, enfermarias
e unidades de terapia intensiva — tem papel fundamental na atencao ao paciente. Para tanto,
€ fundamental que essas equipes estejam sensibilizadas e capacitadas. Nesse sentido, a capacidade
da gestao € fundamental para que os servigos sejam articulados em rede, com garantia de acesso,
acompanhamento do paciente e qualidade da atencao a salude prestada.

Uma vez detectado aumento da ocorréncia de casos, é preciso adotar, concomitantemente,
as seguintes medidas:

e Organizacdo imediata da rede de atencdo a saude, de maneira a se garantir o rapido aten-
dimento aos pacientes, ofertado em horarios diferenciados.

e Capacitacdo dos profissionais de saude de acordo com a necessidade, no diagnéstico e
tratamento dessas doencas, em suas diversas apresentacdes clinicas.

e Disponibilizacdo do protocolo de atendimento padronizado para toda a rede.
e Divulgacao das unidades de referéncia para os casos.

e Notificacdo de todos os casos suspeitos.

Em periodos epidémicos, o subito aumento de casos de dengue, chikungunya e/ou Zika eleva
a demanda pelos servigos de saude, que pode ocasionar seu colapso. Diante desse cenario, € preciso
que cada municipio/estado tenha um plano de contingéncia que contemple, com a antecedéncia
necessaria, um minucioso e detalhado planejamento das atividades, para se garantir o rapido
acesso dos pacientes aos servicos, com menor tempo de espera pelo atendimento e, além disso,
a disponibilidade dos exames laboratoriais necessérios. Existem varias alternativas que o gestor deve
avaliar e implantar para propiciar esse suporte oportuno e adequado. A prioridade no atendimento
deve basear-se na classificacéo de risco vigente. O processo de organizagdo da rede de assisténcia
exige a atuacao integrada dos servicos de atencdao e vigilancia. Para dengue, deve-se consultar
as Diretrizes para a Organizagdo dos Servigcos de Atengdo a Satde em Situacdo de Aumento
de Casos ou Epidemias de Dengue (BRASIL, 2013) e Dengue — diagndstico e manejo clinico: adulto
e crianga (BRASIL, 2016).

Em situacdes de aumento do niumero de casos de chikungunya e/ou epidemias, deve-se preparar
os profissionais de saude para o tratamento dos casos agudos € priorizar 0s casos atipicos e graves.
Além disso, na ocorréncia de casos crénicos com persisténcia dos sintomas de dor, o atendimento
deve ser direcionado a um especialista. O tratamento adequado da dor minimiza a possibilidade de
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cronificagdo, enquanto o tratamento inadequado levard a uma busca recorrente dos servigos de saude,
cuja capacidade de atendimento ja estara sobrecarregada em razao da epidemia. A classificagao de
risco para o paciente acometido por chikungunya é fundamental, uma vez que se deve dar atencdo
especial aos grupos de risco (gestantes, pessoas com mais de 65 anos, menores de 2 anos e pacientes
com doencas associadas), avaliar os sinais de gravidade e priorizar aqueles que necessitam de
hospitalizagao. Para mais informacdes, consultar o guia Chikungunya — manejo clinico (BRASIL, 2017d).

A exemplo da dengue, os casos de chikungunya e de Zika devem receber atendimento prioritario
da atencdo bésica (AB).

A organizacao dos servigos para o atendimento dos recém-nascidos e criangas com suspeita de
infeccao congénita pelo Zika deve adequar-se as condutas estabelecidas no documento Orientagées
Integradas de Vigildncia e Atengdo ¢ Sadde no Ambito da Emergéncia de Sadde Piblica de
Importéncia Nacional: procedimentos para o monitoramento das alteragdes no crescimento
e desenvolvimento a partir da gestagdo até a primeira infancia, relacionadas a infecgdo pelo virus
Zika e outras etiologias infeciosas dentro da capacidade operacional do SUS (BRASIL, 2017b).
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ANEXO A
ORIENTACOES PARA PROCEDIMENTOS LABORATORIAIS
DE ZIKA

A coleta de amostra e a escolha da técnica para realizagao de exames especificos variam conforme
espécime biolégica e tempo de inicio de sintomas.

Para realizacdo de isolamento viral ou RT-PCR, recomenda-se:
e Soro: 5 mL (criangas) e 10 mL (adultos) até o quinto dia de infcio dos primeiros sintomas
(fase aguda).
e Urina: 10 mL até 15 dias apds o inicio dos sintomas.

e Para sorologia IgM, deverao ser colhidas duas amostras de soro, uma na fase aguda e outra
na fase convalescente da doenca:

e Primeira coleta (fase aguda): 5 mL (criangas) e 10 mL (adultos) a partir do 6° dia de inicio
dos sintomas.

e Segunda coleta (fase convalescente): 5 mL (criangas) e 10 mL (adultos) apo6s 15 dias da
18 coleta.

Todas as amostras devem ser acompanhadas das informacdes clinicas e epidemiolégicas (copia
da ficha de notificacao Sinan Net) dos individuos, e devem ser cadastradas no Gerenciador
de Ambiente Laboratorial (GAL).
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ALGORITIMO DO FLUXO LABORATORIAL PARA AMOSTRAS SUSPEITAS DE

ZIKA ViRUS

Unidade de
atendimento
(UBS, UPA, Hospital)

Laboratério de Referéncia
Estadual (Lacen)

Amostra post mortem
(Visceras)

Coleta = 6 dias do inicio dos sintomas

Sorologia
ELISA (IgM)

Resultado - GAL
<> (Reagente/

Nao Reagente)

Atencao Basica
e Vigilancia
Epidemioldgica

Coleta < 5 dias do inicio dos sintomas

Biologia
Molecular

(RT-PCR)

GAL

(o oA

Resultado (Detectavel/
Nao Detectavel)

Fonte: Cgarb/SVS/MS.

Laboratérios de Ministério da Saude

Referéncia Regional (LRR) (SVS)

= Molecular

- Reducéo de Placas

= Inibicdo da

—>| Isolamento Viral

e Nacional (LRN)

Histopatologia/

Imuno-
-histoquimica

Biologia

Resultados —> O

(RT-PCR)

Teste de
Neutralizacdo

(PRNT)

Hemaglutinacgao (IH)

Resultados :

9 Isolamento Viral

Resultado. <>

oo

Resultados e

Informacoes
GAL
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ANEXO B
ROTEIRO PARA INVESTIGACAO DE OBITOS SUSPEITOS DE
DENGUE, CHIKUNGUNYA E ZIKA

Nas investigacdes de 6bitos, deve-se considerar como fontes de informacdes principais o Sistema
de Informacéao de Agravos de Notificacao (Sinan), o Sistema de Informacgdes sobre Mortalidade (SIM)
e sistemas paralelos (FormSUS) e planilhas locais.

Deve-se realizar busca ativa de casos nos servigos de salde, Servigo de Verificacéo de Obitos
(SVO), prontudrios e outros registros médicos, Declaracao de Obito (DO) e Gerenciador de Ambiente
Laboratorial (GAL).

Também sao fontes de dados entrevistas com profissionais de satde (envolvidos na assisténcia
direta com o caso que evoluiu para 6bito), entrevistas com familiares (visita domiciliar) e quaisquer
fontes consideradas relevantes para a investigacao dos ébitos pelos arbovirus DENV, CHIKV e ZIKV.

A coleta sistematica de dados deve ser realizada mediante instrumentos padronizados, permitindo-
-se a comparacao entre 0s casos investigados ao longo do tempo. Esses instrumentos, que devem
contemplar questdes relativas ao atendimento/internagao do paciente e a entrevista com familiares,
sao complementares e permitem reconstruir a trajetéria clinica e terapéutica dos casos.

Recomenda-se a implantacéo do Comité de Investigacdo de Obitos interdisciplinar, com o objetivo
de discutir os casos, orientar seu encerramento no Sinan e propor medidas para a reducao da
ocorréncia de novos obitos.

ANEXO C
PRINCIPAIS INDICADORES RELACIONADOS A FASE DO OVO

Estédo descritos, a seguir, 0s principais indicadores entomologicos — subdivididos em fase de ovo,
fase de larva e fase de adulto —, contemplando suas especificacdes e 0 método de célculo.

INDICADORES RELACIONADOS A FASE DE OVO

indice de Positividade de Ovo (IPO): indica a porcentagem de armadilhas positivas.
IPO = nimero de armadilhas positivas/niumero de armadilhas examinadas x 100 iméveis.

indice de Densidade de Ovo (IDO): indica o nimero médio de ovos por armadilha positiva.
IDO = ndmero de ovos/numero de armadilhas positivas




SINDROME CONGENITA ASSOCIADA
A INFECGAO PELO ViRUS ZIKA

CID-10: P35.4

CARACTERISTICAS GERAIS

DESCRICAO

A sindrome congénita associada a infecgao pelo virus Zika (SCZ) compreende um conjunto de
sinais e sintomas apresentados por conceptos que foram expostos a infecgao pelo virus Zika (ZIKV)
durante a gestacao, podendo comprometer o crescimento e o desenvolvimento neurocognitivo,
motor, sensorial e odontolégico, e levar a incapacidades ou a morte (DEL CAMPO et al.,, 2017;
FRANCA et al,, 2018; FREITAS et al., 2020).

AGENTE ETIOLOGICO

E causada devido & infecgéo gestacional pelo flavivirus virus Zika (CENTERS FOR DISEASE CONTROL
AND PREVENTION, 2019; FREITAS et al., 2020).

RESERVATORIO

Seres humanos e primatas nao humanos (PNHs).

VETOR

Mosquitos do género Aedes, especialmente A. aegypti e A. albopictus (CENTERS FOR DISEASE
CONTROL AND PREVENTION, 2019).

MODO DE TRANSMISSAO

A transmissao do ZIKV ocorre usualmente a partir da picada de fémeas infectadas de mosquitos
do género Aedes (A. aegypti e A. albopictus) em um hospedeiro humano. Outros mecanismos de
transmissao sédo por hemotransfusao ou por via sexual. No contexto da SCZ, a transmissdo vertical,
da gestante para o embrido ou feto, ocorre durante a gestacdo. Diversos estudos demonstraram
a capacidade do virus Zika em atravessar a barreira placentaria e infectar o concepto (CHIU et al.,
2020; ROBINSON et al., 2018; ZANLUCA). Quanto a amamentacao, estudos nao identificaram a
replicacdo do virus em amostras do leite humano, sendo recomendada a manutencgao do aleitamento
materno (CENTERS FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION, 2019; RECIFE, 2020).

SUSCETIBILIDADE

O embriao ou feto é suscetivel durante todo o perfodo gestacional; entretanto, quanto mais precoce
for a infecgao gestacional, mais graves tendem a ser os desfechos adversos. Deste modo, tem-se o
primeiro trimestre gestacional como o periodo mais critico para ocorréncia de anomalias congénitas
decorrentes da infeccao pelo virus Zika (LIANG et al., 2019; ZORRILLA et al., 2017).
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MANIFESTACOES CLINICAS E COMPLICACOES

A SCZ é caracterizada por um conjunto de sinais e sintomas, e um dos principais sinais clinicos
€ a microcefalia. Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a microcefalia é caracterizada
pelo perimetro ceféalico (PC) com medida inferior a -2 desvios-padrdo abaixo da média especifica
para o sexo e a idade gestacional de acordo com curvas de referéncia (InterGrowth; disponivel em:
https://intergrowth21.tghn.org/about/sobre-intergrowth-2 1st-portuguese/). Além disso, considera-
-se a medida do PC inferior a -3 desvios-padrao como microcefalia grave, a qual esta geralmente
associada a atraso no desenvolvimento e a anormalidades neurolégicas.

Fetos, recém-nascidos (RNs) e criancas com a SCZ podem apresentar outras manifestacdes
clinicas e neurolégicas, como: retardo do crescimento intrauterino; convulsdes; atraso no
neurodesenvolvimento, a exemplo de problemas de fala ou de outras fases do desenvolvimento,
tais como a aquisi¢cdo da capacidade de sentar, de permanecer em pé e de andar; deficiéncia
intelectual, representada pela habilidade reduzida de aprender e exercer atividades do dia a dia;
problemas motores e de equilibrio; dificuldades de se alimentar, como dificuldade para engolir;
deficiéncia auditiva; problemas de visao; além de disturbios endécrinos. Nos Quadros 1, 2 e 3 sdo
mostrados os principais achados clinicos e de imagem para a SCZ no pré-natal, até o 1° més de
vida e apos esse periodo, respectivamente (BRASIL, 2017; FREITAS et al.,, 2020, PAN AMERICAN
HEALTH ORGANIZATION; WORLD HEALT ORGANIZATION, 2016; PIRES et al., 2019; RIBEIRO
etal,2017;SILVA et al,, 2020; VILLAR et al., 2014).

QUADRO 1 - Principais achados clinicos e de imagem para a sindrome congénita associada
a infeccao pelo virus Zika durante o pré-natal

TIPO DE ALTERACAO ACHADOS CLIiNICOS*

» Microencefalia/microcefalia

« Alteracdes de fossa posterior: dismorfismo de vermis cerebelar
« Ventriculomegalia

« Hidrocefalia

» Calcificagdes cerebrais disseminadas

» Disgenesia de corpo caloso

» Esquizencefalia/porencefalia

» Hipoplasia do cortex

« Lisencefalia

Alteracoes do
sistema nervoso

» Desproporgéo craniofacial

« Face plana

» Microftalmia

« Retrognatia

» Occipital proeminente

« Hipotelorismo

» Redundancia de pele no couro cabeludo

Dismorfias
craniofaciais

» Alteracéo do volume amniético (polidramnio)

Outras alteragdes

» Retardo do crescimento intrauterino

Fonte: DASNT/SVS/MS.
* Para identificagdo de alguns desses achados, sdo necessarios exames especiais para além dos exames preconizados como
de rotina do pré-natal.



QUADRO 2 - Principais achados clinicos e de imagem para a sindrome congénita associada
a infecgédo pelo virus Zika do nascimento até o 1° més de vida

TIPO DE ALTERACAO ACHADOS CLINICOS*

« Calcificagcdes cerebrais

» Alteracdes no desenvolvimento cortical cerebral

Alteracdes do sistema [ Simplificagao do padrdo de giros e sulcos cerebrais/polimicrogiria
nervoso « VVentriculomegalia/dilatacao ventricular

« Alteracdes do padrao de fossa posterior

» Hipoplasia de tronco cerebral, cerebelo e corpo caloso

« Alteracoes retinianas atréficas

« Alteracdes do nervo optico (hipoplasia, atrofia parcial ou completa, aumento
da escavacao papilar)
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Alteracdes oculares

= « Alteracdo da funcéo visual
ou auditivas

« Alteracoes auditivas
« Alteracdes de fundoscopia (retina e nervo 6ptico)
» Movimentos oculares anormais

« Alteracdes do tonus muscular
» Alteracdo de postura
» Exagero dos reflexos primitivos

Alteracdes
neuropsicomotoras

« Hiperexcitabilidade

« Hiperirritabilidade

« Crises epiléticas

« Dificuldades de succéo e de degluticdo/disfagia

» Microcefalia
» Desproporgéo craniofacial
» Deformidades articulares e de membros

Achados clinicos * Microftalmia
dismorfolégicos « Retrognatia

« Hipotelorismo
» Redundancia de pele no couro cabeludo
« Occipital proeminente

Alteracdes » Limitacdo do movimento de articulagdes maiores (artrogripose) e dos dedos
musculoarticulares da mé&o (camptodactilia)

Fonte: DASNT/SVS/MS.
* Para identificagdo de alguns desses achados, séo necesséarios exames especiais para além dos exames preconizados como
de rotina do pré-natal.
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QUADRO 3 — Principais achados clinicos e de imagem para a sindrome congénita associada
a infecgéo pelo virus Zika apés o 1° més do nascimento

TIPO DE ALTERACAO ACHADOS CLINICOS*

Mais frequentes:

» Desproporgao craniofacial
o » Microcefalia

Alteracdes fisicas . L )
» Luxacgao congénita de quadril
Raramente:

Alteracdo na genitélia — criptorquidia

Mais frequentes:
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« Calcificagdes cerebrais
Alteracdes do sistema

« Hipoplasia de tronco cerebral, cerebelo e do corpo caloso
nervoso

« Alteracdo do padrao de sulcos e giros
 VVentriculomegalia

Mais frequentes:

« Alteragdes auditivas detectadas através dos exames BERA/EOA

« Alteracdes visuais (desatencgdo visual/estrabismo/manifestos/
nistagmo)

« Alteracoes visuais detectadas através do mapeamento de retina/

reflexo olho vermelho/fotodocumentacéao digital da retina (RetCam)
Alteracdes oculares ou

e Frequentes:
auditivas

« Alteracdes auditivas (perda auditiva sensorioneural unilateral ou
bilateral)

Raramente:

» Microftalmia
» Catarata

» Glaucoma

Mais frequentes:

« Refluxo gastresofagico/disfagia
« Epilepsia/espasmos

« Irritabilidade

 Hipertonia

Alteracgdes funcionais

 Hipertonia/persisténcia dos reflexos arcaicos (RTCA)

Fonte: DASNT/SVS/MS.
* Para identificagdo de alguns desses achados, sédo necessarios exames especiais para além dos exames preconizados como
de rotina do pré-natal.
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DIAGNOSTICO

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Exames especificos

Para realizagcao do diagnostico laboratorial especifico, faz-se necessaria uma avaliagao clinico-
-epidemioloégica criteriosa do caso investigado, uma vez que ela permitira a definicdo do tipo
de amostra e do método diagndstico mais adequados. Os exames que podem ser solicitados para
o diagnostico laboratorial de casos suspeitos de infecgao pelo virus Zika sao:

e RT-gPCR para ZIKV.

e Sorologia para detecgéo de anticorpos contra o ZIKV (imunoglobulinas classes M ou G).

e Teste rapido para detecgao de anticorpos contra o ZIKV (imunoglobulinas classes M ou G).

e Ensaios imunoenzimaticos (ELISA).

Exames inespecificos
Os exames inespecificos podem ser solicitados, a fim de se complementar a investigacao e a
classificagao dos casos. Sao eles:

* Hemograma.

e Dosagem sérica de AST/TGO e ALT/TGP.

e Dosagem sérica de bilirrubinas direta e indireta.

e Dosagem de ureia e creatinina.

e Dosagem sérica de lactato desidrogenase e outros marcadores de atividade.

e Dosagem inflamatdria (proteina C reativa, ferritina).

DIAGNOSTICO CLINICO OU POR IMAGEM
Os seguintes exames sao recomendados para diagnoéstico por imagem:

e Ultrassonografia obstétrica (USG): recomendada para identificacédo de fetos com microcefalia
e outras anomalias congénitas durante a gestacéo. E indicada para gestantes, como rotina
doacompanhamento pré-natal, no primeiro trimestre da gestacao. Asegunda ultrassonografia
obstétrica sera feita a partir da avaliagdo do profissional de saude que acompanha a
gestante, considerando-se o contexto epidemioldgico de exposicdo das gestantes a agentes
infecciosos potencialmente envolvidos com o desenvolvimento de anomalias congénitas.

e Ultrassonografia transfontanela (US-TF): indicada para criangas com suspeita de exposicao
congénita ao ZIKV, com fontanela aberta (até aproximadamente 6 meses), que nasceram
aparentemente sem alteragcoes morfologicas (exemplo: sem microcefalia).

e Tomografia computadorizada de cranio (TCC) sem contraste: para RNs com microcefalia
e para aqueles sem microcefalia em que, apés a US-TF, ainda persista duvida diagnoéstica,
ou conforme indicacdo clinica.
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e Fundoscopia ou oftalmoscopia: recomendadas para identificagao de alteracdes do nervo
optico ou da retina, pois algumas criancas expostas ao ZIKV durante a gestagao, mas sem
microcefalia, podem apresentar essas alteracoes.

DIAGNOSTICO CLiINICO-EPIDEMIOLOGICO

A partir da anamnese e do exame fisico completo, aliado a analise do cenario epidemioldgico
do local de residéncia, é possivel estabelecer o diagndstico clinico-epidemiolégico da SCZ.
As manifestacdes clinicas e as caracteristicas dos exames de imagem da doencga sdo descritas no
tépico 2: "Manifestagdes clinicas e complicacoes”.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Sempre que houver recomendacao clinica e epidemiologica da continuidade da investigacao,
deve-se realizar o diagnoéstico diferencial das infeccdes STORCH (sifilis, toxoplasmose, rubéola,
citomegalovirus ou herpes virus), das arboviroses dengue e chikungunya, e de outros agentes
infecciosos, de acordo com a capacidade operacional local. Caso a crianca apresente anomalia(s)
congénita(s) e a investigacao dos agentes infecciosos se esgote, outros exames complementares
para diagnostico diferencial poderao ser realizados de acordo com a capacidade operacional do
Sistema Unico de Satde (SUS).

O principal diagnostico diferencial com outras infecgdes congénitas do grupo STORCH se d& em
relagcao a infecgao congénita por citomegalovirus (CMV). O CMV também pode causar microcefalia
congénita e calcificacdes intracranianas muito parecidas com aquelas causadas pelo ZIKV. Como
0 exame para deteccao do CMV nao faz parte da rotina de exames pré-natais e a maioria das gravidas
nao tem sintomas associados a doenca, a pesquisa deve ser feita sempre que houver o nascimento
de uma crianga com microcefalia.

Alteracdes genéticas cromossOmicas e génicas também sao causa importante de microcefalia
grave. Assim, deve-se sempre investigar se a crianga nao apresenta outras anomalias associadas.
Na presenca de outras alteragcdes morfolégicas externas ou internas, pode ser feita a investigagao
genética. As doencas raras ja fazem parte de politicas de salde no SUS, e existem centros de
referéncia designados para sua avaliagao na rede.

Também é importante considerar que muitas microcefalias leves podem nao estar associadas
a nenhuma infecgéo ou sindrome congénita, sendo parte de variagdes familiares e tendo 6timo
prognostico. Nesses casos, aimagem cerebral € de grande importancia para o diagnostico diferencial.

TRATAMENTO

A assisténcia as criancas acometidas pela SCZ deve ser direcionada as anomalias congénitas
e as alteragdes funcionais observadas. Quanto mais precoces forem a detecgdo e a intervencao,
seja clinica, cirdrgica ou reabilitadora, melhor sera o prognostico da crianca.

As criangas acometidas por essa sindrome devem ter o acompanhamento ambulatorial ou domiciliar
por uma equipe multiprofissional, para garantir seu maximo desenvolvimento. Em uma equipe
multiprofissional, destacam-se pediatras neonatologistas, geneticistas, enfermeiros, nutricionistas,
fonoaudiodlogos, fisioterapeutas, terapeutas ocupacionais, psicologos, neurologistas, oftalmologistas,
otorrinolaringologistas, entre outros, a depender da necessidade.



O acompanhamento psicossocial da familia é também muito importante, pela ruptura da organizagao
familiar que o nascimento de uma crianga com sindrome grave pode causar, especialmente nas
familias em situagéo social vulneravel.

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

» OBJETIVOS

e Notificar e investigar todos os casos e 6bitos suspeitos da SCZ.

e Monitorar o perfil epidemiolégico da SCZ.

e Detectar precocemente surtos da SCZ.

e Produzir e disseminar informacgdes epidemiolégicas sobre a SCZ.

e Recomendar medidas de prevengao e controle da SCZ.

» DEFINICAO DE CASO

Suspeito

Serao considerados como casos suspeitos:

Feto durante o pré-natal

Todo feto (a partir da oitava semana até o nascimento) que, durante a gestacao, apresente um ou
mais dos seguintes critérios:

Critério de imagem
e Exame de imagem com presenca de calcificagcdes cerebrais.
e Exame de imagem com presenca de alteracdes ventriculares.

e Exame de imagem com pelo menos dois dos sinais mais frequentes (Quadro 1).

Critério laboratorial
e Mae apresentando resultado laboratorial positivo ou reagente para o virus Zika durante
a gestacao.
Recém-nascido com até 48 horas de vida

Todo RN que, nas primeiras 48 horas de vida, enquadre-se em um ou mais dos seguintes critérios:

Critério antropométrico

e Circunferéncia craniana menor que -2 desvios-padrao, segundo a curva de crescimento do
InterGrowth (disponivel em: https://intergrowth21.tghn.org/about/sobre-intergrowth-21st-
portuguese/), de acordo com a idade gestacional ao nascer e sexo.

Critério clinico/imagem

e Desproporgao craniofacial (microcrania em relacéo a face).
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e Malformacao articular dos membros (artrogripose), quando ndo houver outra causa conhe-
cida, com histérico de suspeita de infecg¢ado pelo virus Zika durante a gestacao.

e Ultrassonografia com padrao alterado durante a gestagao (Quadro 2).

Recém-nascido ou crianga apés as primeiras 48 horas de vida
Todo RN ou crianca que, apds as primeiras 48 horas de vida, enquadre-se em um ou mais dos
seguintes critérios:
Critério antropométrico
e Circunferéncia craniana menor que -2 desvios-padrdo, segundo a curva de crescimento do
InterGrowth (Disponivel em: https://intergrowth21.tghn.org/about/sobre-intergrowth-21st-
portuguese/), de acordo com a idade e 0 sexo.
Critério clinico
e Desproporgao craniofacial (macro ou microcrania em relagao a face).
e Malformacao articular dos membros (artrogripose).

e Observacao da persisténcia de duas ou mais manifestagdes neurologicas, visuais ou auditivas
quando n&o houver outra causa conhecida, independentemente do histérico materno.

e Duas ou mais manifestacdes neurolégicas, visuais ou auditivas, mesmo nao persistentes,
cuja mae apresentou histérico de suspeita/confirmacao de infeccao pelo virus Zika durante
a gestacao.

e Alteragcdo do crescimento/desenvolvimento neuropsicomotor (escala de Denver), sem

causa definida, com histérico de suspeita de infeccéo pelo virus Zika durante a gestacao.

Obito fetal ou natimorto

Todo 6bito fetal (antes da expulsédo ou da extracdo completa do corpo da mée) ou natimorto (que,
depois da separacdo, ndo respirar nem apresentar outro sinal de vida, como batimentos do coracao,
pulsacdes do cordao umbilical ou movimentos efetivos dos musculos de contragao voluntéria) que
apresente um ou mais dos seguintes critérios:

Critério antropométrico

e Circunferéncia craniana menor ou igual a -2 desvios-padrao para idade gestacional e sexo,
de acordo com tabela do InterGrowth (disponivel em: https://intergrowth21.tghn.org/about/
sobre-intergrowth-21st-portuguese/), obtida durante a gestacao por meio de ultrassonografia
ou mensurada logo apds o parto.

Critério clinico
e Desproporcao craniofacial (macro ou microcrania em relagao a face).

e Malformacao articular dos membros (artrogripose).

¢ Relato de exantema e/ou febre sem causa definida durante a gestacao.

Critério laboratorial

e Quando a gestante ou mae apresentar resultado de exame laboratorial positivo ou reagente
para o virus Zika, realizado durante a gestagao ou dentro das primeiras 48 horas ap6s o parto.



Obito neonatal precoce

Todo 6bito neonatal precoce, ocorrido antes do 7° dia de vida, que apresente um ou mais dos
seguintes critérios:

¢ Relato de exantema ou febre sem causa definida durante a gestacéao.

e Quando a mae apresentar resultado de exame laboratorial positivo ou reagente para Zika,
realizado durante a gestacao ou dentro das primeiras 48 horas ap0s o parto.

Provavel

Serao considerados como provaveis casos de SCZ todos os RNs, criancgas, fetos, natimortos
e Obitos que possuirem dois ou mais dos sinais e sintomas (em exame de imagem ou exame clinico)
apresentados nos Quadros 1, 2 e 3, de maes COM relato de exantema ou febre sem causa definida
durante a gestacao E sem resultado laboratorial para o virus Zika, por falta ou erro na coleta da
amostra da méae ou do RN; OU com resultado laboratorial inconclusivo para o virus Zika realizados
em amostra da mae ou do RN, E resultado inconclusivo ou negativo para pelo menos um STORCH.

Confirmado

Sera considerado como confirmado para a SCZ o caso que apresentar os sinais e sintomas (em
exames de imagens ou exame clinico) sistematizados nos Quadros 1, 2 e 3, nas seguintes condi¢des:

* Recém-nascido: resultado positivo ou reagente no RT-gPCR ou para IgM para o ZIKV (consi-
derando a coleta até o 8° dia de vida, tipo de material, processamento etc.) E resultado
negativo ou inconclusivo para pelo menos 1 STORCH E dois ou mais dos sinais € sintomas
(em exame de imagem ou clinico) apresentados nos Quadros 2 e 3.

e Feto: de gestante com resultado positivo ou reagente para o ZIKV no teste com melhor
desempenho, se cumpridas as exigéncias de qualidade para realizacdo do teste (momento
da coleta, tipo de material, processamento etc.) E resultado negativo ou inconclusivo para
pelo menos 1 STORCH em amostra da gestante E com exame de imagem apresentando
duas ou mais alteragdes, conforme o Quadro 1.

Sera considerado como confirmado para Zika o 6bito notificado que apresentar uma ou mais das
seguintes condi¢des:

e Natimorto ou 6bito apds o nascimento: resultado positivo ou reagente para o ZIKV em
amostra do natimorto ou RN no teste com melhor desempenho, se cumpridas as exigéncias
de qualidade para realizagao do teste (momento da coleta, tipo de material, processamento
etc) E resultado negativo ou inconclusivo para pelo menos 1 STORCH em amostra da
mae, natimorto ou RN, desde que afastadas outras causas de 6bito; OU natimorto ou RN
com fenotipo ou com exame de imagem compativel com a SCZ, cujo exame laboratorial
ndo foi possivel realizar ou com resultado inconclusivo para ZIKV em amostra desse ou da
mae (amostras coletadas ainda na gestacao ou em até 48 horas ap6s o parto), desde que
afastadas outras causas de 6bito.

 Obito fetal: gestante com resultado positivo ou reagente para o ZIKV no teste com melhor
desempenho, se cumpridas as exigéncias de qualidade para realizagao do teste (momento da
coleta, tipo de material, processamento etc.), a partir de amostras colhidas durante a gestagao
E resultado negativo ou inconclusivo para pelo menos 1 STORCH em amostra da gestante.
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Descartado

Todo caso que cumpre a definicdo de suspeito e que, apods investigacao, nao se enquadrar nas
definicdes de confirmado, provavel, inconclusivo ou excluido/inativo.

Excluido/inativo

Todo caso notificado que ndo cumprir qualquer definicdo de caso para notificacao ou que estiver
duplicado ou tiver sido notificado apenas para teste de digitacdo. Esse caso ndo deve entrar na
contabilidade da série temporal de casos.

Inconclusivo

Todo caso suspeito em que nao seja possivel realizar a investigacao etiolégica, por motivo de recusa
ou por ndo ser possivel encontra-lo apds trés tentativas, durante a investigacao, E cujos resultados
laboratoriais e informagdes disponiveis nao permitam classifica-lo em outra categoria.

» NOTIFICACAO

A SCZ é um agravo de notificagado compulséria em todo o territério nacional. Todos os casos que
atenderem as definicdes previamente citadas deverdo ser registrados no formulario eletronico
Registro de Eventos de Saude Publica (Resp), disponivel no endereco: http://www.resp.saude.gov.
br/microcefaliaft/painel. Além disso, também devem ser registrados em sistemas de informacao
oficiais, conforme apresentado no Quadro 4.

QUADRO 4 — Local do registro das notificagdes de casos de sindrome congénita associada
a infecgao pelo virus Zika

LOCAL DE MOMENTO DA IDENTIFICACAO DO CASO

REGISTRO DAS -
NOTIFICACOES PRE-NATAL AO NASCER NA PUERICULTURA

» Natimorto.
* RN com microcefalia (perimetro cefalico

Registro de « Feto. com menos de -2 desvios-padraopara  * BN

Eventos de « Aborto idade e sexo, segundo o InterGrowth — « Crianca.
Saude Publica o disponivel em: https://intergrowth21. « Obito neonatal
(Resp) * Obito fetal. tghn.org/about/sobre-intergrowth-21st- precoce.

portuguese/) e/ou outras anomalias
congénitas compativeis com a SCZ.

» Cranio pequeno congeénito, definido
por um perimetro cefalico abaixo
de -3 desvio-padrao das curvas
apropriadas para idade e sexo, segundo
o InterGrowth (disponivel em: https://
Sistema de intergrowth21.tghn.org/about/sobre-

Informacéao sobre intergrowth-21st-portuguese/).
Nascidos Vivos

. » Excluir microcefalia associada com
(Sinasc)

anencefalia e cefalocele.

» Anomalias congénitas compativeis com
a SCZ, conforme manual do sistema
(disponivel em: http://svs.aids.gov.br/
dantps/cgiae/sinasc/documentacao/).

continua
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Se possível, substituir por:
Durante o período da Emergência em Saúde Pública de Importância Nacional (ESPIN), a SCZ se tornou um agravo de notificação compulsória em todo o território nacional. 


conclusao

LOCAL DE

REGISTRO DAS

MOMENTO DA IDENTIFICACAO DO CASO

2
N
w
2
S
o
Q
o
. o
NOTIFICACOES PRE-NATAL AO NASCER NA PUERICULTURA '§
2
« Mae com suspeita %
Sistema de Gestante com ou confirmagao de o
Ll et suspeita ou Gestante com suspeita ou confirmacgao Infecgao pelo ZIKV 3
de Agravos confirmacao . . b ¢ durante a gestagao. 2
e o ) > de infeccdo pelo ZIKV. ) o
de Notificagado de infeccéo « RN ou crianca °
(Sinan) pelo ZIKV. suspeita ou 5
confirmada. =
o
Sistema de é
Informagé&o sobre * Natimorto. Sbito s
Mortalidade « Obito. ) 2
(SIM) 2
. Gestante com
Gerenciador ) ) )
) suspeita ou RN com microcefalia e/ou outras
de Ambiente : N . . o
. confirmacgéo anomalias congénitas compativeis com
Laboratorial . Z
(GAL) de infeccdo a SCZ
pelo ZIKV.
« Feto.
« Aborto.
« Obito fetal/natimorto. AN
SUS « RN com microcefalia (menos de 2 c N
;' 30 Bési desvios-padrao para idade e sexo, * Lrianca.
tencao Basica segundo o InterGrowth — disponivel em: + Obito neonatal
https://intergrowth21.tghn.org/about/ precoce.
sobre-intergrowth-2 1st-portuguese/)
e/ou outras anomalias congénitas
compativeis com a SCZ.

Fonte: DASNT/SVS/MS.

Registro e codificacao

Sistema de Informacéao sobre Nascidos Vivos (Sinasc):

No Sinasc nao existe nenhum coédigo especifico habilitado para SCZ. Desse modo, para um RN
diagnosticado ou suspeito para SCZ, recomenda-se ao médico descrever no Bloco VI, campo 41,
da Declaracao de Nascido Vivo (DNV), a SCZ com todas as anomalias congénitas identificadas
ao nascimento.

Sistema de Informacgé&o sobre Mortalidade (SIM):

e Caso o 6bito/o6bito fetal/natimorto tenha diagnéstico confirmado para SCZ, recomenda-se
aomédicoregistrara SCZ na Parte | da Declaracdo de Obito (DO), na ultimalinha do atestado,
quando a SCZ contribui diretamente para a cadeia do 6bito. As anomalias caracteristicas da
SCZ (Quadros 1, 2 e 3) que contribuiram diretamente para a cadeia do 6bito também devem
ser registradas nas outras linhas da Parte | do atestado. As outras anomalias, se houver,
caracteristicas da SCZ, que nao contribuiram diretamente para cadeia do 6bito, devem ser
registradas na Parte Il da DO.
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Se possível, adicionar o seguinte parágrafo antes desse tópico:

Além do Resp, os seguintes sistemas de informação devem ser utilizados para registro e codificação da SCZ ou condições associadas: 
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e Quandoumindividuo é diagnosticado com SCZ, mas a sindrome nao contribuiu diretamente
para a cadeia do 6bito, recomenda-se ao médico registrar a SCZ na Parte Il da DO.

e Se, no momento do preenchimento da DO, a causa da morte ainda néo estiver esclarecida
para SCZ (caso suspeito), 0 médico deverda registrar as anomalias caracteristicas da SCZ
na Parte | da DO, se tais anomalias tiverem contribuido para a cadeia de 6bito; OU na Parte
Il do atestado, se nao tiverem contribuido diretamente para a cadeia do 6bito.

e Embora o cédigo P35.4 (congenital zika virus disease — doenga congénita do virus Zika)
ndo esteja presente na versao da CID-10 vigente no Brasil, o SIM foi adaptado para permitir
a sua inclusdo. Portanto, recomenda-se aos codificadores utilizarem esse codigo para a
notificacdo de ébitos nos quais a SCZ contribuiu direta ou indiretamente para o 6bito.

INVESTIGACAO EPIDEMIOLOGICA

Alinvestigacado dos casos e 0bitos por SCZ proporciona uma sistematizagao da assisténcia de acordo
com as necessidades de cada RN ou crianca, a partir do fortalecimento dos achados da vigilancia
e do fornecimento de um diagndéstico completo.

Roteiro para investigacao epidemiologica

O processo de investigacao dos casos e dos 6bitos notificados € composto por trés etapas distintas e
complementares: a primeira, para identificar se o caso ou 0 ébito é decorrente de processo infeccioso
durante a gestacao; a segunda, para identificar, de forma ampliada e complementar, o diagnéstico
da criancga; e a terceira, para acompanhar os dados assistenciais das criangas notificadas.

Aficha eletronica de notificagdo dos casos suspeitos de SCZ, localizada no Resp, contém os elementos
essenciais a serem coletados. Todos 0s seus campos devem ser criteriosamente preenchidos. Outras
observacdes podem ser incluidas, conforme as necessidades e as peculiaridades de cada situacao.

Identificacao do paciente

Deve-se preencher todos os campos da ficha de notificacao, relativos aos dados para identificagao
da gestante ou puérpera, identificagdo do nascido vivo e local de ocorréncia.

Coleta de dados clinicos e epidemiologicos

E necessario consultar o prontudrio da gestante/puérpera e da crianca e entrevistar profissionais
da equipe que realizaram assisténcia para complementacao das informacoes clinicas sobre o caso.
Dados clinicos ou imagem

Recomenda-se que seja investigado e registrado todo o histérico referente aos seguintes topicos:

¢ Antecedentesmaternos(infeccoesintrauterinas,insuficiénciaplacentéaria,acompanhamento
pré-natal, nUmero de abortos prévios, doengas maternas preexistentes, relato de exantema
durante a gestacao).

e Medicamento(s) utilizado(s) durante a gravidez.

e Sinais e sintomas clinicos sugestivos de infec¢do durante a gestacdo pelo ZIKV, sffilis,
toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus e herpes virus, além da informacao sobre resultados
de exames laboratoriais, incluindo em qual trimestre a infec¢do ocorreu.



e Suspeita clinica (sinais e sintomas) de infeccdo pelo ZIKV; contato com fluidos corporais
de pessoas com suspeita de infeccao pelo ZIKV, receptoras de sangue ou hemoderivados
durante a gestacao; e caso a USG do feto apresente alteragdo no seu padrao.

e Presenca de exantema ou de outros sinais e sintomas sugestivos de infecgao.
e Antecedentes familiares (transtornos genéticos, microcefalia).
e Relato de atrasos ou aceleragao dos marcos do desenvolvimento da criancga.
e Exame fisico e neurolégico da crianca.
e Informacoes relativas aos exames de imagem (ultrassonografia obstétrica, ultrassonografia
transfontanela, tomografia computadorizada de cranio, ressonancia magnética e fundoscopia).
Dados laboratoriais

Recomenda-se que sejam investigados e registrados os dados laboratoriais.

Dados epidemiol6gicos

Recomenda-se que seja investigado e registrado o histoérico referente as seguintes exposicoes:

e Exposicdo a substancias téxicas com potencial teratogénico (drogas ilicitas, alcool, tabagismo,
inseticidas e cosméticos, entre outras).

e Exposicdo aradiacado ionizante.

Para confirmar a suspeita diagnostica

A confirmacgéo da suspeita diagnodstica se d4 com base no exame clinico, nos exames de imagem
e exames laboratoriais, conforme discutido nos topicos anteriores neste capitulo.

Para identificacao da area de transmissao

E necessério que, apés identificacdo de caso suspeito para SCZ, seja realizada visita ao local
de residéncia e verificado se corresponde a uma area de provével transmissao da doencga (focos
de Aedes aegypti).

Coleta e remessa de material para exames
Em casos suspeitos, as instrugdes para coleta de amostras para diagnostico laboratorial sao:

e Recém-nascidos até o 8° dia de vida, com microcefalia ou alteragdo do sistema nervoso
central, ou aqueles sem malformacdes evidentes ao nascer cujas maes tiveram diagndéstico
confirmado de infecgéo por ZIKV (laboratorial ou clinico epidemiolégico), deverdo ter amostras
de sangue e urina coletadas, simultaneamente, no momento do nascimento para realizagdo
do teste rapido, da sorologia ELISA IgM anti-Zika, sorologia ELISA IgM anti-Zika e RT-gPCR.

e Recém-nascidos apo6s o 8° dia de vida e criangas de até 3 anos de idade, com microcefalia
ou alteracéo do sistema nervoso central, mesmo que tardias, e que NAO tiveram amostras
coletadas nas primeiras 48 horas de vida, deverao também ter amostras de sangue e urina
coletadas, simultaneamente, para realizacao do teste rapido e da sorologia ELISA IgM ou
IgG anti-Zika para confirmacao do resultado do teste rapido. O RT-gPCR devera ser realizado
quando a crianga apresentar sintomas compativeis com a infec¢ao pelo virus na fase aguda.
Nesse caso, ndo sera possivel definir se a infecgéo pelo ZIKV é congénita ou adquirida.
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e Toda gestante, independentemente da idade gestacional, que for suspeita de infecgao pelo
ZIKV e que atenda aos critérios previstos para realizagdo do teste rapido, deve ter amostra
coletada para realizagao de exames laboratoriais, na intencao de auxiliar o diagndstico de
sindrome congénita associada a infeccao pelo ZIKV do feto/RN.

Analise de dados

Considerando-se as informacoes registradas nos diversos sistemas que podem ser fonte de
dados para a SCZ — como Resp, Sinasc, SIM, Sinan e Gerenciador de Ambiente Laboratorial
(GAL) —, recomenda-se que seja realizada a analise dos dados sistematicamente, para se permitir
0 monitoramento e a avaliacdo da magnitude do agravo, bem como orientagcao quanto as medidas
que devem ser adotadas.

Encerramento de casos

Os casos de SCZ devem ser encerrados adequada e oportunamente no Resp, em até 180 dias.
E necessario que todos os achados da investigacdo epidemiologica sejam minuciosamente avaliados,
e a classificacado final do caso devera seguir os critérios descritos no item “Definicdo de caso”.

MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE

OBJETIVOS

Reduzir a ocorréncia de casos de gestantes infectadas pelo ZIKV e, por conseguinte, diminuir
0 numero de casos de criangas nascidas com SCZ ou de ébitos decorrentes dessa sindrome.

ESTRATEGIA

As acoes de prevencao ao ZIKV estdo voltadas para o combate ao mosquito Aedes aegypti € para
a protecao individual. Essas acdes devem ser priorizadas e estimuladas por meio da educacao
em saude (MELO; SILVA; LA CORTE, 2019; RECIFE, 2020).

Acoes para a populacao em geral
As acoes prioritarias devem ser voltadas para:

e Eliminagdo de criadouros do vetor, mediante o uso de protecao de reservatorios de agua
para consumo humano e de animais, cuidados para evitar acimulo de agua (em pneus,
garrafas etc.), limpeza de terrenos, descarte apropriado do lixo.

e Dispersao de inseticidas (fumacé) para as formas aladas do vetor, a ser realizada pelo 6rgéo
de controle da infestagao vetorial segundo critérios técnicos.

e Reducgao da exposi¢cao ao mosquito com o uso de mosquiteiros, telas, repelentes e roupas
que cubram a maior area possivel da superficie corporal.
Acoes para gestantes

Durante todo o periodo da gestacao, as mulheres devem redobrar os métodos de prevencgao ao ZIKV.
As acoOes de prevencdo devem ser voltadas para:



e Reducdo da exposicao por via sexual, por meio do estimulo do sexo seguro na gestacao,
com o uso de preservativos masculino ou feminino.

e Reducgdo da exposi¢do das gestantes nos horéarios de pico de aparecimento do mosquito
(amanhecer e anoitecer).

e Utilizagao de barreiras mecéanicas, como roupas de manga comprida e calcas, mosquiteiros
e telas.

e Uso de repelente em areas mais expostas do corpo, como as maos, pescogo, rosto e todas
as areas que também podem ficar expostas.
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