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Resumo de Artigo — Neurologia

Infeccao pelo Zika virus e natimortos: um caso de hidropisia
fetal, hidranencefalia e morte fetal

RESUMO

A rapida propagacao do virus Zika nas Américas e
0 surto de microcefalia no Brasil aumentou a atencéo
para os possiveis efeitos deletérios que o virus pode
ter em fetos. Foi relatado um caso de gestante de 20
anos, de Salvador, Bahia, cujo feto tinha desenvolvi-
do hidropisia fetal, uma condigcdo em que ha acimulo
anormal de liquido no feto, além de altera¢des graves
do sistema nervoso, como microcefalia e hidranence-
falia. Ap6s a morte fetal, o RNA do Zika virus foi detec-
tado em tecidos do sistema nervoso central e liquido
amni6tico. Este relato de caso fornece evidéncias de
que, além de microcefalia, pode haver uma ligagao en-
tre a infecgéo pelo virus Zika e hidropisia fetal e morte
fetal. Dada a recente propagacao do virus, a investiga-
¢céo sistemética de abortamentos espontaneos e nati-
mortos pode ser necessarios para avaliar se ha risco
relacionado a infecgéo por Zika virus.
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INTRODUCAO

O surto atual de microcefalia levantou especulacdes
de que o virus Zika (ZIKV) causa uma sindrome congé-
nita. ZIKV, um flavivirus transmitido por um mosquito, foi
detectado no Brasil no inicio de 2015'2 e se espalhou
rapidamente por toda a América®. Um grande aumen-
to no nimero de recém-nascidos com microcefalia foi
posteriormente identificado no Brasil em novembro de
2015. No momento, mais de 4.500 casos de microce-
falia foram relatados®. ZIKV tem sido detectado em al-
guns casos, sete no momento da publicacao, em fetos e
recém-nascidos que morreram logo apos o nascimento;
estes apresentavam alteracdes ao ultrassom ou les6es
patolégicas que foram restritas ao sistema nervoso cen-

Mateus Santana do Rosario?

Referéncia original: Sarno M, Sacramento GA, Khouri R, do Rosario MS, Costa F, et. al.
(2016) Zika Virus Infection and Stillbirths: A Case of Hydrops Fetalis, Hydranencephaly
and Fetal Demise. PLoS Negl Trop Dis 10(2): e0004517. doi: 10.1371/journal.

pntd.0004517

tral>’. Relata-se um caso de um feto que, além de hidra-
nencefalia, teve hidropisia fetal e morte fetal em asso-
ciagdo com a infecgdo ZIKV congénita.

METODOS

Durante a realizacdo de uma investigacéo de sur-
tos em Salvador, identificamos uma paciente que foi
encaminhada ao Hospital Geral Roberto Santos com
um exame anormal ultrassom fetal e foi acompanhada
em avaliagbes ambulatoriais. Apo6s morte fetal e parto
induzido, os tecidos e os fragmentos foram obtidos por
aspiracdo com agulha e viscerotomia téraco-abdomi-
nal, uma vez que uma autépsia ndo pbde ser executa-
da. O RNA viral foi extraido e submetido a um ensaio
de transcriptase inversa de transcriptase - polimerase
especifica para ZIKV- (RT-PCR)&.

CASO CLINICO

Foi observado em uma mulher de 20 anos de idade
(G8P1), acompanhada no pré-natal, na 18% semana de
gestacao, exame de ultrassom com baixo peso fetal. O
pré-natal seguiu-se na 4% semana de gestagéo, em ju-
Iho de 2015, com sorologias negativas para HIV, HTLV
e virus da hepatite C, além de ELISA IgG positivo e
IgM negativo para toxoplasmose, rubéola e citomega-
lovirus. Cursou sem intercorréncias, inclusive com ul-
trassom normal até o dia da 14® semana de gestacao.
Na 182 semana, o exame de ultrassom mostrava peso
fetal, trés desvios de padrdo abaixo do valor médio
para a idade gestacional.

A paciente ndo referiu nenhum episédio de erup-
¢ao cuténea, febre ou dor no corpo, nem recebeu diag-
néstico para zika, chikungunya ou dengue durante a
gravidez. Ela negou uma histéria familiar de qualquer
doenca sugestiva de uma infec¢éo por virus zika ou
doencas congénitas. Exames de ultrassom realizados
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na 26 e 30% semanas de gestacdo mostrou microce-
falia, hidranencefalia com o minimo de parénquima
residual cortical (Fig. 1, Painel A), calcificagdes intra-
cranianas e les6es destrutivas de fossa posterior (Fig.
1, Painel B). Os exames também foram significativos
para os resultados de hidrotorax, ascite e edema sub-
cuténeo (Fig. 1, Painéis C e D).

Foi realizada indugéo do trabalho de parto quando o
exame de ultrassom na semana gestacional 32 mostrou
morte fetal. Feto morto era do sexo feminino, com um
peso de 930g e sinais de microcefalia e artrogripose.
O resultado foi positivo para ZIKV, através da amplifi-
cacdo RT-PCR a partir de extratos de cortex cerebral,
bulbo e liquido cefalorraquidiano e amniético. Analise
de extratos de coracgdo, pulméo, figado, corpo vitreo
do olho e da placenta foram negativos. Os resultados
de amplificagcdo mapeados no gene NS5 da cepa ZIKV
pertencem a estirpe asiatica, com estreita relacdo com
as sequéncias da Polinésia Francesa e do Suriname.

DISCUSSAO

Muita atencao vem sendo dada aos efeitos deleté-
rios que o ZIKV pode ter sobre fetos, devido a rapida
propagacéao global do virus e o atual surto de micro-
cefalia no Brasil. ZIKV foi detectado em um pequeno
nuamero de casos de fetos e recém-nascidos com mi-
crocefalia durante o surto>”. Este relato de caso for-
nece evidéncia adicional para a ligagédo entre a infec-
¢ao ZIKV e a microcefalia. Além disso, ele serve como
um alerta para os clinicos, de que, além do sistema
nervoso central e manifestagbes oftalmologicas®”®, a
infeccdo ZIKV congénita pode causar morte fetal e hi-
dropisia fetal.

Uma vez que a maioria (73%) das infec¢cdes s@o
assintomaticas para ZIKV'™, é provavel que as exposi-
¢bes em mulheres gravidas, como no caso da nossa
paciente, muitas vezes passam despercebidas. Apesar
de ndo documentada nenhuma infec¢do aguda na mae,
€ altamente improvavel que outras infec¢des ou condi-
¢oOes clinicas tenham contribuido para o desfecho clini-
co da paciente. A primeira indicagcédo de anormalidade
na gravidez foi a constatagcéo de retardo de crescimento
intrauterino na 182 semana, vista no USG. A explicagéo
mais plausivel &€ que a exposicao assintomatica da mae,
antes desta data e, provavelmente, no 1° trimestre, cau-
sou uma infecgéo intrauterina que, por sua vez, resultou
em fetal hidranencefalia e hidropisia fetal.

A constatacdo de uma associacdo entre a infec-
¢ao ZIKV e a hidropisia fetal sugere que o virus pode
provocar danos aos tecidos, além do sistema nervoso

central. Estudos de autdpsia recentes constataram de-
teccao de ZIKV em recém-nascidos e fetos com micro-
cefalia, porém limitados ao cérebro e, em alguns ca-
so0s, placenta®’, indicando que o virus, ao contrério de
outras infeccdes virais comuns congénitas, apresenta
tropismo para uma limitada gama de tecidos. Detec-
tamos RNA do ZIKV no sistema nervoso central e no
fluido amniético, mas ndo no coragéo, pulmao, figado
ou da placenta, mas os nossos resultados foram limi-
tados pela amostragem escassa e falta de analise his-
topatoldgica de tecidos. O mecanismo pelo qual ZIKV
pode causar hidropisia fetal, portanto, permanece es-
peculativo.

N&o podemos extrapolar a partir deste unico caso
o risco global para o desenvolvimento de hidropisia
fetal e morte fetal em mulheres gravidas expostas ao
virus. A cepa detectada neste caso de morte fetal pa-
rece ser a mesma que a cepa epidémica que se espa-
lhou em todas as Américas e Caribe’. Dado que um
grande numero de mulheres gravidas na regidao tem
sido expostas, a investigacdo sistematica de abortos
espontaneos e natimortos pode ser necessaria para
avaliar a relagéo entre o ZIKV e outras manifestagdes
congénitas.

Figura 1 - Imagens axiais de ultrassom do feto na
30% semana gestacional: (A) cranio com microcefalia
severa (215 milimetros) e hidranencefalia; (B) des-
truicdo da fossa posterior e vermis cerebelar (grande
seta) e edema nucal (seta fina); (C) térax com derra-
me pleural bilateral (seta); e (D) abdémen com ascite
(grande seta) e edema subcutaneo (seta fina).
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