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RESUMO

Nos ultimos anos, o Brasil enfrentou um aumento significativo nas
arboviroses, como dengue, Zika e Chikungunya, devido a fatores
ambientais, sanitarios e socioecondémicos. O virus Zika (ZIKV),
transmitido principalmente pelo mosquito Aedes aegypti, emergiu
como uma grande preocupacao de saude publica, especialmente
devido as suas complica¢cdes neuroldgicas graves, como a Sindrome
de Guillain-Barré (SGB). A SGB é uma condi¢ao rara, mas séria, em
gue o sistema imunoldégico ataca os nervos periféricos, resultando
em fragueza muscular e, em alguns casos, paralisia. Este estudo visa
investigar detalhadamente a associacao entre a infeccao pelo ZIKV e
a incidéncia de SGB no Brasil, com um foco particular na regiao
Nordeste, que tem sido severamente afetada por surtos de ZIKV.
Serao analisados dados epidemioldgicos, fisiopatolégicos e clinicos
para entender melhor a correlacdao entre a infeccao pelo ZIKV e o
desenvolvimento da SGB. Além disso, a pesquisa abordara o impacto
socioecondmico dessas complicacdes, considerando a carga sobre
0s sistemas de saude e as familias afetadas. Serao avaliadas também
a eficacia das medidas de controle e prevencao implementadas até
o momento, buscando identificar lacunas e oportunidades para
melhorias. Espera-se que os resultados contribuam para a melhoria
das estratégias de diagndstico, notificacao e tratamento de
complicacdes neuroldgicas associadas a arboviroses no Brasil, bem
como para o desenvolvimento de politicas publicas mais eficazes
que possam minimizar os impactos dessas doencas.
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ABSTRACT
In recent years, Brazil has faced a significant increase in arboviral

diseases such as dengue, Zika, and chikungunya due to



environmental, sanitary, and socioeconomic factors. The Zika virus
(ZIKV), primarily transmitted by the Aedes aegypti mosquito, has
emerged as a major public health concern, particularly because of
its severe neurological complications, such as Guillain-Barré
Syndrome (GBS). GBS is a rare but serious condition where the
immune system attacks peripheral nerves, leading to muscle
weakness and, in some cases, paralysis. This study aims to
thoroughly investigate the association between ZIKV infection and
the incidence of GBS in Brazil, with a particular focus on the
Northeast region, which has been severely affected by ZIKV
outbreaks. Epidemiological, pathophysiological, and clinical data will
be analyzed to better understand the correlation between ZIKV
infection and the development of GBS. Additionally, the research will
explore the socioeconomic impact of these complications,
considering the burden on healthcare systems and affected families.
The effectiveness of control and prevention measures implemented
so far will also be evaluated, aiming to identify gaps and
opportunities for improvement. The expected results aim to
enhance strategies for diagnosing, reporting, and treating
neurological complications associated with arboviral infections in
Brazil, as well as to develop more effective public policies that can
mitigate the impacts of these diseases.

Keywords: Zika virus, Guillain-Barré Syndrome, arboviral diseases,

neurological complications, public health.

1. INTRODUCAO

As arboviroses representam um desafio persistente a saude publica
no Brasil, impulsionadas por determinantes socioambientais,
climaticos e falhas na infraestrutura sanitaria que favorecem a

proliferacao do vetor Aedes aegypti. Nesse contexto epidemioldgico,



o virus Zika (ZIKV), um arbovirus pertencente a familia Flaviviridae e
ao género Flavivirus, emergiu como um agente patogénico de alta
relevancia clinica e sanitaria (PINTO JUNIOR et al., 2015). Identificado
originalmente em 1947 em Uganda, o virus apresentou um
comportamento clinico majoritariamente brando e autolimitado em
seus primeiros surtos documentados. Contudo, sua introducao no
continente americano, com epicentro no Brasil em 2015, revelou um
perfil de morbidade distinto, caracterizado por um acentuado

neurotropismo (MWALIKO et al, 2021).

Durante a epidemia de 2015 e 2016, estabeleceu-se a correlacao
causal entre a infeccao pelo ZIKV e o desenvolvimento de
complicacdes neuroldgicas graves. Além da Sindrome Congénita do
Zika, caracterizada por microcefalia e malformacdes do sistema
nervoso central em neonatos, observou-se um aumento expressivo
Nna incidéncia da Sindrome de Guillain-Barré (SGB) em adultos, uma
polirradiculoneuropatia desmielinizante inflamatdéria aguda de
carater imunomediado (LEONHARD et al, 2021b). Estudos
epidemioldgicos demonstraram que a carga de doenca associada a
SGB sofreu elevacao significativa durante o periodo epidémico,
impondo uma demanda assistencial imprevista sobre a capacidade

de resposta do Sistema Unico de Saude (SUS) (WACHIRA et al,, 2021).

Apesar do reconhecimento clinico destas complicacdes, a vigilancia
epidemiolégica do ZIKV esbarra em limitagcdes operacionais e
diagnodsticas substanciais. A fase aguda da infeccao apresenta
extensa sobreposicao sintomatoldégica com outras arboviroses
cocirculantes no territério brasileiro, notadamente a Dengue e a
Chikungunya. Adicionalmente, a confirmacao laboratorial é
dificultada pela janela de viremia estreita, que limita a sensibilidade

temporal dos testes moleculares (RT-PCR), e pela alta reatividade



cruzada nos ensaios soroldgicos (IgM/IgG) entre os diferentes

flavivirus (PINTO JUNIOR et al,, 2015).

Esta complexidade diagndstica resulta em um cenario cronico de
subnotificacdo, mascarando a verdadeira incidéncia das
complicacdes neuroldgicas e comprometendo o planejamento de
politicas publicas de reabilitacao. Diante deste panorama, o presente
estudo tem como objetivo analisar os principais desafios inerentes
ao diagnostico e a notificacao das complicacdes neuroldgicas
associadas a infeccao pelo virus Zika no Brasil. A revisao propde-se a
discutir as lacunas na confirmacao laboratorial, a fisiopatologia da
manifestacdo neuroldgica e os impactos da subnotificacao na
gestao em saude publica, visando fornecer subsidios para a

otimizacao dos fluxos de vigilancia epidemioldgica.

2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1. Virologia e Mecanismos de Infec¢ao do Virus Zika

O virus Zika (ZIKV) € um arbovirus de RNA fita simples de polaridade
positiva, classificado na familia Flaviviridae e género Flavivirus,
compartilhando similaridades estruturais e gendémicas com o0s
agentes etioldgicos da Dengue (DENV) e da Febre Amarela (PINTO
JUNIOR et al, 2015). A sua transmissao primaria ocorre no ciclo
urbano por meio da picada de fémeas infectadas de mosquitos do
género Aedes, precipuamente o Aedes aegypti. Além da via vetorial,
a literatura atesta mecanismos de transmissao nao vetoriais,
incluindo a via sexual, transfusional e a transmissao vertical

(transplacentaria) (MWALIKO et al,, 2021).

A infeccao celular pelo ZIKV é mediada pela interacdao da

glicoproteina do envelope viral com receptores de superficie das



células do hospedeiro, seguida por endocitose. Uma vez no
citoplasma, ocorre a replicacao viral e a montagem de novos virions
no reticulo endoplasmatico. Diferentemente de outros flavivirus
endémicos, o ZIKV demonstra uma notavel capacidade de infectar
uma ampla gama de linhagens celulares humanas, incluindo
fibroblastos dérmicos, células dendriticas e, criticamente, células
progenitoras neurais, o que fundamenta a sua patogenicidade

direcionada ao sistema nervoso (MWALIKO et al.,, 2021).

2.2. Fisiopatologia do Neurotropismo e a Sindrome de Guillain-

barré

A caracteristica mais singular da cepa asiatica do ZIKV, responsavel
pela epidemia nas Américas, € o seu acentuado neurotropismo e
neuroviruléncia. Enquanto a fase aguda da infeccao caracteriza-se
por sintomas sistémicos inespecificos (exantema maculopapular,
febre baixa, conjuntivite nao purulenta e artralgia), o periodo pos-
infeccioso apresenta o risco de graves desordens neuroldgicas
(SILVA et al, 2022).

Neste contexto, a Sindrome de Guillain-Barré (SGB) desponta como
a principal complicaggo em adultos. A SCB ¢é uma
polirradiculoneuropatia aguda de carater autoimune que afeta o
sistema nervoso periférico. A fisiopatologia da SGB associada ao ZIKV
é predominantemente explicada pelo mecanismo de mimetismo
molecular. Os anticorpos produzidos pelo sistema imunoldgico do
hospedeiro para neutralizar as proteinas virais apresentam
reatividade cruzada com os gangliosideos presentes na bainha de
mielina ou nos axdénios dos nervos periféricos (LEONHARD et al,
2021a). Este ataque imunomediado resulta em desmielinizacao e

dano axonal, traduzindo-se clinicamente por fragueza muscular



simétrica, ascendente e arreflexia, que pode evoluir para
insuficiéncia respiratéria grave e disautonomia (WACHIRA et al,

2021).

2.3. Desafios e Limitacoes do Diagnéstico Laboratorial

A eficacia da vigilancia epidemiologica do ZIKV € intrinsecamente
dependente da acuracia do diagndstico laboratorial, o qual enfrenta
limitacdes bioldgicas e tecnoldgicas significativas. O padrao-ouro
para o diagnostico na fase aguda € a transcricao reversa seguida de
reacao em cadeia da polimerase (RT-PCR), que detecta o RNA viral.
Contudo, a viremia no sangue periférico € transitoria e de curta
duracao (tipicamente detectavel apenas entre o0 3° e o 7° dia apos o
inicio dos sintomas), o que resulta em uma elevada taxa de
resultados falso-negativos quando a coleta é tardia (PINTO JUNIOR
et al, 2015). A deteccao viral na urina pode prolongar esta janela em
alguns dias, mas nao resolve o déficit diagnostico de pacientes que

buscam atendimento nas fases mais avancadas da doenca.

Paralelamente, os ensaios soroldgicos (deteccao de anticorpos IgM e
IgG) sao severamente limitados pelo fendbmeno de reatividade
cruzada. Devido a homologia estrutural entre as proteinas do
envelope dos flavivirus, pacientes com histérico de infeccao prévia
por DENV ou vacinacao contra a Febre Amarela frequentemente
produzem anticorpos que reagem positivamente nos testes para
ZIKV (PINTO JUNIOR et al, 2015). Esta inespecificidade soroldgica
torna a confirmacao de infeccao aguda por ZIKV tecnhicamente
complexa, exigindo testes de neutralizacao por reducao de placas
(PRNT), os quais demandam laboratérios de nivel de biosseguranca
3, alto custo e tempo prolongado, sendo inviaveis para aplicacao na

rotina assistencial de larga escala do Sistema Unico de Saude (SUS).



2.4. Vigilancia Epidemiolégica no Cenario das Arboviroses

A vigilancia epidemioldgica das complicacdes associadas ao ZIKV
requer a integracao de dados clinicos e laboratoriais. A notificacao
compulsdria é o instrumento basilar para o dimensionamento da
carga de doenca e alocacao de recursos (WACHIRA et al, 2021). No
Brasil, a cocirculacao simultanea de DENYV, ZIKV e Chikungunya
(CHIKV), gera um cenario de sobreposicao sindrébmica. Como as
definicbes de caso suspeito baseiam-se em critérios clinicos
semelhantes, a auséncia de um diagndstico laboratorial acessivel e
especifico conduz a frequentes erros de classificacdao e
subnotificacao sistémica (SILVA et al.,, 2022). Este hiato informacional
afeta diretamente a resposta do Estado perante condi¢cdes agudas
graves como a SGB, cujo manejo exige suporte de terapia intensiva,
imunoglobulina humana intravenosa ou plasmaférese, recursos
frequentemente escassos em regides de alta vulnerabilidade

sanitaria (LEONHARD et al,, 2021b).

3. METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma pesquisa de revisao integrativa, com
abordagem qualitativa. O foco € analisar as varidveis de uma
populacdo amostral especifica ao longo de um periodo
determinado. Foram delineados os casos de pacientes infectados
pelo virus Zika que posteriormente desenvolveram a Sindrome de
Guillain-Barré. A analise foi feita baseada em dados extraidos de
artigos publicados que exploram a relacdao entre a infeccao pelo
virus Zika e o desenvolvimento da Sindrome de Guillain-Barrég,
buscando assim entender as nuances e Iimplicacdes dessa

associacao.



Este estudo adere estritamente aos principios éticos associados a
utilizacao de dados publicos, conforme as diretrizes estabelecidas
por entidades reguladoras nacionais. A pesquisa utiliza dados
coletados pelo Sistema de Informacao de Agravos de Notificacao
(SINAN), que sao de dominio publico e, portanto, nao requerem
aprovacdo por um Comité de Etica em Pesquisa para seu uso. Esses
dados ja foram coletados e sao disponibilizados pelo sistema de
saude publica, respeitando todos os procedimentos éticos de coleta
e anonimizacg¢ao. Apesar da natureza publica dos dados, este estudo
mMmantém um compromisso rigoroso com a confidencialidade e a
protecao das informacdes. Todas as analises serao conduzidas
garantindo que nenhuma informacao pessoal dos individuos seja
revelada. O uso de dados ja disponibilizados publicamente elimina a
necessidade de consentimento informado, mas reafirma-se o
compromisso com a responsabilidade e a integridade no tratamento
das informacdes. Esta pesquisa enfoca a transparéncia e a ética na
conducao de sua analise, assegurando que o0s resultados sejam
utilizados de forma a contribuir positivamente para a compreensao
cientifica e para politicas publicas de saude. Além disso, ao utilizar
dados abertos, a pesquisa refor¢ca o principio de acesso aberto ao
conhecimento, promovendo o uso responsavel de informacdes para

avanco do saber cientifico e melhorias na area da saude publica.

4. RESULTADOS E DISCUSSOES

Depois de analisados pelo resumo, foram selecionados 10 artigos
mais condizentes com a pesquisa e excluidos 3298 artigos. Os
artigos escolhidos apresentavam questdoes tanto introdutodrias
guanto ao virus Zika, quanto mais aprofundadas de sua etiologia e
fisiopatologia, levando, assim, a associacao do surgimento da

Sindrome de Guillain-Barré apods ou durante a infeccao do virus



(Tabela ).

Tabela 1. Apresesntacao e caracterizacao dos artigos selecionados,
que apresentacao correlagcao entre a infeccao do virus Zika e a

Sindromes de Guillain-Barré.

A Esta tabela possui muitas colunas e foi cortada para impressdo. Para visualiza-la

completa, acesse o artigo original em: https://revistatopicos.com.br/artigos/desafios-

no-diagnostico-e-notificacao-de-complicacoes-neurologicas-associadas-a-

arboviroses-no-brasil?2noblockage

Fonte: Dados da Pesquisa (2024)

A analise integrativa dos artigos selecionados revela que a epidemia
de Zika virus no Brasil transcendeu o escopo de uma emergéncia
infecciosa aguda, configurando-se como uma crise neuroldgica e
estrutural prolongada. A sintese dos dados aponta para quatro eixos
principais de discussao em torno da vigilancia e do impacto no

Sistema Unico de Saude (SUS).

4.1. Andlise Espaco-temporal e a Carga da Sindrome de Guillain-

barré


https://revistatopicos.com.br/artigos/desafios-no-diagnostico-e-notificacao-de-complicacoes-neurologicas-associadas-a-arboviroses-no-brasil?noblockage
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https://revistatopicos.com.br/artigos/desafios-no-diagnostico-e-notificacao-de-complicacoes-neurologicas-associadas-a-arboviroses-no-brasil?noblockage

Os estudos analisados confirmam uma alteragcao dramatica no perfil
epidemioldégico da SGB no Brasil durante os anos de 2015 e 2016.
Diferentemente do padrao de incidéncia de base global (1 a 2 casos
por 100.000 habitantes), a carga de doenca da SGB no territdrio
nacional sofreu uma elevagao abrupta, com forte correlagcao espaco-
temporal com o epicentro da epidemia do ZIKV (WACHIRA et al,
2021).

A coorte observacional conduzida na Regiao Nordeste documentou
gque o surto nao apenas aumentou a prevaléncia absoluta, mas
alterou a demografia dos pacientes internados em unidades de
terapia intensiva, sobrecarregando hospitais de referéncia regionais.
A analise dos dados demonstra que a incidéncia da SGB funcionou
como um marcador epidemioldégico indireto da circulagcao intensa
do ZIKV, evidenciando o elevado potencial neurotrépico da cepa

introduzida nas Américas (LEONHARD et al, 2021).

4.2. Microcefalia Vs. Neuropatias em Adultos

Uma reflexao derivada da revisao da literatura € a discrepancia na
captacao de dados entre a Sindrome Congénita do Zika (SCZ) e as
complicacdes neuroldégicas em adultos. Enquanto a microcefalia
tornou-se um evento de notificacao compulsdria imediata e de alta
visibilidade fenotipica, a vigilancia sobre os casos de paralisia flacida
aguda em adultos permaneceu fragmentada (SILVA et al, 2022).
Devido a janela estreita de viremia para o RT-PCR e a
inespecificidade soroldgica detalhadas na fundamentacao tedrica, a
maior parte dos quadros neuroldgicos em adultos nao pdde ser

laboratorialmente vinculada ao ZIKV em tempo habil.



Consequentemente, a literatura aponta para uma subnotificacao
sistémica macica das neuropatias de manifestacao tardia. Esta
lacuna de registro cria um déficit de notificacdes que inviabiliza o
rastreio e o dimensionamento real dos danos causados pela

epidemia na populacao economicamente ativa (SILVA et al, 2022).

4.3. Colapso Assistencial e o Impacto Financeiro no SUS

A traducao clinica das neuropatias associadas ao ZIKV resulta em
uma demanda de alta complexidade. A SGB requer suporte
avancado de vida, incluindo ventilacao mecanica para os pacientes
gue evoluem com paralisia da musculatura respiratdria, além de
terapias de alto custo, como a administracao de Imunoglobulina
Intravenosa (IVIg) e sessdes de plasmaférese (LEONHARD et al,

2021b).

Os artigos revisados indicam que o sistema de saude brasileiro,
estruturado para o manejo das formas febris classicas de dengue,
Nao possuia elasticidade para absorver o fluxo subito de pacientes
neuroldgicos criticos. A indisponibilidade de leitos de UTI, somada ao
desabastecimento agudo de IVIg nas redes estaduais, converteu a
limitacao diagnodstica em um déficit terapéutico severo. Observa-se
que a falha em diagnosticar precocemente a etiologia arboviral
retarda o inicio do suporte imunomodulador, agravando o
prognostico motor em longo prazo e elevando o custo global de
internacao e reabilitacdo para o SUS (WACHIRA et al, 20271,
LEONHARD et al, 2021b).

4.4, Diretrizes Futuras

Diante da impossibilidade tecnoldgica atual de oferecer testes

moleculares oportunos para 100% dos casos suspeitos, a literatura



converge para a necessidade de adaptagcao das politicas de
vigilancia. A abordagem recomendada € a transicao para uma
"vigilancia sindrémica neurologica" integrada (PINTO JUNIOR et al,

2015).

Isto implica que o sistema de notificagdo nao deve depender da
confirmacao viroldgica do ZIKV para acionar protocolos de suporte
avancado. Em periodos de surto ou alta densidade vetorial de Aedes
aegypti, o surgimento de clusters de sindromes neuroldgicas
agudas deve atuar como alerta para a circulacao viroldgica cruzada.
Além disso, as diretrizes modernas propdem a estruturacao de uma
rede de acompanhamento longitudinal para identificar sequelas
motoras e cognitivas sutis, garantindo a continuidade do cuidado
terapéutico na Atencao Primaria a Saude apds a alta hospitalar

(LEONHARD et al, 2021b).

4.5. Determinantes Sociais de Saude e a Desigualdade no Acesso

a Reabilitacdo

A analise da carga de doenca gerada pela epidemia de ZIKV revela
que o impacto da SGB transcende o periodo de internacao
hospitalar, configurando um problema crénico de saude publica
intimamente ligado aos Determinantes Sociais de Saude (DSS). A
proliferacao do Aedes aegypti e, por conseguinte, a incidéncia da
infeccao primaria, nao se distribuem de forma homogénea no
espaco geografico; concentram-se em areas de alta vulnerabilidade
socioecondmica, caracterizadas por défices de saneamento basico e

adensamento populacional precario (SILVA et al,, 2022).

Este perfil demografico agrava o progndstico em longo prazo dos

pacientes acometidos por complicacdes neuroldgicas. A literatura



demonstra que a recuperacao motora de individuos pds-SGB € um
processo lento, exigindo meses de acompanhamento
multidisciplinar e fisioterapia especializada (LEONHARD et al,
2021b). Contudo, a estruturacao da Atencao Primaria e Secundaria
do SUS em regides periféricas frequentemente carece de centros de

reabilitacao com capacidade para absorver esta demanda cronica.

Como resultado, observa-se uma disparidade na recuperacao
funcional: pacientes dependentes exclusivamente da rede publica
em areas desassistidas apresentam maior incidéncia de sequelas
motoras irreversiveis e incapacidade laboral permanente (WACHIRA
et al, 2021). Portanto, a discussao sobre a SGB associada ao ZIKV no
Brasil deve, imperativamente, incluir a necessidade de
descentralizacao dos servicos de reabilitacdao neuroldgica. A falha em
prover assisténcia pos-alta ndao apenas perpetua o ciclo de pobreza e
exclusao social do individuo afetado, mas também amplifica o custo
indireto da epidemia para o Estado, medido através dos Anos de

Vida Ajustados por Incapacidade (DALYs).

5. CONCLUSAO

A pesquisa investigou as complicacdes neuroldgicas do virus Zika no
Brasil, com foco na Sindrome de Guillain-Barré (SGB), destacando
desafios complexos no diagnodstico e notificacao dessas condicdes. A
associacao entre Zika e SGB foi explorada em detalhes, abordando
aspectos epidemioldgicos, fisiopatoldgicos, clinicos, diagnosticos,

preventivos e terapéuticos.

A coincidéncia temporal e geografica durante os surtos de Zika no
Brasil desde 2015 sustenta a hipotese de correlagcdo. Principais

descobertas  incluem a identificacdo dos  mecanismos



fisiopatoldgicos que ligam Zika a SGB, como respostas autoimunes
induzidas pela infeccao viral. Estudos epidemioldgicos recentes
reforcam essa ligacao causal. A necessidade urgente de protocolos
padronizados de diagnostico diferencial foi destacada, para garantir
intervencdes terapéuticas adequadas. Desafios identificados
incluem a coleta precisa de dados, complexidade das manifestacoes

clinicas e falta de financiamento adequado.

A padronizacao diagndstica e investimentos em infraestrutura de
pesquisa sao recomendado para melhorar a resposta a surtos
futuros. Campanhas de conscientizacao publica sao essenciais para
reduzir a incidéncia através de medidas preventivas. Os beneficios
esperados incluem maior conscientizacao publica, reducao de
custos de tratamento, mitigacao da perda de produtividade e
fortalecimento da capacidade cientifica e de saude publica do Brasil

frente a arboviroses e suas complicagcdes neurologicas.
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